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En ces temps marqués par la pandémie de Covid-19, un regain d’intérét important pour
les compléments alimentaires visant a stimuler I'immunité est observé en France. Selon le
Synadiet, en 2017 comme en 2019, la catégorie « défenses immunitaires » était a la
douzieme place des ventes de compléments alimentaires en pharmacie, avec respectivement
30,2 et 36,3 millions d’euros de chiffre d’affaires (1) (2). En 2020, elle montait a la septieme
place avec 52,1 millions d’euros de chiffre d’affaires (3). En 2022, la catégorie
« vitalité/immunité » (les deux catégories sont fusionnées depuis 2021 dans les rapports du
Synadiet) était a la premiéere place avec 312,3 millions d’euros de chiffre d’affaires (4). En
2023, parmi les différents motifs de consommation de compléments alimentaires, le
renforcement du systéme immunitaire se place en premiére position avec 45 % des cas, suivi
de la recherche de forme/vitalité avec 43 % des cas, et de la relaxation/amélioration du
sommeil avec 35 % des cas (5). Lorsque I'on analyse la liste des compléments alimentaires
déclarés en France aupreés de la direction générale de la Concurrence, de la Consommation et
de la Répression des fraudes (DGCCRF) depuis le 26 avril 2016 classés par « objectif/effet
recherché », la catégorie « immunité » arrive en téte avec 6300 produits (en juin 2023) (6).
Elle est suivie des catégories « sport » et « digestion » avec, respectivement, 5200 et 3900
produits. Par ailleurs, il n‘est pas rare aujourd’hui de voir apparaitre des mots tels que
« défenses immunitaires » ou « immunité » sur les emballages de produits alimentaires pour
attirer le consommateur.

En 2022, 54 % des compléments alimentaires sont vendus en pharmacie (4). Par son
conseil, le pharmacien a donc un réle important a jouer auprés des consommateurs dans le
choix de ceux-ci, en plus de veiller a leur sécurité. C’est d’ailleurs sur Iui que repose en grande
partie leur crédibilité aupres des patients, outre |'ancienneté et la réputation du produit,
comme en témoigne 'observatoire 2023 du Synadiet (3).

Certains ingrédients retrouvés dans les compléments alimentaires visant a stimuler
I'immunité figurent également dans les compositions de médicaments non soumis a
prescription médicale. Ces deux types de produits de santé, facilement accessibles pour les
patients et délivrables par les pharmaciens, représentent une option thérapeutique
intéressante dans la lutte contre les maladies infectieuses. Malheureusement, il existe peu de
références concernant leur usage dans ce domaine.

Dans son reglement n°1924/2006, I'Union Européenne reconnait dix micronutriments
comme « contribuant au fonctionnement normal du systéme immunitaire » : les vitamines A,
B6, B9, B12, C, D, le zinc, le fer, le cuivre et le sélénium. Mais ces allégations, outre leur
aspect évasif, ont pour seule justification qu’elles « reposent sur des données scientifiques
généralement admises », sans plus de précision.

Concernant les plantes, I’Agence européenne des médicaments (EMA) considére « bien
établi » I'usage des parties aériennes fleuries de I'échinacée pourpre (Echinacea purpurea)
dans le traitement et la prévention a court terme du rhume (7), et reconnait « l'usage
traditionnel » des racines de |'échinacée pourpre (Echinacea purpurea) (8), des racines de
I’échinacée pale (Echinacea pallida) (9), des racines de |'échinacée a feuilles étroites
(Echinacea angustifolia) (10), du bulbe de I'ail (Allium sativum) (11) et des feuilles et fleurs
de thym (Thymus vulgaris et Thymus zygis) (12) pour le soulagement de ses symptomes.
L'EMA considére I'usage d’une drogue végétale dans une indication, sous une ou des forme(s)
donnée(s) administrée(s) a une ou des posologie(s) donnée(s), comme « bien établi » si son
efficacité est prouvée par un nombre suffisant de données cliniques, et comme
« traditionnel » si des documents attestent son utilisation depuis au moins 30 ans dont 15
ans dans |I'Union Européenne.

Par ailleurs, plusieurs méta-analyses et revues se sont intéressées aux effets des
vitamines, minéraux, plantes et divers autres ingrédients sur le systéme immunitaire et les
maladies infectieuses. Cependant, aucune n’englobe dans une méme publication leurs effets
préventifs et curatifs sur I'ensemble des maladies infectieuses. Certaines se concentrent sur
une seule maladie comme le rhume (13), d’autres sur les infections virales (14), et d'autres
encore uniquement sur la prévention des infections (15). Mais elles ne couvrent jamais la
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diversité des ingrédients que l'on retrouve dans les différents compléments alimentaires et
médicaments non soumis a prescription médicale visant a stimuler I'immunité.

Dans le dessein de fournir un support de réflexion aux professionnels de santé, cette thése
a pour objectif d’évaluer, en se basant sur des données cliniques, l'intérét de 21 ingrédients
présents dans ces produits, dans la prévention et le traitement des maladies infectieuses chez
I'adulte, en supplémentation orale : vitamines A, B6, B9, B12, C, D, zinc, fer, cuivre, sélénium,
échinacée pourpre (Echinacea purpurea), échinacée a feuilles étroites (Echinacea
angustifolia), échinacée pale (Echinacea pallida), ail, thym, acérola, Lactobacillus acidophilus,
Bifidobacterium lactis, spiruline, propolis, gelée royale.

Aprés avoir expliqgué les méthodes suivies pour la réalisation de ce travail, les résultats
seront présentés de maniére synthétique. Enfin, ceux-ci seront discutés, avant de conclure.
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METHODES

i MICHOIX DES INGREDIENTS

Les vitamines A, B6, B9, B12, C, D, le zinc, le fer, le cuivre et le sélénium ont été choisis
parce qu’ils peuvent revendiquer lallégation européenne « contribue au fonctionnement
normal du systéme immunitaire » a certaines doses (16).

L'échinacée pourpre, I'échinacée a feuilles étroites, I'échinacée pale, I'ail et le thym ont été
choisis parce que I’Agence européenne des médicaments (EMA) leur reconnait un usage
« bien établi » et/ou « traditionnel » dans la prévention et/ou le traitement du rhume (7) (8)
(9) (10) (11) (12).

Pour refléter le marché francais des compléments alimentaires, un classement des 10
ingrédients les plus retrouvés dans leurs compositions a été établi. Pour cela, I'outil en ligne
du ministére de I'Economie, qui répertorie les compléments alimentaires déclarés en France
depuis le 26 avril 2016, a été utilisé (en décembre 2022) (6). Le filtre « immunité » a été
sélectionné dans la catégorie « objectif effet », afin d’afficher la liste de tous les produits
classés dans celle-ci. Ensuite, la liste a été exportée au format Excel. Apres avoir recensé les
différents ingrédients retrouvés dans les compositions, la colonne « NomCommercial » a été
filtrée en utilisant le nom de chaque ingrédient afin d’obtenir leur nombre d’apparitions,
permettant d’établir ce classement (Graphique 1).

Graphique 1. Classement des 10 ingrédients les plus retrouvés dans les compositions des compléments
alimentaires visant a stimuler I'immunité déclarés en France depuis le 26 avril 2016 (décembre 2022)

300
200

100

Vitamine D Vitamine C Zinc Propolis Spiruline Acérola Fer Gelée royale Echinacée  Vitamine B12

L'acérola, la spiruline, la propolis et la gelée royale faisant partie de ce classement, elles
ont été ajoutées a la sélection.

Malheureusement, il n‘existe pas une telle liste concernant les médicaments non soumis a
prescription médicale.

En outre, afin d’inclure certains probiotiques régulierement proposés comme ingrédients
dans des spécialités visant a stimuler I'i'mmunité (et bien qu’aucun ne figure dans la liste du
ministére de I'Economie et des Finances), les compositions de 17 de ces produits présents sur
le marché francais en ligne et destinés aux adultes ont été analysées pour établir le
classement des 5 espéces les plus utilisées (Graphique 2). Il s’agissait des 17 premiers
produits apparaissant sur le moteur de recherche Google en décembre 2022 en recherchant
« complément alimentaire immunité » et incluant des souches probiotiques a leurs
compositions.
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Graphique 2. Apercu des 5 espéces probiotiques les plus retrouvées dans les compositions de 17
spécialités pour adulte visant a stimuler I'immunité, présentes sur le marché francais en ligne en
décembre 2022

Lactobacillus acidophilus Bifidobacterium lactis Lactobacillus plantarum Lactobacillus rhamnosus Bifidobacterium bifidum

Produits analysés : Lactibiane Immuno, Bion 3 Défense, Garden of Life Immune+, Alvityl ImmunoStim+ Probiotiques,
Ergyphilus Plus, Therapinov Probiotiques Immunité, Juvamine Probiotiques Vitamine D3 Immunité, Ultibio Immune,
Copmed Probiotiques Immunité, NaturesPlus Immune Microbiome, Be-Life Imubiol, Biocyte Microbiote Immunité,
Arko Royal Défenses de I'organisme, Fortébiotic+ Immunité, Hyperbiotics Immune defense, Health Aid ImmuProbio

Les bactéries Lactobacillus acidophilus et Bifidobacterium lactis ont été ajoutées a la
sélection, appartenant chacune a I'un des deux principaux genres de bactéries probiotiques :
Lactobacillus et Bifidobacterium.

pPISTRATEGIE DE RECHERCHE DE DONNEES

La recherche de données a été effectuée dans la base de données Medline a l'aide du
moteur de recherche PubMed, de décembre 2022 a février 2023. Dans la barre de recherche,
pour chaque ingrédient, une question spécifique a été posée, sur la base de la suivante :

("nom"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Elle est constituée de deux parenthéses. La premiére contient les mots-clés correspondants
a lingrédient et ses différentes formes. La deuxiéme contient les mots-clés correspondants
au théme de la recherche. Dans chaque parenthése, les mots-clés sont séparés par
I'opérateur booléen OR et les parenthéses sont elles-mémes séparées par I'opérateur AND.
Ainsi, cette formule permet de rechercher les publications concernant a la fois un ingrédient
et le systéme immunitaire et/ou les infections. Certains termes sont suivis de [mesh], cela
signifie qu'ils figurent dans le thesaurus médical MeSH, utilisé par PubMed pour I'indexation
des publications. Leur utilisation permet de rechercher les publications indexées avec ces
termes ou des termes englobés par ceux-ci. Pour ne pas dépendre entierement de
I'indexation, d’autres mots-clés ont été ajoutés dans la seconde parenthése, afin de les
rechercher dans les résumés des publications. Pour chaque ingrédient, la formule entrée dans
Pubmed figure dans le Tableau 1.



Tableau 1. Formules entrées dans le moteur de recherche Pubmed

Ingrédient Formule entrée dans le moteur de recherche Pubmed

Vitamine A ("vitamin A"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Vitamine B6 ("vitamin B 6"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system
phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Vitamine B9 ("folic acid"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Vitamine B12 ("vitamin B 12"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system
phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Vitamine C ("ascorbic acid"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system
phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Vitamine D ("vitamin D"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Zinc ("zinc"[mesh] OR "zinc acetate"[mesh] OR "zinc compounds"[mesh]) AND ("immune
system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR
"immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Fer ("iron"[mesh] OR "iron compounds"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune
system phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR
"infection" OR "infections")

Cuivre ("copper"[mesh] OR "copper sulfate"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune
system phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR
"infection" OR "infections")

Sélénium ("selenium"[mesh] OR "selenium compounds"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR
"immune system phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR
"infection" OR "infections")

Echinacées ("echinacea"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Ail ("garlic"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh] OR
"infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Thym ("thymus plant"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system
phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Acérola ("malpighiaceae"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system
phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Lactobacillus ("lactobacillus acidophilus"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system

acidophilus phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR
"infections")

Bifidobacterium ("bifidobacterium lactis" OR "bifidobacterium animalis"[mesh]) AND ("immune

lactis @ system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh] OR "infections"[mesh] OR
"immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Spiruline ("spirulina"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]
OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Propolis ("propolis"[mesh]) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh]

OR "infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")
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Gelée royale ® (royal jelly) AND ("immune system"[mesh] OR "immune system phenomena"[mesh] OR

"infections"[mesh] OR "immune" OR "immunity" OR "infection" OR "infections")

Bifidobacterium lactis n'a pas de terme MeSH associé. Mais il s’agit d'une sous-espéce de Bifidobacterium
animalis (figurant dans le MeSH) et elle est parfois nommée Bifidobacterium animalis ssp. lactis. Ainsi, les deux
termes sont présents dans la premiére parenthése.

La gelée royale n‘a pas non plus de terme MeSH associé. La premiére parenthése est donc simplement
composée du nom commun « royal jelly ».

Quatre filtres étaient activés pour les recherches :

Période : de 1990 a aujourd’hui

Type d’article : essai randomisé contrélé
Espece : humains

Age : adulte (19 ans et plus)

Les études obtenues ont été analysées manuellement par la lecture des titres et des
résumeés. Elles ont été incluses a ce travail, a I'exception de celles qui présentaient au moins
une des caractéristiques suivantes :

Elle ne traitait pas de l'ingrédient concerné

Elle ne traitait pas d’effets sur le systéme immunitaire ou une maladie infectieuse
Les participants étaient atteints d’une pathologie non infectieuse

Elle ne traitait pas d’un usage par voie orale

L'ingrédient était testé uniquement en association avec d’autres ingrédients

Elle ne traitait pas d’effets sur des adultes

Elle aboutissait a des résultats non significatifs

Enfin, une étude découverte en dehors des résultats des recherches effectuées sur
Pubmed, en raison d’'une mauvaise indexation par le site, mais répondant aux critéres de
sélection décrits précédemment, a également été incluse. Elle correspond a la référence n°

104.
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i MIMICRONUTRIMENTS

1.1 Vitamine A

RESULTATS

11 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 2.

Tableau 2. Synthése des résultats des études incluses concernant la vitamine A, participants et

interventions

Intervention

Résultats Participants (doses en équivalent rétinol) Références
Meilleure réponse a la vaccination contre 40 sujets sains 5 x 60 000 pg (forme non (17)
la rage renseignée) sur 30 jours
Diminution des concentrations sériques 28 sujets sains 7500 pg/j (palmitate de rétinol) (18) (19)
de TGFB, d'IL-4, d'IL-13 et d'IL-17 pendant 4 mois
Augmentation de la prolifération des 36 sujets sains 4 x 60 000 pg (palmitate de (20)
lymphocytes spécifiques aprés carencés en rétinol) sur 15 jours
vaccinations contre la fievre jaune et le vitamine A
tétanos
Augmentation de la prolifération des 36 sujets sains 4 x 60 000 pg (palmitate de (21)
lymphocytes T et de la production de carencés en rétinol) sur 15 jours
TNFa, d'IL-2 et d'IL-4 vitamine A
Amélioration de la production d'IL-5, 36 sujets sains 4 x 60 000 (palmitate de rétinol) (20)
d'IL-10 et de TNFa apres vaccination carencés en Mg sur 15 jours
contre la fievre jaune mais réduction de vitamine A
la production d'IL-10 apreés vaccination
contre le tétanos
Augmentation de la concentration 36 sujets sains 4 x 60 000 pg (palmitate de (22)
sérique de CXCL10 aprés vaccinations carencés en rétinol) sur 15 jours
contre la fievre jaune et le tétanos vitamine A
Diminution du nombre de lymphocytes T 118 sujets agés 800 pg/j (palmitate de rétinol) (23)
totaux et de lymphocytes T auxiliaires pendant 3 mois
dans le sang
Amélioration de la réponse immunitaire 112 femmes 3000 pg (forme non renseignée) (24)
apres vaccination contre la grippe HIN1 enceintes une fois par semaine pendant
carencées en environ 15 semaines
vitamine A
Réduction de I'incidence et de la 33 femmes 7000 pg (palmitate de rétinol) (25)
prévalence de la vaginose bactérienne enceintes une fois par semaine pendant 8
carencées en semaines
vitamine A
Réduction de la parasitémie placentaire 98 patientes 3000 pg (palmitate de rétinol) (26)
chez des femmes enceintes atteintes du enceintes une fois par semaine pendant
paludisme environ 22 semaines
Réduction de la charge virale chez des 20 patients 45 000 pg/m?/j (acide tout-trans (27)

patients atteints d’hépatite C chronique
(génotype 1)

rétinoique) pendant 12 semaines
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1.2 Vitamines B6, B9 et B12

Concernant les vitamines B6 et B9, aucune étude n’a été incluse. Concernant la vitamine
B12, 1 étude a été incluse. Celle-ci montre que chez 68 femmes enceintes supplémentées en
fer et en acide folique, 250 ug/j de vitamine B12 pendant environ 15 semaines améliorent les
réponses IgA spécifiques dans le plasma apres vaccination contre la grippe HIN1 (28).

1.3 Vitamine C

12 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 3.

Tableau 3. Synthése des résultats des études incluses concernant la vitamine C, participants et

interventions

Intervention

Résultats Participants (doses en quantité d’acide Référence
ascorbique)
Augmentation de I'activité des 20 sujets sains 500, 1000 ou 5000 mg/j (forme (29)
lymphocytes NK et réduction de acide ascorbique) pendant 2
|'apoptose des leucocytes semaines
Réduction de l'incidence du rhume, et 168 sujets sains 1000 mg/j d’Ester-C® apportant 790  (30)
réduction de la gravité des symptomes mg (forme ascorbate de calcium) et
et de leur durée moyenne de 1,3 jour 9 mg de L-thréonate ?, pendant 2
mois
Réduction de I'incidence des infections 92 coureurs et 600 mg/j (forme non renseignée) (31)
des voies respiratoires supérieures chez 92 non coureurs pendant les 21 jours précédant la
des coureurs aprés un ultra-marathon, course
et réduction de leur gravité et de leur
durée moyenne (1,4 jour) chez des non
coureurs
Réduction de l'incidence du rhume et de 28 sujets sains 1000 mg/j (forme non renseignée) (32)
la durée moyenne des épisodes carencés en pendant 8 semaines
infectieux de 3,2 jours vitamine C
Diminution de I'inflammation gingivale 48 sujets sains 200 mg/j (forme non renseignée) (33)
lors d’une période d’abstention d’hygiéne carencés en pendant 28 jours dont 14 avant
bucco-dentaire expérimentale vitamine C I’'expérimentation
Réduction de I'incidence des infections 110 femmes 100 mg/j (forme acide ascorbique) (34)
urinaires chez des femmes enceintes enceintes pendant 3 mois
issues d'une population a forte incidence
de bactériurie et d'infections urinaires et
supplémentées en fer et en acide folique
Réduction de la gravité des symptémes 57 patients &gés 200 mg/j (forme acide ascorbique) (35)
chez des patients &gés hospitalisés pour  carencés en pendant 4 semaines
des bronchites et bronchopneumonies vitamine C
Allongement de la durée de survie 120 patients 500 mg/j (forme non renseignée) (36)
moyenne de 4 jours chez des patients pendant 14 jours
hospitalisés gravement atteints de la
Covid-19
Eradication d’Helicobacter pylori chez 30 60 patients 5000 mg/j (forme non renseignée) (37)
% des patients répartis en 4 prises, pendant 4
semaines
Augmentation du taux d’éradication 312 patients 500 mg/j (forme non renseignée) (38)

d’'Helicobacter pylori en addition a une
quadrithérapie classique

pendant 2 semaines

18



Réduction de la gravité des symptémes

chez des patientes atteintes d’'une
cervicite a Chlamydia trachomatis, en
addition a un traitement classique

Réduction du saignement gingival chez

des patients atteints de gingivite
chronique, en addition aux soins
dentaires classiques

80 patientes

120 patients

250 mg/j (forme acide ascorbique)

pendant 10 jours

Un comprimé a croquer de 500 mg

(39)

(40)

par jour (formes acide ascorbique et

ascorbate de sodium) pendant 2
semaines

a. Ester-C® est un complexe breveté composé d’ascorbate de calcium lié¢ a du L-thréonate. Les quantités
correspondantes en acide ascorbique et L-thréonate ont été trouvées dans la composition détaillée du
complément alimentaire Gélules Ester-C® de Krduterhaus Sanct Bernhard.

1.4 Vitamine D

33 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 4.

Tableau 4. Synthése des résultats des études incluses concernant la vitamine D, participants et

interventions

Intervention

Résultats Participants (doses en équivalent calciférol) Références
Augmentation du nombre de 59, 60 sujets 3500 pg/mois (cholécalciférol) (41) (42)
lymphocytes T régulateurs dans le sains pendant 3 mois
sang

57 femmes 50 pg/j (cholécalciférol) pendant (43)
enceintes 36 semaines
Réduction de I'incidence et de la 600 sujets sains 250 pg (cholécalciférol) une fois (44)
gravité (réduction de la charge par semaine pendant 8 semaines
virale) des infections des voies
respiratoires supérieures (IVRS)
Réduction de l'incidence des 255 soignants 125 pg/j (cholécalciférol) pendant  (45)
syndromes grippaux 2 mois
Réduction de la gravité des IVRS et 252 sujets sains 10 pg/j (calcifédiol) pendant 16 (46)
de leur durée moyenne de 3 jours adultes a agés, semaines
carencés ou non
carencés en
vitamine D
Augmentation du risque d'IVRS et de 46 résidents agés 10 pg/j + 2400 pg/2 mois pour (47)
la durée moyenne des symptomes de de logements les résidents, 3000 pg/2 mois
2 jours protégés et 194 pour les soignants
soignants, (cholécalciférol), pendant 1 an
carencés en
vitamine D
Réduction de la gravité des 215 sujets sains 10 pg/j (calcifédiol) pendant 16 (48)
symptomes des IVRS, en particulier carencés en semaines
les symptomes nasaux vitamine D
Réduction du risque d’absence au 164 sujets sains 10 ug/j (cholécalciférol) pendant (49)

travail en raison d’une infection aigué
des voies respiratoires chez des
conscrits suivant une formation
militaire obligatoire de 6 mois

6 mois
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Augmentation de la concentration
plasmatique de cathélicidine et des
taux de sécrétion salivaire de
cathélicidine et d’IgA durant 14
semaines d’entrainement hivernal

Réduction de la gravité des IVRS
durant 12 semaines d’exercice
militaire

Réduction de la gravité des
symptomes des IVRS durant 4
semaines d’entrainement hivernal

Réduction de l'incidence des
infections respiratoires aigues

Réduction du nombre de
prescriptions d’antibiotiques, en
particulier chez les patients carencés
en vitamine D

Réduction du nombre
d’hospitalisations d’une durée
supérieure a 6 jours

Diminution du ratio lymphocytes
Th1/Th2

Augmentation du taux plasmatique
de TGFpB et diminution des taux
plasmatiques de TNFa et d'IL-6 apres
vaccination contre la grippe

Diminution des taux plasmatiques
d’interleukines 5, 6, 12, 17, de TNFa
et d'IFNy

Diminution des concentrations
sériques d’éotaxine, d’IL-12, de MCP-
1 et de MIP-18

En addition au traitement standard
chez des patients atteints de
tuberculose, accélération de la
conversion des frottis d’expectoration
et renforcement des effets du
traitement, mais atténuation de
|'effet suppresseur du traitement sur
la production d’IL-4, de CCL5 et
d’IFNa

Réduction du taux d’admission en
soins intensifs de patients
hospitalisés pour la Covid-19, en
addition a des soins standards

Accélération de la guérison de la
tuberculose en addition au traitement
standard

Amélioration de I'efficacité du
traitement chez des patients atteints
de tuberculose pulmonaire

Réduction de la gravité des
symptomes de la tuberculose en
addition au traitement standard

39 sportifs

250 militaires

25 sportifs
carencés en
vitamine D

107 sujets agés
21 315 sujets

agés, carencés ou
non en vitamine D

21 315 sujets
agés, carencés ou
non en vitamine D
38 sujets agés
carencés en
vitamine D

38 sujets agés
carencés en
vitamine D

160 femmes
ménopausées

20 femmes
ménopausées

95 patients

76 patients

288 patients

496 patients

761 patients

125 pg/j (cholécalciférol) pendant
14 semaines

25 pg/j pendant 4 semaines puis
10 pg/j pendant 8 semaines
(cholécalciférol)

125 pg/j (cholécalciférol) pendant
4 semaines

2500 pg/mois (cholécalciférol)
pendant 1 an

1500 pg/mois (cholécalciférol)
pendant 5 ans

1500 pg/mois (cholécalciférol)
pendant 5 ans

2500 pg/15j (cholécalciférol)
pendant 3 mois

2500 pg/15j (cholécalciférol)
pendant 3 mois

25 pg/j (cholécalciférol) pendant
9 mois

20 pg/j (calcifédiol) pendant 4
mois

4 x 2500 pg (cholécalciférol) sur
6 semaines

532 pg (calcifédiol) le premier
jour suivis de 266 ug le troisieme
et septiéme jour puis une fois par
semaine jusqu’a la sortie ou
admission en soins intensifs

125 pg/j (cholécalciférol) pendant
4 semaines

15 pg/j (cholécalciférol) pendant
6 mois

10 pg/j (forme non précisée)
pendant 2-4 semaines

(50)

(51)

(52)

(53)

(54)

(55)

(56)

(56)

(57)

(58)

(59)

(60)

(61)

(62)

(63)
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Accélération de la guérison de la
tuberculose chez les participants
avec le génotype tt du
polymorphisme Taql du récepteur de
la vitamine D, en addition au
traitement standard

Augmentation du taux de guérison de
I’'hépatite C chronique (génotype 1b)
en addition au traitement standard

Augmentation du taux de guérison de
I’'hépatite C chronique (génotype 1)
en addition au traitement standard

Réduction de I'inflammation gingivale

Diminution les taux d’activation et
d’épuisement des lymphocytes T
auxiliaires ainsi que les taux
d’activation des lymphocytes T
cytotoxiques et des monocytes chez
des patients infectés par le VIH
traités par des antirétroviraux

Diminution des taux sériques d’IL-10
et de DPP4 chez des patients atteints
d’hépatite C chronique

Diminution des taux sériques de TFG-
B1 et de TIMP-1, et augmentation
des taux sériques de MMP2 et MMP9,
chez des patients atteints d’hépatite
C chronique

Amélioration du taux de guérison de
la Covid-19 et réduction du taux
sérique de fibrinogéne chez des
patients atteints de formes
asymptomatiques a légéres

Réduction du temps de récupération
moyen de 3 jours pour la toux et de
5,5 jours pour l'agueusie, chez des
patients atteints de formes légeres a
modérées de la Covid-19

Augmentation du taux de guérison de
la vaginose bactérienne
asymptomatique

146 patients

84 patients

72 patients

110 patients

51 patients
carencés en
vitamine D

80 patients
carencés en
vitamine D

54 patients
carencés en
vitamine D

89 patients
carencés en
vitamine D

69 patients
carencés en
vitamine D

208 patientes
carencées en
vitamine D

4 x 2500 pg (cholécalciférol) sur
6 semaines

25 pg/j (forme non précisée)
pendant 24 semaines

50 pg/j (cholécalciférol) pendant
4 ans

12,5, 25 ou 50 pg/j
(cholécalciférol) pendant 3 mois

3000 pg/mois (cholécalciférol)
pendant 1 an

1500 a 2500 pg (ergocalciférol)
une fois par semaine en fonction
du niveau de carence, pendant 6
semaines

1500 a 2500 pg (ergocalciférol)
une fois par semaine en fonction
du niveau de carence, pendant 6
semaines

1500 pg (cholécalciférol) par jour
jusqu’a atteindre une
concentration sanguine en
25(0H)D supérieure a 50 ng/mL,
puis la méme dose une fois par
semaine, pendant 21 jours

125 pg/j (cholécalciférol) pendant
2 semaines

50 pg/j (cholécalciférol) pendant
15 semaines

(64)

(65)

(66)

(67)

(68)

(69)

(70)

(71)

(72)

(73)
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1.5 Zinc

22 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 5.

Tableau 5. Synthése des résultats des études incluses concernant le zinc, participants et

interventions

Intervention

Résultats Participants (doses en quantité de zinc Référence
élémentaire)

Augmentation du taux d'IgA spécifiques 30 sujets sains 135 mg/j (forme sulfate de zinc) (74)
dans les féces, augmentation des réponses pendant 9 jours (en commengant
vibriocides sériques, et diminution des taux 2 jours avant I'administration du
sériques d'IgG et d'IgA spécifiques, apres vaccin)
vaccination contre le choléra
Diminution de I'expression des genes du 20 sujets sains 45 mg/j (forme gluconate de (75)
TNFa et de I'IL-18 zinc) pendant 8 semaines
Augmentation du nombre de lymphocytes T 118 sujet agés 25 mg/j (forme sulfate de zinc) (23)
cytotoxiques et de lymphocytes T auxiliaires pendant 3 mois
dans le sang
Augmentation de I’'expression du gene de 50 sujets agés 45 mg/j (forme gluconate de (76)
I'IL-2, diminution de la production de TNFa zinc) pendant 1 an
et réduction de la prévalence des infections
Augmentation du nombre de lymphocytes T 31 sujets agés 30 mg/j (forme gluconate de (77)
dans le sang périphérique carencés en zinc  zinc) pendant 3 mois
Réduction de la gravité des symptémes du 50 patients 6 pastilles par jour contenant (78)
rhume, et réduction de leur durée moyenne chacune 12,8 mg de zinc (forme
de 3,6 jours, chez des patients recrutés acétate de zinc) espacées de 2 a
dans les 24 heures suivant |'apparition des 3 heures
symptomes
Réduction de la gravité des symptémes du 50 patients 7 pastilles par jour contenant (79)
rhume, et réduction de leur durée moyenne chacune 13,3 mg de zinc (forme
de 3,1 jours, chez des patients recrutés acétate de zinc) espacées de 2
dans les 24 heures suivant |'apparition des heures
symptomes
Réduction de la durée moyenne des 100 patients 6 pastilles par jour contenant (80)
symptomes du rhume de 3,2 jours, chez des chacune 13 mg de zinc (forme
patients recrutés dans les 24 heures suivant gluconate de zinc) espacées de 2
I'apparition des symptomes heures
Réduction de la gravité des symptémes du 73 patients 8 pastilles par jour contenant (81)
rhume aprés 7 jours de traitement, et chacune 23,7 mg de zinc (forme
réduction de la durée moyenne des gluconate de zinc) espacées d'au
symptomes de 1,2 jours, chez des patients moins 2 heures
recrutés entre 1 et 2 jours apres l'apparition
des symptémes
Réduction de la durée moyenne des 482 patients 25 mg (forme bisglycinate de (82)

symptomes de 2 jours chez des patients
atteints d’une forme simple de la Covid-19,
et réduction du taux d’admission en soins
intensifs et de la durée moyenne
d’'hospitalisation de 3 jours, en addition a
des soins de support quand cela était
nécessaire, chez des patients hospitalisés
pour la Covid-19

zinc) deux fois par jour pendant
15 jours
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Réduction de l'incidence des infections 146 patients 50 mg/j (forme sulfate de zinc) (83)
opportunistes chez des patients infectés par pendant 6 mois
le VIH, en addition au traitement standard
Augmentation du taux d’éradication 303 patients 34,5 ou 69 mg/j (forme zinc L- (84)
d’'Helicobacter pylori en association a une carnosine) @ répartis en 2 prises,
trithérapie classique pendant 14 jours
66 patients 69 mg/j (forme zinc L-carnosine)  (85)

@ répartis en 2 prises, pendant 7

jours
Chez des patients atteints de verrues 80 patients 2,3 mg/kg/j (forme sulfate de (86)
vulgaires, plantaires et planes zinc) ® sans dépasser 138 mg/j,
récalcitrantes, guérison chez 61 % des pendant 2 mois
patients aprés 1 mois de traitement et chez
87 % des patients aprés 2 mois
Chez des patients atteints de verrues 55 patients 2,3 mg/kg/j (forme sulfate de (87)
multiples récalcitrantes, guérison chez 59 % zinc) ® sans dépasser 138 mg/j,
des patients aprés 1 mois de traitement et pendant 2 mois
chez 78 % des patients apres 2 mois
Guérison de la leishmaniose cutanée chez 104 patients 0,57 a 2,3 mg/kg/j (forme (88)
84 a 97 % des patients sulfate de zinc) ® pendant 45

jours
Réduction du taux de réapparition de 228 patients 92 mg/j (forme sulfate de zinc) ° (89)
verrues vulvaires, en association aux pendant 8 semaines
traitements classiques
Réduction de la gravité des symptémes chez 61 patients Non disponible (90)
des patients atteints de prostatite
bactérienne chronique, en addition a un
traitement standard
Augmentation du nombre de lymphocytes T 12 patients 15 mg/j (forme bisglycinate de (91)
auxiliaires dans le sang chez des patients carencés en zinc  zinc) pendant 6 mois
infectés par le VIH aprés un traitement par
antirétroviraux
Augmentation du nombre de lymphocytes T 57 patients 45,5 mg/j (forme sulfate de zinc) (92)
auxiliaires dans le sang, augmentation du carencés en zinc pendant 30 jours
taux plasmatique de thymuline active liée
au zinc, et réduction de l'incidence des
infections opportunistes chez des patients
infectés par le VIH traités par zidovudine
Réduction par 4 du risque d'échec 231 patients 12 mg/j pour les femmes et 15 (93)

immunologique chez des patients infectés
par le VIH et diminution de la diarrhée liée
au VIH, en addition au traitement standard

carencés en zinc

mg/j pour les hommes (forme
non renseignée) pendant 18 mois

a. La dose est exprimée en quantité de zinc L-carnosine
correspondante a été calculée selon le rapport suivant: 1 mg de zinc L-carnosine =
élémentaire.

b. La dose est exprimée en quantité de sulfate de zinc dans I’étude. La quantité de zinc élémentaire
correspondante a été calculée selon le rapport suivant : 1 mg de sulfate de zinc = 0,23 mg de zinc élémentaire.

dans l'étude. La quantité de zinc élémentaire
0,23 mg de zinc

1.6 Fer

Aucune étude n'a été incluse.
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1.7 Cuivre

Aucune étude n'a été incluse.

1.8 Sélénium

9 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 6.

Tableau 6. Synthése des résultats des études incluses concernant le sélénium, participants et

interventions

Intervention

Résultats Participants (doses en quantité de sélénium Référence
élémentaire)

Augmentation de I'activité des 32 sujets sains 92 pg/j (forme sélénite de sodium)  (94)
lymphocytes NK et des lymphocytes T non carencés en 2 pendant 8 semaines
cytotoxiques sélénium
Augmentation de I'expression du 22 sujets sains 92 pg/j (forme sélénite de sodium) (95)
récepteur de I'IL-2 par les lymphocytes non carencés en 2 pendant 8 semaines

sélénium
Diminution de I'expression des genes de 36 sujets sains 200 pg/j (levure enrichie) pendant (96)
I'IL-1 et du TNFa 8 semaines
Absence d’anergie dans les réponses 42 sujets sains 300 pg/j (levure enrichie) pendant (97)
cutanées et absence d’augmentation du 48 semaines
nombre de lymphocytes NK et de
lymphocytes T exprimant le récepteur de
I'IL-2 dans le sang lors de tests de
réponses cutanées d’hypersensibilité de
type retardée
Pic de prolifération des lymphocytes T 22 sujets sains 50 ou 100 pg/j (forme sélénite de (98)
observé plus tot, augmentation du carencés en sodium) pendant 6 semaines
nombre de lymphocytes T auxiliaires sélénium
dans le sang, amélioration de la
production d'IFNy et d’IL-10, élimination
plus rapide du poliovirus et diminution
de ses mutations, aprés vaccination
contre le poliovirus
Augmentation du nombre de 82 sujets sains 100 pg/j (forme sélénométhionine (99)
lymphocytes T cytotoxiques dans le sang carencés en contenue dans de la levure

sélénium enrichie) pendant 10 semaines
Amélioration de la prolifération des 82 sujet sains 50, 100 ou 200 pg/j (forme (99)
lymphocytes T aprés vaccination contre carencés en sélénométhionine contenue dans de
la grippe sélénium la levure enrichie) pendant 10

semaines

35 sujet sains 50 pg/j (forme (99)

carencés en méthylsélénocystéine contenue

sélénium dans de I'oignon enrichi) pendant

10 semaines

Amélioration de la production d'IFNy et 35 sujets sains 50 pg/j (forme (99)

des teneurs en granzyme et en perforine
des lymphocytes T cytotoxiques apres
vaccination contre la grippe

carencés en
sélénium

méthylsélénocystéine contenue
dans de l'oignon enrichi) pendant
10 semaines
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Amélioration de la sécrétion d'IL-8 aprés 82 sujets sains 100 pg/j (forme sélénométhionine (99)

vaccination contre la grippe carencés en contenue dans de la levure
sélénium enrichie) pendant 10 semaines
35 sujets sains 50 pg/j (forme (99)
carencés en méthylsélénocystéine contenue
sélénium dans de I'oignon enrichi) pendant

10 semaines

Amélioration de la production d’IL-10 et 82 sujets sains 200 pg/j (forme sélénométhionine (99)
altération de la teneur en granzyme B carencés en contenue dans de la levure

des lymphocytes T cytotoxiques apres sélénium enrichie) pendant 10 semaines

vaccination contre la grippe

Augmentation du nombre de 174 patients 200 pg/j (levure enrichie) pendant (100)
lymphocytes T auxiliaires dans le sang 9 mois
chez des patients infectés par le VIH

Réduction du taux de déplétion des 300 patients 200 pg/j (forme sélénométhionine (101)
lymphocytes T auxiliaires chez des contenue dans de la levure

patients infectés par le VIH enrichie) pendant 24 mois

Diminution des hospitalisations chez des 186 patients 200 pg/j (forme non précisée) (102)
patients infectés par le VIH, en addition pendant 24 mois

au traitement standard

a. La dose est exprimée en quantité de sélénite de sodium dans I'étude. La quantité de sélénium élémentaire
correspondante a été calculée selon le rapport suivant : 1 pg de sélénite de sodium = 0,46 pg de sélénium
élémentaire.

PRPLANTES

2.1 Echinacées

8 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 7.
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Tableau 7. Synthése des résultats des études incluses concernant les échinacées, participants et

interventions

Résultats

Espeéces (parties

Participants

Intervention

Référence

utilisées)
Maintien de la E. purpurea 32 sujets sains 3200 mg/j de poudre pendant 4 (103)
concentration et du taux (parties semaines
de sécrétion d'IgA dans aériennes)
la salive apres un
exercice intense
Augmentation de la E. purpurea 48 sujets sains 908 mg/j d’'extrait sec ® d’E. (104)
concentration sanguine (entiére) et E. purpurea apportant 36,32 mg
de properdine angustifolia de phénols, 464 mg/j de poudre
(racines) d’E. purpurea, 36 mg/j de
poudre de racines d’E.
angustifolia, pendant 4
semaines
Diminution de la E. purpurea (95 10 sujets sains Une dose unique de 4 mLou 12  (105)
production d’IL-8 et de % de parties comprimés d’Echinaforce®®
TNFa aériennes et 5
% de racines)
Réduction de l'incidence E. purpurea (95 755 sujets sains 2,7 mL/j d’Echinaforce®® ou 4,5 (106)
des infections des voies % de parties mL/j pendant les phases aigués
respiratoires supérieures  aériennes et 5 des infections, pendant 4 mois
(IVRS) % de racines)
Réduction de la durée E. purpurea 32 sujets sains 3200 mg/j de poudre pendant 4 (103)
moyenne des IVRS de 5 (parties semaines
jours, apres un exercice aériennes)
intense
Réduction de la gravité E. purpurea 282 patients 40 mL/j d'extrait hydro- (107)
des symptomes d’'IVRS (entiére) alcoolique standardisé Echinilin®
¢ le premier jour puis 16 mL/j
pendant 6 jours
Réduction de la durée E. purpurea 80 patients 5 mL de jus pressé (DER (108)
moyenne des (parties 1,7-2,5:1) stabilisé a I’éthanol,
symptomes du rhume de  aériennes) deux fois par jour pendant 10
3 jours jours
Réduction de la gravité E. purpurea 95 patients 6 tasses/j de la tisane (109)
des symptomes du (parties Echinacea Plus® ¢ pendant 5
rhume et de la grippe, et  aériennes et jours
réduction de leur durée racines) et E.
moyenne de 2 jours angustifolia
(parties
aériennes)
Réduction du taux de E. purpurea et 125 patients 200 mg/j d’extrait sec (110)

réapparition de
condylomes génitaux
aprés traitement au laser

E. angustifolia
(racines)

standardisé HPVADL18®¢
apportant 4 mg de polyphénols
et 0,6 mg d’échinacosides,
pendant 4 mois

a. Le solvant d’extraction ainsi que le DER ne sont pas renseignés.

b. Extrait hydro-alcoolique (57,3 % éthanol) préparé a partir d’E. purpurea fraichement récoltée avec une
combinaison de 95 % de parties aériennes (DER 1:12) et de 5 % de racines (DER 1:11). 1 mL correspond a
850 mg de parties aériennes fraiches et 45 mg de racines fraiches.

c. Extrait hydro-alcoolique (40 % éthanol, DER 1,5-2,5:1) préparé a partir d’E. purpurea entiére fraichement
récoltée, contenant 0,25 mg/mL d’alkylamides, 2,5 mg/mL d’acide chicorique et 25 mg/mL de polysaccharides.

d. Un sachet contient 1065 mg de poudre de parties aériennes d’E. purpurea, 37,5 mg d’extrait sec de racines
d’E. purpurea (solvant d’extraction non renseigné, DER 6:1) et 30 mg de poudre de parties aériennes d’E.
angustifolia.

e. Mélange d’extraits secs (solvant d’extraction et DER non renseignés) de racines d’E. purpurea et d'E.
angustifolia.
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2.2 Ail

5 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 8.

Tableau 8. Synthése des résultats des études incluses concernant |'ail, participants et interventions

Résultats Participants Intervention Référence
Augmentation de la prolifération des 120 sujets sains 2560 mg/j d’extrait d’ail noir vieilli @ (111)
lymphocytes Tyd et lymphocytes NK pendant 45 jours
Augmentation du taux urinaire d'IL-12 60 sujets sains Une dose unique de 1000 ou 3000 mg  (112)

de poudre d'ail déshydraté

Augmentation de I'expression du géne 17 sujets sains 5000 mg/j d’ail cru écrasé pendant 10  (113)
NFAM1 jours
Réduction de la gravité rhume et de la 120 sujets sains 2560 mg/j d’extrait d’ail noir vieilli @ (111)
grippe pendant 90 jours
Réduction de I'incidence du rhume, de 146 sujets sains 180 mg/j d’extrait sec Allisure® AC-23 (114)
la durée moyenne des symptomes de b (apportant 54 pg d‘allicine) pendant
3,5 jours, et du risque de réinfection 12 semaines
Réduction de la gravité des symptémes 110 patients 1500 mg/j de poudre d’ail déshydraté (115)

de la candidose vaginale

pendant 7 jours

a. Extrait sec (DER 10:1) standardisé obtenu a partir de gousses vieillies durant deux ans et contenant 0,1 % de

S-allylcystéine.

b. Extrait sec obtenu par un processus complexe breveté. Le DER n’est pas renseigné.

2.3 Thym

Aucune étude n'a été incluse.

2.4 Acérola

Aucune étude n'a été incluse.

CHMBACTERIES

3.1 Lactobacillus acidophilus

7 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 9.
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Tableau 9. Synthése des résultats des études incluses concernant Lactobacillus acidophilus,

participants et interventions

Résultats Participants Intervention Référence
Augmentation de la phagocytose 28 sujets sains 70.10° UFC/j pendant 3 semaines (116)
Augmentation de la phagocytose et de 42 sujets sains 0,01.10° UFC/j pendant 3 (117)
|’explosion oxydative des leucocytes en semaines
addition a Streptococcus thermophilus
Amélioration des concentrations sériques 64 sujets sains 10.10° UFC/j pendant 5 semaines  (118)
d’anticorps neutralisants et d’IgA et d'IgG
spécifiques apres vaccination contre le
poliovirus
Amélioration de la concentration sérique 83 sujets sains 20.10° UFC/j pendant 3 semaines  (119)
d'IgG aprés vaccination contre le choléra
Chez des patientes atteintes de candidoses 21 patientes Dose non renseignée. Traitement  (120)
vaginales récurrentes, diminution du de 6 mois.
nombre d’infections et de la colonisation par
des espéces du genre Candida
Augmentation du taux d’éradication 234 patients 0,03.10° UFC/j pendant 2 (121)
d’'Helicobacter pylori en addition a une semaines, avant ou apres 1
trithérapie classique semaine de trithérapie
Diminution de l'infection par Helicobacter 20 patients Non renseigné (122)
pylori
3.2 Bifidobacterium lactis
8 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 10.
Tableau 10. Synthése des résultats des études incluses concernant Bifidobacterium lactis,
participants et interventions
Résultats Participants Intervention Référence
Augmentation de la phagocytose 50 sujets sains 50.10° UFC/j pendant 3 semaines (123)
30 sujets agés 5.10° ou 50.10° UFC/j pendant 3 (124)
semaines
25 sujets agés 300.10° UFC/j pendant 6 semaines (125)
Augmentation de la cytotoxicité des 50 sujets sains 50.10° UFC/j pendant 3 semaines (123)
lymphocytes NK
30 sujets agés 5.10° ou 50.10° UFC/j pendant 3 (124)
semaines
Amélioration de la concentration 83 sujets sains 20.10° UFC/j pendant 3 semaines (119)
sérique d'IgG apres vaccination contre
le choléra
Augmentation du taux d'IL-8 dans les 152 sujets sains  2.10° UFC/j pendant 28 jours avant (126)
sécrétions nasales mais diminution I'inoculation et pendant 5 jours aprés
apres l'inoculation d'un rhinovirus, et I'inoculation
réduction de la charge virale dans les
sécrétions nasales
Diminution de la plaque dentaire et de 51 sujets sains 0,1.10° UFC/j pendant 4 semaines (127)

I'inflammation gingivale
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Augmentation des proportions de
lymphocytes NK, de lymphocytes T
totaux, de lymphocytes T activés et de
lymphocytes T auxiliaires parmi les
leucocytes du sang

30 sujets agés

Augmentation de la production d’IFNa 25 sujets agés
Augmentation du taux d’éradication
d’'Helicobacter pylori en addition a un
traitement classique

159 patients

3.3 Spiruline

5.10° ou 50.10° UFC/j pendant 3 (124)
semaines

300.10° UFC/j pendant 6 semaines (125)
7.10° UFC/j pendant 10 jours (128)

3 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 11.

Tableau 11. Synthése des résultats des études incluses concernant la spiruline, participants et

interventions

Résultats

Participants

Intervention

Référence

Diminution du ratio lymphocytes T
régulateurs/lymphocytes T cytotoxiques
dans le sang périphérique avant et aprés un
exercice intense, et maintien du nombre de
lymphocytes Tyd et inhibition de
|"augmentation du nombre de lymphocytes T
régulateurs aprés l’'exercice

Augmentation de la concentration
plasmatique d’'IL-2 et diminution de la
concentration plasmatique d’IL-6 chez les
hommes

Augmentation du nombre de lymphocytes T
auxiliaires dans le sang et réduction de la
charge virale chez des patients infectés par
le VIH, en addition au traitement standard

“SIPRODUITS DE LA RUCHE

4.1 Propolis

19 sportifs

78 sujets agés

320 patients

1500 mg/j pendant 6 semaines (129)

8000 mg/j pendant 16 semaines (130)

10 000 mg/j pendant 6 mois (131)

4 études ont été incluses. Leurs résultats sont synthétisés dans le Tableau 12.
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Tableau 12. Synthése des résultats des études incluses concernant la propolis, participants et

interventions

Résultats Type et/ou Participants Intervention Référence
provenance

Augmentation de la Propolis verte 40 patients 500 mg/j d’extrait sec (DER non (132)
prolifération des lymphocytes du Brésil renseigné) standardisé EPP-
et de I'expression du gene AF®, apportant 77,96 mg de
Foxp3 chez des patients phénols et 35,5 mg de
infectés par le VIH, en flavonoides, pendant 3 mois
addition au traitement
standard
Réduction de la durée des Propolis type 122 patients 2 a 4 pulvérisations 3 fois par (133)
symptomes d’infection des peuplier jour d’extrait hydro-alcoolique
voies respiratoires supérieures (40 % éthanol, DER non
non compliquée d’environ 2 renseigné) standardisé M.E.D.®,
jours contenant 15 mg/mL de

polyphénols, pendant 5 jours
Réduction de la durée Propolis verte 124 patients 400 ou 800 mg/j d’extrait sec (134)
moyenne d’hospitalisation de du Brésil (DER non renseigné)
5 a 6 jours, en addition a des standardisé EPP-AF®, apportant
soins standards, chez des respectivement 54 mg de
patients hospitalisés pour la phénols et 21,2 mg de
Covid-19 flavonoides ou 108 mg de

phénols et 42,4 mg de

flavonoides, pendant 7 jours
Traitement des verrues Propolis 135 patients 500 mg/j de propolis pure (135)
vulgaires d’Assiout en (composition non renseignée)

Egypte pendant 3 mois

4.2 Gelée royale

Aucune étude n'a été incluse.
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i MIFORMES D’UTILISATION, TOXICITE ET PRECAUTIONS D'EMPLOI DES
INGREDIENTS DONT LES DONNEES ONT ETE ANALYSEES

1.1 Vitamine A

La vitamine A désigne une famille de molécules similaires dans leur structure et dans leurs
propriétés. Trois sont présentes dans I'organisme : le rétinol, le rétinal et I'acide rétinoique,
correspondant a trois niveaux d’oxydation du rétinol. Les doses de vitamine A sont exprimées
en équivalent rétinol ou en unités internationales (UI) : 1 UI = 0,3 ug équivalent rétinol.

L'Autorité européenne de sécurité des aliments (EFSA) recommande de ne pas dépasser
un apport journalier de 3000 pg (10 000 UI) chez l'adulte, toutes sources confondues. Pour
les femmes ménopausées, cette limite est peut-étre trop élevée, cette population présentant
un risque accru de fracture osseuse (risque majoré par un exces de vitamine A), mais des
données supplémentaires sont nécessaires pour le déterminer. Concernant les apports moins
fréquents mais a plus grandes doses, aucune recommandation n‘est émise. Les études
utilisant des doses uniques de 60 000 pg n‘ont pas montré de toxicité, mais les participants
étaient carencés en vitamine A. Ainsi, la prudence reste de mise, en particulier chez les
femmes enceintes et les femmes ménopausées (136).

1.2 Vitamine C

La vitamine C se présente sous sa forme pure, |'acide ascorbique, ou sous forme de sels
tels que l'ascorbate de calcium et lI'ascorbate de sodium. Chaque sel contient un certain
pourcentage d’acide ascorbique. On la retrouve parfois encapsulée dans des liposomes
(vésicules artificielles formées de bicouches lipidiques) sous le nom de vitamine C liposomale.
La vitamine C sous forme de sel est dite tamponnée, les ascorbates étant moins acides que
I'acide ascorbique. Une autre facon de réduire I'acidité de I'acide ascorbique est d’ajouter des
molécules antiacides, comme le bicarbonate de sodium, a la composition des produits. Dans
ce cas-la, la vitamine C peut aussi étre qualifiée de tamponnée. Dans ce travail, les doses
sont exprimées en quantité d’acide ascorbique.

Bien que I'EFSA estime les données insuffisantes pour établir une limite journaliere, la
vitamine C présente peu de toxicité aigué (136). Les troubles gastro-intestinaux (diarrhée,
nausées et crampes abdominales) sont les effets indésirables les plus clairement définis a
haute dose. Ils peuvent subvenir a partir de 1000 mg par prise, mais prendre la vitamine C
sous une forme tamponnée ou apres les repas permet souvent de les éviter (137).

1.3 Vitamine D

La vitamine D désigne une famille de molécules de structures proches dont les deux
principales sont la vitamine D2 (ergocalciférol) et la vitamine D3 (cholécalciférol). Il existe
également la 25-hydroxyvitamine D3 (calcifédiol), un dérivé de la vitamine D3. La vitamine
D3 est la forme physiologique de la vitamine D et la plus utilisée en supplémentation. Les
doses sont exprimées en équivalent calciférol ou en unités internationales (UI) : 1 UI = 0,025
Mg équivalent calciférol.

Les risques principaux d’un exces en vitamine D sont I'hypercalcémie (pouvant entrainer
une diminution de la densité osseuse) et I'hypercalciurie. L'EFSA recommande de ne pas
dépasser un apport journalier de 100 ug (4000 UI) chez I'adulte, toutes sources confondues.
Les études sur lesquelles se base cette recommandation permettent d’identifier une dose
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minimale avec effet indésirable observé de 250 ug (10 000 UI). Cette valeur est divisée par
2,5 pour tenir compte de I'absence de dose sans effet nocif observé (138). Concernant les
apports moins fréquents mais a plus grandes doses, aucune recommandation n’est arrétée
(136). Des études ont montré que des doses uniques de 7500 ug (300 000 UI) et 10 000 ug
(400 000 UI) en intramusculaire n‘engendrent pas d’effet toxique (139) (140).

1.4 Zinc

Le zinc se présente sous forme de sels (gluconate de zinc, acétate de zinc, sulfate de zinc,
pantothénate de zinc, orotate de zinc, entre autres) ou sous des formes chélatées
(bisglycinate de zinc, zinc L-carnosine ou polaprezinc, zinc L-méthionine, entre autres).
Chaque forme contient un certain pourcentage de zinc élémentaire. Attention, certains
emballages de compléments alimentaires mettent en avant une quantité de zinc sous sa
forme de sel mais précisent, au dos, la quantité réelle de zinc élémentaire par portion. Il est
donc important de lire la composition détaillée des produits. Dans ce travail, les doses sont
exprimées en quantité de zinc élémentaire.

Le risque principal d’'un exceés de zinc est la carence en cuivre. L'EFSA recommande de ne
pas dépasser un apport journalier de 25 mg chez I'adulte, toutes sources confondues, bien
que les études sur lesquelles se base cette recommandation suggerent la limite de 50 mg/j.
Cette valeur est divisée par deux par précaution, en raison du faible nombre de participants
inclus dans ces études et de leurs relativement courtes durées (136).

1.5 Sélénium

Le sélénium existe sous des formes inorganiques telles que le sélénite et le sélénate de
sodium, ou sous des formes organiques telles que la sélénométhionine et Ila
méthylsélénocystéine, ces derniéres pouvant étre isolées ou contenues dans des aliments
naturellement riches ou enrichis en sélénium (comme la levure de biére et I'oignon). Chaque
forme contient un certain pourcentage de sélénium élémentaire. Dans ce travail, les doses
sont exprimées en quantité de sélénium élémentaire.

L'intoxication au sélénium est caractérisée par les symptomes suivants : perte de cheveux
ou d’ongles, anomalies des ongles, dents marbrées, |ésions cutanées et modifications des
nerfs périphériques (136). L'EFSA recommande de ne pas dépasser un apport journalier de
255 ug de sélénium chez I'adulte, toutes sources confondues. L'étude sur laquelle se base
cette recommandation permet d’identifier une dose minimale avec effet nocif observé de 330
Mg/j. Cette valeur est divisée par 1,3 pour tenir compte des incertitudes restantes (141).

1.6 Echinacées

Echinacea est un genre regroupant plusieurs espéces, dont trois sont utilisées en
phytothérapie : |'échinacée pourpre (Echinacea purpurea), |'échinacée a feuilles étroites
(Echinacea angustifolia) et I'échinacée péle (Echinacea pallida). La plante entiére ou une
partie seulement (parties aériennes ou racines) peut étre consommeée, séchée ou non, broyée,
sous la forme de jus pressé ou sous la forme d’extraits. Pour certains extraits, le solvant
d’extraction et le rapport entre la quantité de matiere végétale utilisée et la quantité d’extrait
obtenu [i.e. ratio d’extraction ou Drug Extract Ratio (DER)] sont indiqués. Ces informations
sont essentielles pour qualifier les extraits et donc pour la reproductibilité des études.

Une étude utilisant de I'échinacée pourpre (Echinacea purpurea) pendant 4 mois conclut
gu’elle ne présente pas de risque pour la santé (106). Néanmoins, la consommation
d’échinacées est contre-indiquée chez les personnes allergiques aux échinacées et aux autres
plantes de la famille des Astéracées, et déconseillée chez les patients atteints de troubles
systémiques progressifs ou de maladies immunitaires, chez les patients sous traitement
immunosuppresseur et chez les patients atopiques (risque de réactions d'hypersensibilité
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séveres). Elle est également déconseillée chez les enfants de moins de 12 ans, les femmes
enceintes et les femmes allaitantes en raison de données insuffisantes (7) (8) (10).

1.7 Ail

Le bulbe de Iail (Allium sativum) peut étre employé cru et écrasé, déshydraté et réduit en
poudre, ou sous la forme d’extraits, dont I'extrait d’ail noir vieilli [extrait sec (DER 10:1)
standardisé obtenu a partir de gousses vieillies durant deux ans et contenant 0,1 % de S-
allylcystéine].

La consommation d’une supplémentation en ail est contre-indiquée chez les personnes
allergiques a l'ail ou traitées par du saquinavir ou du ritonavir en raison des risques de
diminution de la concentration plasmatique du médicament et de baisse d’efficacité du
traitement. Elle doit étre utilisée avec prudence chez les patients prenant des anticoagulants
oraux ou antiagrégants plaquettaires car elle peut augmenter le temps de saignement. Enfin,
elle est déconseillée chez les enfants de moins de 12 ans, sous la forme d’extrait sec, et chez
les femmes enceintes ou allaitantes, en raison de données insuffisantes (11).

1.8 Probiotiques

Les probiotiques sont des micro-organismes vivants (bactéries ou champignons).
Administrés en quantité suffisante, ils sont susceptibles de modifier I’équilibre de la flore
intestinale. Il en existe plusieurs genres, espéces et souches. La plupart des bactéries
probiotiques appartiennent aux genres Lactobacillus ou Bifidobacterium. Les doses sont
exprimées en nombre d’'Unités Formant Colonie (UFC). Cette unité de mesure permet
d’estimer le nombre de bactéries dans un échantillon.

L'utilisation de probiotiques est sans danger dans la plupart des cas. Néanmoins, ils
peuvent étre responsables d’effets indésirables graves comme le sepsis, la fongémie et
I'ischémie gastro-intestinale dans certaines populations. Les plus a risque sont les patients en
unité de soins intensifs, les nourrissons gravement malades, les patients hospitalisés apres
une opération et les patients immunodéprimés. Ces effets indésirables s’expliqueraient par
un déreglement de la flore intestinale commensale provoqué par l'apport de bactéries
exogenes favorisant le développement de pathogenes opportunistes (142).

1.9 Spiruline

La spiruline est un aliment produit a partir de cyanobactéries de |'espece Arthrospira
platensis (anciennement Spirulina platensis) séchées et broyées. Son utilisation est sans
danger. L’Agence fédérale américaine des produits alimentaires et médicamenteux a méme
classé la spiruline dans la catégorie « généralement reconnu comme s(r » (143).

1.10 Propolis

La propolis est une substance naturelle résineuse collectée par les abeilles a partir des
bourgeons et des exsudats de divers arbres et plantes ; il est largement admis que la
composition de la propolis dépend des caractéristiques phytogéographiques du site de collecte
(144). Selon le lieu de collecte, la propolis peut étre riche en phénols et en flavonoides (type
peuplier) ou en étre totalement dépourvue. Elle peut étre consommeée brute, purifiée de ses
impuretés (pollen, cire, éclats de bois, pattes d’abeilles, etc.) ou sous la forme d’extraits.

Par voie orale, les études existantes sont rassurantes, concluant que la propolis est bien
tolérée et non toxique, a moins d’étre consommeée en tres grandes quantités (au-dela de 15
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grammes par jour) (145) (146). Cependant, ces résultats ne concernent peut-étre pas tous
les types de propolis existants. La prudence reste de mise.

PAIINTERET DES INGREDIENTS ETUDIES DANS LA PREVENTION DES
MALADIES INFECTIEUSES

2.1 Vitamine A

Les effets de la supplémentation en vitamine A sur le systéme immunitaire sont complexes.
En plus de présenter a la fois des effets stimulants et des effets modulateurs, certains sont
inconstants. Deux études montrent un effet bénéfique sur la prolifération des lymphocytes
chez des sujets carencés en vitamine A recevant 4 fois la dose de 60 000 ug (200 000 UI)
sur 15 jours (20) (21), mais, d’'une maniere surprenante, 800 pg/j, soit I'apport journalier
recommandé, diminuent le nombre de lymphocytes T dans le sang, en particulier les
lymphocytes T auxiliaires, chez des personnes agées (23). Alors que la vitamine A augmente
la production d’interleukine 4 dans une étude menée chez des sujets carencés en vitamine A
recevant 4 doses de 60 000 pg (200 000 UI) sur 15 jours (21), 7500 pg (25 000 UI) par jour
en diminuent la concentration sérique dans une autre étude, laquelle ne précise pas les
réserves en vitamine A des participants (19). Ces résultats pourraient s’expliquer par des
déficits en vitamine A plus ou moins importants entre les participants de ces études, par les
variations d'dge et par les doses utilisées. Cette derniere explication signifierait que la
vitamine A peut, sur certains éléments du systéme immunitaire, présenter un effet stimulant
a des doses élevées mais, au contraire, présenter un effet modulateur a des doses plus faibles.
Enfin, dans une étude menée chez des patients carencés en vitamine A recevant 4 doses de
60 000 pg sur 15 jours, la production d’interleukine 10 était réduite apres la vaccination
contre le tétanos mais améliorée aprés la vaccination contre la fievre jaune (20). Les auteurs
suggerent que ces résultats pourraient s’expliquer par des réserves individuelles de vitamine
A différentes chez les participants et par le type de stimulation immunitaire produite par le
vaccin. Des études supplémentaires sont nécessaires pour éclaircir ces points.

Toutefois, la supplémentation en vitamine A a montré des effets bénéfiques, mais
principalement dans des populations pauvres carencées en vitamine A. La vitamine A améliore
la réponse du systéme immunitaire a plusieurs vaccinations : la vaccination contre la rage (5
doses de 60 000 pg (200 000 UI) sur 30 jours) (17), la vaccination contre la grippe H1IN1
chez des femmes enceintes carencées en vitamine A (3 000 pg (10 000 UI) une fois par
semaine) (24) et les vaccinations contre la fievre jaune et le tétanos chez des Bangladais
carencés en vitamine A (4 doses de 60 000 pg (200 000 UI) sur 15 jours) (20) (22). Enfin,
7000 pg (23 333 UI) une fois par semaine chez des femmes enceintes bangladaises carencées
en vitamine A réduisent le risque de vaginose bactérienne (25).

2.2 Vitamine C

La supplémentation en vitamine C présente des résultats encourageant son usage en
prévention des maladies infectieuses, notamment les infections des voies respiratoires
supérieures (IVRS). Les doses quotidiennes de 500, 1000 et 5000 mg augmentent |'activité
des lymphocytes NK et réduisent I'apoptose des leucocytes (29). Lors d'une étude menée
chez des coureurs et des non coureurs, tous les participants ont consommé 600 mg/j pendant
les 21 jours précédant un ultra-marathon auquel seuls les coureurs prirent part. Cette
supplémentation a réduit l'incidence des IVRS dans les 14 jours suivants la course chez les
coureurs, et a réduit la gravité et la durée moyenne des épisodes de 1,4 jour chez les non
coureurs (31). La consommation de 1000 mg/j d’Ester-C®!, apportant 790 mg d’acide

! Complexe breveté composé d’ascorbate de calcium lié a du L-thréonate.
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ascorbique et 9 mg de L-thréonate, permet de réduire le risque de rhume, ainsi que la gravité
des symptémes et leur durée moyenne de 1,3 jour (30). Enfin, 1000 mg/j, chez des sujets
carencés en vitamine C, permettent de réduire le risque de rhume et la durée moyenne des
épisodes infectieux de 3,2 jours (32).

Par ailleurs, la supplémentation en vitamine C diminue lI'inflammation gingivale lors d’une
période d’abstention d’hygiéne bucco-dentaire expérimentale chez des sujets carencés en
vitamine C. Les participants consommeérent 200 mg/j pendant 28 jours dont 14 avant
I'expérimentation (33). Néanmoins, aucune étude n’évalue |'effet d’'une supplémentation en
vitamine C chez des sujets ayant une bonne hygiéne bucco-dentaire, essentielle dans la
prévention de la gingivite. Enfin, une étude montre une réduction du risque d'infection urinaire
grace a une supplémentation de 100 mg/j de vitamine C, mais les participantes étaient des
femmes enceintes issues d’une population pauvre a forte incidence de bactériurie et
d'infections urinaires, recevant une supplémentation standard en fer et en acide folique (34).
Ces résultats ne sont donc pas extrapolables a la population générale.

2.3 Vitamine D

La supplémentation en vitamine D présente un intérét certain dans la prévention des
infections des voies respiratoires. 10 ug (400 UI) par jour de vitamine D3 (cholécalciférol) ou
de calcifédiol permettent de réduire la gravité des symptoémes d'infection des voies
respiratoires supérieures (IVRS) (en particulier les symptémes nasaux) et la durée moyenne
des épisodes infectieux de 3 jours, que I'on soit agés ou non et carencés ou non en vitamine
D (46) (48). Lors d'une étude menée sur des conscrits suivant une formation militaire
obligatoire, le risque d’absence au travail en raison d‘une infection aigué des voies
respiratoires était réduit chez les participants ayant consommé 10 pg (400 UI) de vitamine
D3 par jour (49). Chez des militaires suivis durant 12 semaines d’exercice, 25 ug (1000 UI)
par jour de vitamine D3 pendant 4 semaines, puis 10 pg (400 UI) par jour pendant 8
semaines, ont permis de réduire la gravité des IVRS (51). 125 ug (5 000 UI) par jour de
vitamine D3 réduisent le risque de syndrome grippal chez des soignants (45), et réduisent la
gravité des symptdémes d’'IVRS chez des sportifs carencés en vitamine D suivis durant 4
semaines d’entrainement hivernal (52). Enfin, 250 ug (10 000 UI) de vitamine D3 une fois
par semaine réduisent le risque d'IVRS ainsi que la gravité des infections (réduction de la
charge virale) (44). Ces résultats sont peut-étre expliqués, au moins en partie, par la
stimulation de la sécrétion de cathélicidine (peptide antimicrobien) observée dans le sang et
la salive, en plus d’'une augmentation du taux de sécrétion salivaire d’'IgA, a la dose de 125
Mg (5000 UI) par jour de vitamine D3 chez des sportifs suivis durant 14 semaines
d’entrainement hivernal (50).

A des doses plus élevées, chez des personnes agées, 1500 ug (60 000 UI) de vitamine D3
une fois par mois réduisent le nombre de prescriptions d’antibiotiques, en particulier chez les
patients carencés en vitamine D (54), ainsi que le nombre d’hospitalisations pour infection
d’une durée supérieure a 6 jours (55), et 2500 pg (100 000 UI) une fois par mois réduisent
le risque d’infections respiratoires aigués (53). Cependant, une étude menée sur des résidents
agés de logements protégés et leurs soignants, presque tous carencés en vitamine D, a
montré que des apports bimensuels de 2400 ug (96 000 UI) de vitamine D3 pour les résidents
et 3000 pg (120 000 UI) pour les soignants (en plus d’un apport quotidien de 10 ug (400 UI)
pour les résidents) augmentent le risque d'IVRS et la durée moyenne des symptomes de 2
jours (47). En supplémentation a haute dose, seule la consommation de 1500 ug (60 000 UI)
de vitamine D3 une fois par mois présente un effet bénéfique démontré.

Ces résultats contradictoires a hautes doses sont peut-étre expliqués par les effets
modulateurs importants de la vitamine D sur le systéme immunitaire. Elle augmente le
nombre de lymphocytes T régulateurs dans le sang (41) (42) (43) et diminue, chez des
femmes ménopausées, les taux sanguins d'interleukines 5, 6, 12, 17, de TNFa, d’IFNy,
d’éotaxine, de MCP-1 et de MIP-1B (57) (58). Chez des personnes agées carencées en
vitamine D, elle diminue le ratio lymphocytes Th1/Th2 et, a la suite d'une vaccination contre
la grippe, augmente le taux plasmatique de TGFB et diminue les taux plasmatiques de TNFa
et d'IL-6 (56). Des effets modulateurs sont observés pour des doses allant de 20 ug (800 UI)
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par jour a 2500 pg (100 000 UI) tous les 15 jours, mais sont peut-étre plus importants a
hautes doses. Des études axées sur cette question seraient les bienvenues.

2.4 Zinc

La supplémentation préventive en zinc fut principalement étudiée chez les personnes agées
et présente de bons résultats dans cette population. 25 mg/j augmentent le nombre de
lymphocytes T cytotoxiques et de lymphocytes T auxiliaires dans le sang (23). Chez des sujets
carencés en zinc, 30 mg/j permettent d’augmenter le nombre de lymphocytes T totaux dans
le sang périphérique (77). Enfin, 45 mg/j augmentent |'expression du gene codant I'IL-2 et
réduisent le risque d’infection (76).

Chez I'adulte non agé, l'intérét d’'une supplémentation préventive en zinc n’est pas évident.
45 mg/j ont un effet anti-inflammatoire en diminuant I’'expression des genes du TNFa et de
I'IL-1 (75). Cependant, la méme dose chez des personnes dgées réduit le risque d’infection
tout en diminuant la production de TNFa (76). Dans une étude s’intéressant aux effets de la
supplémentation en zinc sur les réponses systémique et intestinale a la vaccination contre le
choléra, 135 mg/j pendant 9 jours, en commencant 2 jours avant I'administration du vaccin,
améliorent la réponse antitoxine intestinale (augmentation du taux d'IgA spécifiques dans les
féces), augmentent les réponses antibactériennes dans le sérum, mais diminuent la réponse
antitoxine sérique (diminution des taux d'IgA et d'IgG spécifiques) (74).

2.5 Sélénium

La supplémentation en sélénium présente principalement des effets stimulants sur le
systéme immunitaire, en particulier sur les lymphocytes. Chez des sujets non carencés en
sélénium, 92 pjg/j augmentent l'activité des lymphocytes NK et des lymphocytes T
cytotoxiques (94) et augmentent I'expression du récepteur de I'IL-2 par les lymphocytes (95).
Chez des sujets carencés en sélénium, 100 pg/j augmentent le nombre de lymphocytes T
cytotoxiques dans le sang (99), 50 et 100 pg/j permettent d’observer un pic de prolifération
des lymphocytes T totaux plus tot et augmentent le nombre de lymphocytes T auxiliaires dans
le sang apreés la vaccination contre le poliovirus, en plus d’éliminer plus rapidement le virus
et de diminuer ses mutations (98) et, enfin, 50, 100 et 200 pg/j améliorent la prolifération
des lymphocytes T et 50 ug/j améliorent la production d'IFNy et les teneurs en granzyme et
perforine des lymphocytes T cytotoxiques aprés la vaccination contre la grippe (99).

La supplémentation en sélénium présente également quelques effets modulateurs. 200
Mg/j diminuent I'expression des génes de I'IL-1 et du TNFa (96) tandis que 300 ug/j bloquent
les réponses immunitaires (absence d’augmentation des lymphocytes NK et des lymphocytes
T exprimant le récepteur de I'IL-2) lors de tests de réponses cutanées d’hypersensibilité de
type retardée (97). Chez des sujets carencés en sélénium, 50 et 100 pg/j améliorent la
production d'IL-10 apres la vaccination contre le poliovirus (98) et 200 pg/j améliorent la
production d'IL-10 et altérent la teneur en granzyme B des lymphocytes T cytotoxiques apres
la vaccination contre la grippe (99).

2.6 Echinacées

L'’Agence européenne des médicaments (EMA) considere un « bien établi » I'usage des
parties aériennes fleuries de I’échinacée pourpre (Echinacea purpurea) dans la prévention a
court terme du rhume, sous la forme de jus pressé (DER 1,5-2,5:1) ou de jus pressé
déshydraté. La posologie est de 1,5 a 4,5 mL de jus pressé par prise et 6 a 9 mL par jour (ou
les quantités correspondantes de jus pressé déshydraté), pendant 10 jours maximum (7).

Plusieurs études incluses montrent une efficacité de I’échinacée pourpre pour la prévention
des infections des voies respiratoires supérieures (IVRS), mais elles ne concernent pas la
forme de jus et les durées d’utilisation sont de plus de 10 jours. Cette contradiction ne
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s’explique pas par la période sélectionnée, aucun essai randomisé contrélé traitant du sujet
de cette these n’étant antérieur a 1990 concernant les échinacées. Lors d’une étude au cours
de laquelle les participants devaient consommer 2,7 mL/j d’Echinaforce®! (ou 4,5 mL/j
pendant les phases aigués des infections) ou un placébo pendant 4 mois, l'incidence des IVRS
était inférieur dans le groupe traité. La supplémentation a particulierement prévenu les
infections a virus enveloppés et a montré des effets maximaux sur les infections récurrentes
(106). Dans une autre étude, a la suite d'un protocole d’exercice connu pour affecter le
systéme immunitaire des muqueuses, les participants ont consommé 3200 mg/j de poudre
de parties aériennes pendant 4 semaines. Grace a cette consommation, la concentration et
le taux de sécrétion d'IgA dans la salive fut maintenu a la normale et la durée moyenne des
épisodes infectieux fut réduite de 5 jours (103). Néanmoins, les résultats de cette étude ne
peuvent étre extrapolés a la population générale.

En analysant les références utilisées par I'EMA pour |'évaluation de la plante (147), peu de
données cliniques semblent soutenir I'usage du jus pressé de parties aériennes d’échinacée
pourpre (Echinacea purpurea) pour la prévention des IVRS. Parmi ces références, figure une
méta-analyse (148) recensant, entre autres, 6 études concernant I'usage du jus pressé en
prévention des IVRS chez l'adulte. Cependant, une d’entre elles (utilisant du jus pressé
pendant 10 jours) est recensée comme traitant d'un usage préventif alors qu’elle concerne
des participants présentant les premiers symptomes du rhume au moment de leur inclusion
(108), deux sont non consultables en ligne au moment de la rédaction de ce chapitre (juin
2023) (149) (150) (I’étude n° 149 utilisant du jus pressé pendant 10 jours), et trois concluent
elles-mémes que leurs résultats ne sont pas significatifs (151) (152) (153). D’ailleurs,
I'indication de ne pas dépasser 10 jours est surprenante pour un usage préventif, et I'EMA
recommande exactement la méme posologie en traitement.

Hormis l'effet de I'échinacée pourpre décrit précédemment sur la sécrétion d’'IgA dans la
salive, 2 autres études montrent des effets de la supplémentation en échinacées sur le
systéme immunitaire : un mélange a base d’échinacée pourpre et d’échinacée a feuilles
étroites (Echinacea angustifolia) consommé quotidiennement a augmenté la concentration
sanguine de properdine (104) et une dose unique d’échinacée pourpre a montré un effet
modulateur en diminuant la production d'IL-8 et de TNFa (105).

2.7 Ail

La supplémentation en ail présente des résultats encourageant son usage en prévention
des infections des voies respiratoires supérieures (IVRS). 2560 mg/j d’extrait d'ail vieilli
réduisent la gravité du rhume et de la grippe (111) et 180 mg/j de la poudre Allisure® AC-
232, apportant 54 pg d‘allicine, réduisent le risque de rhume, la durée moyenne des
symptémes de 3,5 jours, et le risque de réinfection (114).

Par ailleurs, la supplémentation en ail présente également des résultats stimulants sur le
systéme immunitaire, lesquels encouragent son usage général en prévention des maladies
infectieuses. 2560 mg/j d’extrait d’ail vieilli augmentent la prolifération des lymphocytes Tyd
et lymphocytes NK (111). Une dose unique de 1000 ou 3000 mg de poudre d’ail déshydraté
augmente le taux urinaire d’IL-12 (112). Enfin, 5000 mg/j d’ail cru écrasé augmentent
I'expression du gene codant pour la protéine NFAM1 impliquée dans la production de cytokines
et dans la signalisation et le développement des lymphocytes B (113).

! Extrait hydro-alcoolique préparé a partir d’échinacée pourpre fraichement récoltée avec une combinaison de 95
% de parties aériennes (DER 1:12) et de 5 % de racines (DER 1:11). 1 mL équivaut a 850 mg de parties aériennes
fraiches et 45 mg de racines fraiches.
2 Extrait sec obtenu par un processus complexe breveté. Le DER n’est pas renseigné.
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2.8 Lactobacillus acidophilus

La supplémentation en bactéries Lactobacillus acidophilus présente des effets stimulateurs
sur le systéme immunitaire. 70 milliards d'UFC par jour augmentent l'activité phagocytaire
des leucocytes (116). Une étude testant des supplémentations a bases de Streptococcus
thermophilus seule ou associée a Lactobacillus acidophilus a montré que |'association seule a
augmenté l'activité phagocytaire et |I'explosion oxydative des leucocytes a la dose de 0,01
milliards d’UFC par jour de Lactobacillus acidophilus (117). Enfin, deux études montrent une
amélioration des réponses a des vaccinations : 10 milliards d’UFC par jour améliorent les
concentrations sériques d’anticorps neutralisants et d'IgA et d'IgG spécifiques apres la
vaccination contre le poliovirus (118) et 20 milliards d'UFC par jour améliorent la
concentration sérique d'IgG apres la vaccination contre le choléra (119).

Par ailleurs, lors d’'une étude menée chez des femmes atteintes de candidoses vaginales
récurrentes, un traitement par Lactobacillus acidophilus a permis de réduire le nombre
d’infections ainsi que la colonisation par des especes du genre Candida. Néanmoins, la dose
utilisée n’est pas renseignée (120).

2.9 Bifidobacterium lactis

La supplémentation en bactéries Bifidobacterium lactis a été autant étudiée chez l'adulte
gue chez la personne agée et présente de bons résultats dans ces deux populations. La
consommation de 5 ou de 50 milliards d’UFC par jour augmentent les proportions de
lymphocytes NK, de lymphocytes T totaux, de lymphocytes T activés et de lymphocytes T
auxiliaires parmi les leucocytes du sang chez des personnes agées (124). 3 études montrent
une augmentation de l'activité phagocytaire des leucocytes. Dans la premiére, la dose est de
50 milliards d’UFC par jour chez des adultes (123). Dans la deuxieme, le traitement consiste
en 5 ou 50 milliards d’UFC par jour chez des personnes agées (124). La troisieme, chez des
personnes agées également, utilise 300 milliards d'UFC par jour (125). Les deux premiéres
montrent également une augmentation de la cytotoxicité des lymphocytes NK et la derniére
montre également une augmentation de la production d’IFNa. Enfin, 20 milliards d’UFC par
jour augmentent la concentration sérique d’'IgG apres la vaccination contre le choléra (119)
et 0,1 milliards d’'UFC par jour diminuent la plaque dentaire et l'inflammation gingivale
provoquées par 5 jours sans brossage suivants la supplémentation (127).

Cependant, ces effets ne sont pas toujours stimulants du systéeme immunitaire. Lors d’'une
étude expérimentant les effets d’'une supplémentation en Bifidobacterium lactis sur les
réponses immunitaires a la provocation expérimentale par un rhinovirus, les participants
consommaient 2 milliards d'UFC par jour pendant 28 jours et une augmentation du taux d’IL-
8 fut observé dans les sécrétions nasales. Puis le virus a été inoculé et la supplémentation
continuée pendant 5 jours. Alors, le taux d'IL-8 dans les sécrétions nasales a diminué.
Néanmoins, cela n‘a pas empéché la charge virale de diminuer dans ces mémes sécrétions
(126).

2.10 Spiruline

Son intérét pour la prévention des maladies infectieuses dans la population générale n’est
pas clairement établi. 2 études montrent des effets de la supplémentation en spiruline sur le
systéme immunitaire mais |'une concerne des sportifs exposés a de lourdes charges
d’entrainement et l'autre ne démontre pas d’effets stimulateurs évidents. La premiéere
consistait en la consommation de 1500 mg/j pendant 6 semaines par des sportifs entre deux
séances d’exercice intense. Des examens étaient réalisés avant et aprés chaque séance. A la
fin des 6 semaines et avant |'exercice, le ratio lymphocytes T régulateurs/lymphocytes T
cytotoxiques dans le sang périphérique était diminué dans le groupe supplémenté. Apres
I’exercice, la spiruline a permis un maintien du nombre de lymphocytes Tyd et une inhibition
de I'augmentation du nombre de lymphocytes T régulateurs (129). Dans la seconde étude,
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des personnes agées ont consommé 8000 mg/j. Une augmentation de la concentration
plasmatique d’IL-2 fut observée dans l’ensemble du groupe supplémenté, ainsi qu’une
diminution de I'IL-6 chez les hommes uniquement (130). L'IL-2 joue un r6le stimulateur mais
également modulateur dans le systeme immunitaire et I'IL-6, cytokine pro-inflammatoire, est
essentielle a la réponse immunitaire face a une infection (154).

2.11 Autres ingrédients

Les données sont insuffisantes concernant les vitamines B6, B9, B12, le fer, le cuivre, le
thym, I'acérola, la propolis et la gelée royale. Concernant la vitamine B12, une étude montre
que chez des femmes enceintes supplémentées en fer et en acide folique, 250 ug/j de
vitamine B12 améliorent les réponses IgA spécifiques dans le plasma apres la vaccination
contre la grippe HIN1 (28), mais ce résultat ne démontre pas un intérét préventif de la
supplémentation en vitamine B12 pour la population générale.

CMINTERET DES INGREDIENTS ETUDIES DANS LE TRAITEMENT DES
MALADIES INFECTIEUSES

3.1 Infections des voies respiratoires supérieures

Ce sont des infections aigués, majoritairement virales et plus rarement bactériennes,
pouvant toucher le nez, les sinus para-nasaux, le pharynx, le larynx et I'oreille moyenne. Le
rhume, la grippe et la Covid-19 sont parmi les plus courantes.

Bien que des études démontrent I'efficacité de la vitamine C et de I'ail dans la prévention
des infections des voies respiratoires supérieures (IVRS), en supplémentation orale, et bien
gue I'EMA reconnaisse « |'usage traditionnel » de I'ail pour le soulagement des symptémes du
rhume (11), aucune des études incluses ne démontre leur efficacité lors d’une utilisation
purement curative.

La supplémentation en vitamine D3 (cholécalciférol) a montré une efficacité chez des
patients atteints de formes asymptomatiques a modérées de la Covid-19 dans des populations
carencées en vitamine D. 125 ug (5000 UI) par jour réduisent le temps de récupération moyen
de 3 jours pour la toux et de 5,5 jours pour I'agueusie (72) tandis que 1500 pg (60 000 UI)
par jour jusqu’a atteindre une concentration sanguine en 25(OH)D supérieure a 50 ng/mL,
puis une fois par semaine, augmentent le taux de guérison et réduisent le taux sérique de
fibrinogéne (marqueur de l'inflammation) (71).

Le zinc présente une efficacité certaine dans le traitement des IVRS. 3 études menées chez
des patients atteints de rhume recrutés dans les 24 heures suivant |'apparition des
symptémes, démontrent que sucer 6 a 7 pastilles par jour contenant chacune 12,8 a 13,3 mg
de zinc, espacées de 2 a 3 heures, permet de réduire la gravité des symptomes et leur durée
moyenne de 3,3 jours. Une étude menée chez des patients atteints de rhume recrutés entre
1 et 2 jours aprés l'apparition des symptomes, démontre que sucer 8 pastilles par jour
contenant chacune 23,7 mg de zinc, espacées d’au moins 2 heures, réduit la gravité des
symptémes du rhume apres 7 jours de traitement, et réduit leur durée moyenne de 1,2 jours.
Ces traitements exposent les patients aux effets indésirables suivants : mauvais godt,
sécheresse buccale, nausées et constipation. Enfin, une étude démontre que chez des patients
atteints d'une forme simple de la Covid-19, 25 mg deux fois par jour réduisent la durée
moyenne des symptomes de 2 jours (82).

Concernant les échinacées, I'EMA considere « bien établi » I'usage des parties aériennes
fleuries de I'échinacée pourpre (Echinacea purpurea) dans le traitement a court terme du
rhume, sous la forme de jus pressé (DER 1,5-2,5:1) ou de jus pressé déshydraté, a la
posologie de 1,5 a 4,5 mL de jus pressé par prise et 6 a 9 mL par jour (ou les quantités
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correspondantes de jus pressé déshydraté), pendant 10 jours maximum. Une étude incluse
encourage cet usage, bien que la dose utilisée soit |égérement plus élevée : des patients
présentant les premiers symptémes du rhume ont été recrutés pour consommer 5 mL de jus
pressé (DER 1,7-2,5:1) deux fois par jour pendant 10 jours. Le traitement a réduit la durée
moyenne des symptomes de 3 jours (108). L'EMA reconnait également I'usage traditionnel
des racines de |I’échinacée pourpre (8), des racines de |’échinacée pale (Echinacea pallida) (9)
et des racines de |'échinacée a feuilles étroites (Echinacea angustifolia) (10) pour le
soulagement des symptémes du rhume. Lors d’une étude menée sur des patients atteints de
rhume ayant débuté le traitement dés I'apparition du premier symptome, 40 mL/j d’extrait
hydro-alcoolique standardisé Echinilin®! le premier jour puis 16 mL/j pendant 6 jours, répartis
en plusieurs prises, ont réduit la gravité des symptomes (107). Dans une autre étude menée
sur des patients présentant des symptdomes précoces du rhume ou de la grippe, 6 tasses par
jour de la tisane Echinacea Plus®? ont réduit la gravité des symptomes, ainsi que leur durée
moyenne de 2 jours (109). Dans ces études, les traitements étaient bien tolérés. Aucune des
études incluses ne traite de I'échinacée pale (Echinacea pallida).

Enfin, une étude montre que 2 a 4 pulvérisations 3 fois par jour d’extrait hydro-alcoolique
standardisé M.E.D.® (40 % éthanol, DER non renseigné) obtenu a partir de propolis de type
peuplier et contenant 15 mg/mL de polyphénols, réduisent la durée des symptémes d'IVRS
non compliquée d’environ 2 jours (133).

3.2 Infections des voies respiratoires inférieures

Elles touchent la trachée, les bronches et les poumons. La pneumonie et la bronchite sont
les formes les plus courantes. Comme les infections des voies respiratoires supérieures, elles
sont le plus souvent virales, mais peuvent étre bactériennes. Certains agents pathogénes,
comme les virus de la grippe ou le SARS-CoV-2 (virus de la Covid-19), sont capables de
provoquer des infections des voies respiratoires supérieures, puis, dans un second temps,
des voies respiratoires inférieures, signe d’'une aggravation de la maladie.

Concernant la vitamine D, lors d'une étude menée sur des patients hospitalisés pour la
Covid-19 présentant un tableau clinique d’infection respiratoire aigué et une pneumonie
confirmée par radiographie, 532 ug (21 280 UI) de calcifédiol le premier jour, suivis de 266
Mg (10 640) le troisieme et septieme jour, puis une fois par semaine, en addition a des soins
standards, ont permis de réduire le taux d’admission en soins intensifs (60). Plusieurs études
montrent également un intérét de la vitamine D chez des patients atteints de tuberculose, en
addition au traitement standard. 10 ug (400 UI) par jour (forme non précisée) réduisent la
gravité des symptomes (63), 15 pg (600 UI) par jour de vitamine D3 (cholécalciférol)
améliorent l'efficacité du traitement (62), 125 pg (5000 UI) par jour de vitamine D3 accélérent
la guérison (61) et 4 doses de 2500 ug de vitamine D3 sur 6 semaines renforcent les effets
du traitement (augmentation des lymphocytes et diminution des marqueurs inflammatoires,
entre autres) (59) et accélérent la guérison chez les participants avec le génotype tt du
polymorphisme Taql du récepteur de la vitamine D (64).

La vitamine C a montré un intérét dans le traitement de ces infections. Lors d’'une étude
chez des personnes agées hospitalisées pour des bronchites et bronchopneumonies, 200 mg/j
de vitamine C ont réduit la gravité des symptémes, essentiellement chez les patients
gravement malades dont beaucoup présentaient une forte carence en vitamine C (35). Chez
des patients hospitalisés gravement malades atteints de la Covid-19, 500 mg/j ont permis
d’allonger leur durée de survie moyenne de 4 jours (36).

Concernant le zinc, lors d’une étude menée sur des patients hospitalisés pour la Covid-19,
25 mg de deux fois par jour, en addition a des soins de support quand cela était nécessaire,

! Extrait hydro-alcoolique (40 % éthanol, DER 1,5-2,5:1) préparé a partir d’E. purpurea entiére fraichement
récoltée, contenant 0,25 mg/mL d’alkylamides, 2,5 mg/mL d’acide chicorique et 25 mg/mL de polysaccharides.
2 Un sachet contient 1065 mg de poudre de parties aériennes d’E. purpurea, 37,5 mg d’extrait sec de racines d’E.
purpurea (solvant d’extraction non renseigné, DER 6:1) et 30 mg de poudre de parties aériennes d’E. angustifolia.
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ont réduit le taux d’admission en soins intensifs et la durée moyenne d’hospitalisation de 3
jours (82).

Enfin, lors d’'une étude menée sur des patients hospitalisés pour la Covid-19 et présentant
une atteinte pulmonaire, les doses de 400 et 800 mg/j d’extrait sec (DER non renseigné)
standardisé EPP-AF® obtenu a partir de propolis verte du Brésil, apportant respectivement 54
mg de phénols et 21,2 mg de flavonoides ou 108 mg de phénols et 42,4 mg de flavonoides,
pendant 7 jours, ont réduit la durée moyenne d’hospitalisation de 5 et 6 jours,
respectivement, en addition a des soins standards (134).

3.3 Gingivite

La gingivite chronique affecte, dans une certaine mesure, plus de 90 % de la population
(155). La plupart des cas sont d’origine bactérienne, causés par I'accumulation de plaque
dentaire. Bien que I'hygiene bucco-dentaire soit essentielle a sa prévention et a son
traitement, les supplémentations en vitamine C et en vitamine D peuvent apporter un soutien
temporaire chez les patients atteints de gingivite. Chez des patients atteints de gingivite
chronique et recevant les soins dentaires classiques (détartrage et surfacage radiculaire),
croquer un comprimé de 500 mg de vitamine C par jour pendant 2 semaines réduit le
saignement gingival (40). Dans une étude chez des patients ayant une hygiéne bucco-
dentaire correcte, mais pas irréprochable, et diagnostiqués avec différents stades cliniques
de la gingivite, la consommation journaliere de 12,5, 25 ou 50 pg (500, 1000 ou 2000 UI) de
vitamine D3 (cholécalciférol) pendant 3 mois, réduit I'inflammation gingivale d’'une maniére
progressive et proportionnelle a la dose. Plus la dose est élevée, plus les résultats
apparaissent tot : aprés 3 mois, 2 mois et 1 mois de traitement, respectivement (67).

3.4 Infections cutanées

Deux études menées chez des patients atteints de verrues récalcitrantes démontrent
gu’une supplémentation en zinc a la dose de 2,3 mg/kg/j, sans dépasser 138 mg/j, est
efficace dans leur traitement : la premiére, menée chez des patients atteints de verrues
vulgaires, plantaires ou planes, montre que la disparition compléte des verrues est obtenue
chez 61 % des patients aprés 1 mois de traitement et chez 87 % des patients apres 2 mois
(86). La deuxieme fut menée chez des patients atteints de verrues multiples mais les auteurs
ne précisent pas de quel(s) type(s) de verrues il s’agit. La disparation compléte des verrues
fut observée chez 59 % des patients aprés 1 mois de traitement et chez 78 % des patients
aprés 2 mois (87). Concernant la propolis, une étude menée chez des patients atteints de
verrues vulgaires, plantaires ou planes a montré qu’un traitement de 3 mois avec 500 mg/j
de propolis pure (composition non renseignée, origine Assiout en Egypte) est efficace contre
les verrues vulgaires et planes, avec des taux de guérison de 73 et 75 %, respectivement
(135). Enfin, contre la leishmaniose cutanée, 0,57 a 2,3 mg/kg/j de zinc pendant 45 jours
permettent d’atteindre un taux de guérison de 84 a 97 % (88).

3.5 Infection a Helicobacter pylori

La consommation de 5000 mg/j de vitamine C répartis en 4 prises, pendant 4 semaines,
sans autre traitement (hormis des antiacides), permet d’éradiquer l'infection chez 30 % des
patients (37). En addition a une quadrithérapie classique, 500 mg/j de vitamine C augmentent
le taux d’éradication de [linfection (38). D’autres supplémentations montrent une
augmentation du taux d’éradication : 34,5 et 69 mg/j de zinc répartis en 2 prises, en addition
a une trithérapie classique (84) (85), 0,03 milliards d’'UFC par jour de Lactobacillus acidophilus
pendant 2 semaines avant ou aprés 1 semaine de trithérapie classique (121), et 7 milliards
d’UFC par jour de Bifidobacterium lactis en addition a un traitement classique (128). Par
ailleurs, une étude montre que la supplémentation en Lactobacillus acidophilus diminue

41



I'infection en addition ou non a de I'oméprazole, mais la quantité de bactéries consommées
n’‘est pas renseignée (122).

3.6 Infection par le VIH

Le virus de I'immunodéficience humaine (VIH) s’attaque aux lymphocytes T auxiliaires. A
un stade avancé de l'infection, il est responsable du syndrome d’immunodéficience acquise
(SIDA) rendant I'organisme vulnérable a de multiples infections opportunistes. Il existe deux
types de ce virus : le VIH-1 et le VIH-2. Certaines des études incluses précisent que les
patients sont affectés par le VIH-1, mais parfois, le simple terme VIH est employé. Cependant,
le VIH-1 est responsable de la plupart des infections par le VIH dans le monde, en plus d’étre
plus virulent que le VIH-2, retrouvé essentiellement en Afrique de I'Ouest. On peut donc
supposer qu’il s’agit, lorsque cela n’est pas précisé, d’une infection par le VIH-1.

Plusieurs des ingrédients étudiés sont bénéfiques chez des patients infectés par le VIH-1
et recevant un traitement antirétroviral. 3000 pg (120 000 UI) par mois de vitamine D3
(cholécalciférol) diminuent les taux d’activation et d’épuisement des lymphocytes T auxiliaires
ainsi que les taux d’activation des lymphocytes T cytotoxiques et des monocytes (68). 200
Mg/j de sélénium augmentent le nombre de lymphocytes T auxiliaires dans le sang (100)
(101) et diminuent les hospitalisations (102). 10 000 mg/j de spiruline augmentent le nombre
de lymphocytes T auxiliaires dans le sang et réduisent la charge virale (131). 500 mg/j
d’extrait sec standardisé EPP-AF® obtenu a partir de propolis verte, apportant 77,96 mg de
phénols et 35,5 mg de flavonoides, augmentent la prolifération des lymphocytes et
I'expression du géne codant la protéine Foxp3 essentielle a I'activité des lymphocytes T
régulateurs (132). Concernant le zinc, 15 mg/j chez des patients carencés en zinc permettent
d’augmenter le nombre de lymphocytes T auxiliaires dans le sang (91). Lors d’une étude chez
des patients carencés en zinc, la consommation de 12 mg/j pour les femmes et 15 mg/j pour
les hommes, pendant 18 mois, a diminué par 4 le risque d’échec immunologique (taux de
lymphocytes T auxiliaires inférieur a 200 cellules/mm?3), en plus de diminuer la diarrhée liée
au VIH (93). Chez des patients carencés en zinc, 45,5 mg/j augmentent également le nombre
de lymphocytes T auxiliaires dans le sang, en plus d’augmenter le taux plasmatique de
thymuline active liée au zinc (92). Cette molécule, activée par le zinc, est impliquée dans la
maturation des lymphocytes T (156). Enfin, 50 mg/j, et, chez des patients carencés en zinc,
45,5 mg/j, réduisent le risque d’infection opportuniste (83) (92).

3.7 Infections génitales

Chez des patientes carencées en vitamine D et atteintes d’'une forme asymptomatique de
vaginose bactérienne, la consommation de 50 pg/j (2000 UI) de vitamine D3 (cholécalciférol)
augmente le taux de guérison (73). Contre la candidose vaginale, 1500 mg/j de poudre d‘ail
déshydraté réduisent la gravité des symptomes (115). Contre les cervicites a Chlamydia
trachomatis, 250 mg/j de vitamine C permettent de réduire la gravité des symptémes, en
addition a un traitement classique (39). Une étude menée chez des patients atteints de
prostatite bactérienne chronique montre qu’une supplémentation en zinc réduit la gravité des
symptémes, en addition au traitement standard, mais son résumé ne renseigne pas la dose
utilisée, et le document complet n’est pas disponible (90). Enfin, concernant les verrues
génitales, 200 mg/j d’extrait sec standardisé de racines d'échinacées HPVADL18%®!, apportant
4 mg de polyphénols et 0,6 mg d’échinacosides, aprés un traitement au laser chez des
hommes et des femmes, permettent de réduire le taux de rechute (110), tandis que 92 mg/j
de zinc en addition aux traitements classiques chez des femmes atteintes de verrues
vulvaires, réduit le taux de rechute (89).

! Mélange d’extraits secs (solvant d’extraction et DER non renseignés) de racines d’E. purpurea et d’E.
angustifolia.
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3.8 Hépatite C chronique

L’hépatite C chronique est une infection du foie durant plus de 6 mois causée par le virus
de I'hépatite C. Il existe plusieurs génotypes et sous-types de ce virus. Le génotype 1 est le
plus fréquent, mais aussi le plus résistant au traitement classique associant interféron alpha
pégylé et ribavirine. Lors d’une étude menée chez des patients atteints du génotype 1 n‘ayant
pas répondu au traitement classique, la vitamine A, administrée a la dose journaliere de 45
000 pg (150 000 UI) par métre carré de surface corporelle pendant 12 semaines, a réduit la
charge virale, en association ou non avec de l'interféron alpha 2a pégylé. Les résultats
suggerent une synergie entre les deux molécules (27). Concernant la vitamine D, deux études
montrent une augmentation du taux de guérison en addition au traitement classique : I'une
utilise 25 pug (1000 UI) par jour (forme non précisée) chez des patients atteints du génotype
1b (65), et l'autre utilise 50 pug (2000 UI) par jour de vitamine D3 (cholécalciférol) chez des
patients atteints majoritairement du génotype 1b (33 de génotype 1b et 3 de génotype 1a,
dans le groupe traitement comme dans le groupe placebo) (66). Enfin, deux études montrent
que la supplémentation en vitamine D de patients déficitaires, atteints de différents
génotypes, diminue l'inflammation et la fibrogenése hépatique, mais elles n’avaient pas pour
objectif de montrer un bénéfice clinique (69) (70).

3.9 Paludisme

Dans une étude menée chez des femmes enceintes ghanéennes atteintes du paludisme, la
consommation hebdomadaire de 3000 pg (10 000 UI) de vitamine A semble réduire la
parasitémie placentaire. Néanmoins, cette étude souffre de plusieurs limitations et ne montre
pas de bénéfice clinique (26).

LHLIMITES

Les limites de cette thése sont inhérentes aux choix méthodologiques. Effectuer les
recherches a I'aide d’une formule, bien que pratique et efficace pour cibler le sujet, expose
au risque de passer a coté d'études qui seraient indexées de telle sorte qu’elles n'apparaissent
pas dans les résultats du moteur de recherche. C'est d‘ailleurs le cas pour |'étude
correspondant a la référence n°® 104, mal indexée par Pubmed, mais découverte en dehors.

Cette thése est également limitée par le choix d’exclure les études dont les participants
étaient atteints d’une pathologie non infectieuse, obésité comprise. Tout état pathologique
pouvant influer sur le fonctionnement de I'organisme, ce choix a pour objectif d’étre certain
que les effets démontrés dans cette thése s’appliquent a la population générale, dans une
certaine mesure, les études démontrant des effets chez des femmes enceintes, sportifs,
personnes agées et sujets carencés ayant tout de méme été incluses. Néanmoins, ce choix
réduit certainement le nombre de résultats disponibles concernant les ingrédients étudiés, et
restreint peut-étre leur diversité.

Certaines études s'’intéressaient aux effets d’ingrédients utilisés uniquement en
association. Les effets n’étant attribuables a aucun ingrédient précis, ces études ont été
exclues. Ce choix a réduit le nombre de résultats disponibles.

Enfin, les études antérieures a 1990 furent exclues. Si ce choix assure une certaine
homogénéité aux études incluses, il a néanmoins réduit le nombre de résultats disponibles.
Cependant, cette limite ne semble pas |'avoir réduit de beaucoup. Concernant la vitamine C
et la vitamine D, deux des ingrédients présentant le plus de résultats lors des recherches
effectuées sur Pubmed, respectivement 16 études sur 207 et 2 études sur 347 sont
antérieures a cette date, dont une seule montre, pour la vitamine C, un effet sur le systéme
immunitaire : I"augmentation des leucocytes par la consommation de 100 mg/j (157). De
plus, pour plusieurs des ingrédients étudiés ici, la recherche effectuée sur Pubmed n’a montré
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aucune étude aussi ancienne, sans compter les ingrédients pour lesquels la recherche n'a
trouvé aucun résultat, ce qui ne présume pas de leur absence d’effet.

CHIPISTE DE REFLEXION : L'EFFET PLACEBO

En parallele des résultats apportés par les études cliniques, on peut se questionner sur
I'impact de I'effet placebo sur l'efficacité des compléments alimentaires dans le domaine des
maladies infectieuses.

Une des études trouvées sur Pubmed lors de la phase de recherche suggere que croire aux
bienfaits de I’échinacée améliore son efficacité dans le traitement du rhume. Des patients
atteints d’un rhume depuis peu ont été répartis en 4 groupes : ceux qui ne recevaient rien,
ceux qui recevaient un placebo sans étre au courant, ceux qui recevaient de |'échinacée sans
étre au courant, et ceux qui recevaient de I'échinacée en étant au courant. Avant le début de
I'intervention, les participants ont été invités a évaluer l'efficacité de I'échinacée, selon leur
croyance personnelle, sur une échelle de 0 a 100. Bien que les résultats n’aient pas atteint la
significativité statistique, parmi les patients croyant en I’échinacée (patients ayant attribué
un score d’efficacité supérieur a 50/100) et ayant recu des comprimés, la maladie était
sensiblement plus courte et moins grave, que les comprimés contiennent ou non de
I’échinacée (158).
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Ce travail met en évidence des effets bénéfiques démontrés dans la prévention et/ou le
traitement des maladies infectieuses chez les adultes pour plusieurs ingrédients disponibles
dans les compléments alimentaires et médicaments non soumis a prescription médicale, en
supplémentation orale : les vitamines A, C, D, le zinc, le sélénium, |’échinacée pourpre
(Echinacea purpurea), |'’échinacée a feuilles étroites (Echinacea angustifolia) associée a
I'’échinacée pourpre, I'ail, Lactobacillus acidophilus et Bifidobacterium lactis, la spiruline et la
propolis. Ces effets sont synthétisés dans les Tableaux 13 et 14, ainsi que les posologies,
effets indésirables et précautions d’emploi associés.

La relative innocuité de ces ingrédients (si les précautions d’emploi détaillées dans ce
travail sont respectées et, concernant les plantes et la propolis, si un controle qualité est
présent) ainsi que leur accessibilité, en font des alliés potentiellement utiles dans la
prévention et le traitement des maladies infectieuses chez I'adulte.
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Tableau 13. Synthése des effets bénéfiques démontrés des ingrédients étudiés dans la prévention des maladies infectieuses en supplémentation orale chez

les adultes, posologies, effets indésirables et précautions d’emploi

Ingrédient

Population

Effets bénéfiques

Posologies

Effets indésirables et précautions
d’emploi

Vitamine C

Adultes

Amélioration des défenses immunitaires

500 a 5000 mg/j d'acide ascorbique

Prévention des infections des voies
respiratoires supérieures

600 a 1000 mg/j d’acide ascorbique 2

Troubles gastro-intestinaux possibles a
partir de 1000 mg par prise : préférer
une forme tamponnée ou prendre aprés
un repas.

Vitamine D

Adultes

Prévention des infections des voies
respiratoires supérieures

10 & 125 pg (400 a 5000 UI) par jour ®

Les études ont utilisé principalement la
vitamine D3 (cholécalciférol).

250 pg (10 000 UI) de vitamine D3
(cholécalciférol) une fois par semaine

Prévention des infections aigués des voies
respiratoires

10 pg (400 UI) par jour de vitamine D3
(cholécalciférol)

Personnes
agées

Diminution du nombre de prescriptions
d’antibiotiques (en particulier chez les
personnes carencées en vitamine D) et
diminution du nombre d’hospitalisations
prolongées pour infection

1500 pg (60 000 UI) de vitamine D3
(cholécalciférol) une fois par mois

Risques d’hypercalcémie et
d’hypercalciurie au-dela de 100 pg (4000
UI) par jour toutes sources confondues.

Zinc

Personnes
agées

Amélioration des défenses immunitaires

25-45 mg/j de zinc élémentaire

Risque de carence en cuivre au-dela de
25 mg/j toutes sources confondues.

Sélénium

Adultes

Amélioration des défenses immunitaires

92-100 pg/j de sélénium élémentaire ©

Risque d’intoxication au-dela de 255 ug/j
toutes sources confondues.
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Contre-indiqué en cas d’allergie aux
Astéracées. Déconseillé en cas de
troubles systémiques, immunitaires,
atopie, chez les moins de 12 ans,
femmes enceintes ou allaitantes.

Contre-indiqué chez les personnes
allergiques a l'ail ou traités par du
saquinavir ou du ritonavir. Déconseillé
chez les moins de 12 ans, femmes
enceintes ou allaitantes. Prudence chez
les patients prenant des anticoagulants
oraux ou antiagrégants plaquettaires.

Echinacée 2,7 mL/j d’extrait hydro-alcoolique (57,3 %
pourpre Adultes Prévention des infections des voies éthanol) correspondant a 2295 mg/j de
(Echinacea respiratoires supérieures parties aériennes fraiches (DER 1:12) et
purpurea) 121,5 mg/j de racines fraiches (DER 1:11)
Amélioration des défenses immunitaires 2560 mg/j d’extrait d‘ail noir vieilli ¢
2560 mg/j d’extrait d‘ail noir vieilli ¢
Ail
Adultes Prévention du rhume
(Allium sativum)
Extrait sec apportant 54 ug/j d'allicine
Prévention de la grippe 2560 mg/j d’extrait d‘ail noir vieilli ¢
Lactobacillus Adultes Amélioration des défenses immunitaires 0,01 a 70 milliards d’UFC par jour
acidophilus ! par]
B/fldoll;(z?iier/um Adultes Amélioration des défenses immunitaires 5 a 300 milliards d’UFC par jour

Déconseillé chez les patients en unité de
soins intensifs, les nourrissons gravement
malades, les patients hospitalisés apres
une opération et les patients
immunodéprimés.

a. Démontré aux doses quotidiennes de 600 mg d’acide ascorbique chez des sujets sains, 1000 mg d’Ester-C® apportant 790 mg d’acide ascorbique et 9 mg de L-thréonate chez
des sujets sains, et 1000 mg d’acide ascorbique chez des sujets carencés en vitamine C.
b. Démontré aux doses quotidiennes de 10 pg (400 UI) chez des sujets sains, 25 pug (1000 UI) pendant 4 semaines puis 10 pg (400 UI) pendant 8 semaines chez des militaires,
et 125 pg (5000 UI) chez des soignants et chez des sportifs carencés en vitamine D suivis durant 4 semaines d’entrainement hivernal.

o

Démontré aux doses quotidiennes de 92 pg chez des sujets non carencés en sélénium et 100 pg chez des sujets carencés en sélénium.

d. Extrait sec (DER 10:1) standardisé obtenu a partir de gousses vieillies durant deux ans et contenant 0,1 % de S-allylcystéine.
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Tableau 14. Synthése des effets bénéfiques démontrés des ingrédients étudiés dans le traitement des maladies infectieuses en supplémentation orale chez

les adultes, posologies, effets indésirables et précautions d’emploi

Maladie

Ingrédient

Effets bénéfiques

Posologie

Effets indésirables et précautions
d’emploi

Infections des
voies
respiratoires
supérieures

Echinacea
purpurea et
Echinacea
angustifolia

Réduction de la gravité des symptomes et
de leur durée moyenne de 2 jours, chez des
patients recrutés dés I'apparition des
premiers symptomes

6 tasses/j d'une tisane contenant, par
sachet, 1065 mg de poudre de parties
aériennes d’E. purpurea, 37,5 mg d’extrait
sec de racines d’E. purpurea (DER 6:1) et
30 mg de poudre de parties aériennes d’E.
angustifolia

Contre-indiqué en cas d’allergie aux
Astéracées. Déconseillé en cas de
troubles systémiques, immunitaires,
atopie, chez les moins de 12 ans,
femmes enceintes ou allaitantes.

Propolis de type
peuplier

Réduction de la durée des symptémes
d’environ 2 jours

2 a 4 pulvérisations 3 fois par jour d’extrait
hydro-alcoolique (40 % éthanol) contenant
15 mg/mL de polyphénols

Rhume

Zinc

Réduction de la gravité des symptomes et

de leur durée moyenne de 3,3 jours, chez

des patients recrutés dans les 24 heures
suivant I'apparition des symptomes

6 a 7 pastilles par jour contenant chacune
12,8 a 13,3 mg de zinc élémentaire,
espacées de 2 heures

Réduction de la gravité des symptémes
apres 7 jours de traitement et de leur durée
moyenne de 1,2 jours, chez des patients
recrutés entre 1 et 2 jours apres l'apparition
des symptémes

8 pastilles par jour contenant chacune 23,7
mg de zinc élémentaire, espacées d’au
moins 2 heures

Mauvais golit, sécheresse buccale,
nausées et constipation possibles.

Risque de carence en cuivre au-dela
de 25 mg/j toutes sources
confondues.

Echinacée
pourpre

(Echinacea
purpurea)

Réduction de la gravité des symptémes chez
des patients ayant débuté le traitement des
I'apparition du premier symptéme

Extrait hydro-alcoolique (40 % éthanol,
DER 1,5-2,5:1) de la plante entiére
contenant 0,25 mg/mL d’alkylamides, 2,5
mg/mL d’acide chicorique et 25 mg/mL de
polysaccharides

40 mL/j le premier jour puis 16 mL/j les
jours suivants, répartis en plusieurs prises

Réduction de la durée moyenne des
symptomes de 3 jours chez des patients
recrutés des l'apparition des premiers
symptomes

5 mL de jus pressé de parties aériennes
(DER 1,7-2,5:1) deux fois par jour

Contre-indiqué en cas d’allergie aux
Astéracées. Déconseillé en cas de
troubles systémiques, immunitaires,
atopie, chez les moins de 12 ans,
femmes enceintes ou allaitantes.
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Covid-19

Vitamine C

Allongement de la durée de survie moyenne
de 4 jours chez des patients hospitalisés
gravement malades

500 mg/j d’acide ascorbique

Troubles gastro-intestinaux possibles
a partir de 1000 mg par prise :
préférer une forme tamponnée ou
prendre apres un repas.

Vitamine D

Réduction du temps de récupération moyen
de 3 jours pour la toux et de 5,5 jours pour
I'agueusie, chez des patients atteints de
formes légéres a modérées et carencés en
vitamine D

125 pg (5000 UI) de vitamine D3
(cholécalciférol) par jour

Augmentation du taux de guérison chez des
patients atteints de formes
asymptomatiques a légéres et carencés en
vitamine D

1500 pg (60 000 UI) de vitamine D3
(cholécalciférol) par jour jusqu’a atteindre
une concentration sanguine en 25(0OH)D
supérieure a 50 ng/mL, puis la méme dose
une fois par semaine

Réduction du taux d’admission en soins
intensifs chez des patients hospitalisés

532 pg (21 280 UI) de calcifédiol le
premier jour, suivis de 266 ug (10 640 UI)
le troisieme et septiéme jour, puis une fois

par semaine

Risques d’hypercalcémie et
d’hypercalciurie au-dela de 100 pg
(4000 UI) par jour toutes sources

confondues.

Zinc

Réduction de la durée moyenne des
symptomes de 2 jours chez des patients
atteints d'une forme simple

Réduction du taux d’admission en soins
intensifs et de la durée moyenne
d’hospitalisation de 3 jours

25 mg de zinc élémentaire deux fois par
jour

Risque de carence en cuivre au-dela
de 25 mg/j toutes sources
confondues.

Propolis verte

Réduction de la durée moyenne

400 a 800 mg/j d’extrait sec apportant 54
a 108 mg de phénols et 21,2 a 42,4 mg de

du Brésil d’hospitalisation de 5 a 6 jours flavonoides
Bronchite et Réduction de la gravité des symptémes chez Tro‘ubles gastro-intestinaux pc_)ssn.)les
. . A T c . a partir de 1000 mg par prise :
broncho- Vitamine C des personnes agées hospitalisées et 200 mg/j d’acide ascorbique iy X
. . . . préférer une forme tamponnée ou
pneumonie carencées en vitamine C

prendre apres un repas.
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Réduction de la gravité des symptémes,
amélioration de l'efficacité du traitement et
accélération de la guérison, en addition au

traitement standard

10 a 125 pg (400 a 5000 UI) par jour

Les études ont utilisé principalement la
vitamine D3 (cholécalciférol)

Risques d’hypercalcémie et
d’hypercalciurie au-dela de 100 pg

Tuberculose Vitamine D (4000 UI) par jour toutes sources
Renforcement des effets du traitement et confondues.
accélération de la guérison chez les 4 doses de 2500 pg (100 000 UI) de
participants avec le génotype tt du vitamine D3 (cholécalciférol) sur 6
polymorphisme Taqgl du récepteur de la semaines
vitamine D
Troubles gastro-intestinaux possibles
Vitamine C Réduction du saignement gingival Croquer un comprime de 5_00 mg d’acide a p,artlr de 1000 mg par prise :
ascorbique par jour préférer une forme tamponnée ou
prendre aprés un repas.
Gingivite
Réduction de l'inflammation gingivale Risques d’hypercalcémie et
Vitamine D Les résultats sont progressifs et 12,53 50 ug (590 a _2900 ul) d_e vitamine d’hypercaluurle_ au-dela de 100 pg
proportionnels & la dose : ils apparaissent D3 (cholécalciférol) par jour (4000 UI) par jour toutes sources
dés 1 mois de traitement a 50 pg/j. confondues.
Guérison des verrues vulgaires, plantaires Risque de carence en cuivre au-dela
. et planes récalcitrantes chez 61 % des 2,3 mg/kg/j de zinc élémentaire, sans a :
Zinc . \ . . 7 - de 25 mg/j toutes sources
patients aprés 1 mois de traitement et chez dépasser 138 mg/j
. R . confondues.
87 % des patients aprés 2 mois
Verrues
cutanées
Propolis Guérison des verrues vulgaires et planes
pei P chez respectivement 73 et 75 % des 500 mg/j de propolis pure
d’Egypte - . . :
patients aprés 3 mois de traitement
. . - s . \ Risque de carence en cuivre au-dela
0,
Leishmaniose Zinc Guerison chez 84 a 97 % des patients apres 0,57 a 2,3 mg/kg/j de zinc élémentaire de 25 mg/j toutes sources

cutanée

45 jours de traitement

confondues.
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Guérison chez 30 % des patients aprés 4
semaines de traitement

5000 mg/j d’acide ascorbique répartis en 4
prises

Troubles gastro-intestinaux possibles
a partir de 1000 mg par prise :

Vitamine C iy .
p p préférer une forme tamponnée ou
Augmentation du taux de guérison en C g . prendre aprés un repas.
addition a un traitement classique 500 mg/j d'acide ascorbique
Infection a 34,5 & 69 mg/j de zinc élémentaire Risque de carence en cuivre au-dela
Helicobacter Zinc ! répartis en 2 prises de 25 mg/j toutes sources
pylori confondues.
. Augmentation du taux de guérison en
Lac?ba;(//us addition & un traitement classique 0,03 milliards d’UFC par jour Déconseillé chez les patients en unite
acigopniius de soins intensifs, les nourrissons
gravement malades, les patients
Bifidobacterium o _ hospitalisés aprés une opération et
lactis 7 milliards d’UFC par jour les patients immunodéprimés.
Risques d’hypercalcémie et
Vitamine D Réduction de la gravité de la maladie en 3000 pg (120 000 UI) de vitamine D3 d’hypercalciurie au-dela de 100 pg
addition a un traitement antirétroviral (cholécalciférol) par mois (4000 UI) par jour toutes sources
confondues.
Réduction de la gravité de la maladie chez
. . - N ) . s 4
des patlent?c cz_atrencestentz_lrji, en alddltlon a 12-15 mg/j de zinc élémentaire Risque de carence en cuivre au-dela
Zinc un traitement antiretrovira de 25 mg/j toutes sources
) confondues.
Infec\tlllol_lr far le Réduction du risque d’infection opportuniste 45-50 mg/j de zinc élémentaire °
Sélénium 200 pg/j de sélénium élémentaire Risque d'intoxication au-dela de 255
pg/j toutes sources confondues.
- Réduction de la gravité de la maladie en .
Spiruline addition a un traitement antirétroviral 10 000 mg/j
Propolis verte 500 mg/j d’extrait sec apportant 77,96 mg
du Brésil de phénols et 35,5 mg de flavonoides
Vaginose Risques d’hypercalcémie et
bactérienne Vitamine D Augmentation du taux de guérison chez des 50 pg (2000 UI) de vitamine D3 d’hypercalciurie au-dela de 100 ug

asymptomatique

patientes carencées en vitamine D

(cholécalciférol) par jour

(4000 UI) par jour toutes sources
confondues.
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Candidose
vaginale

Ail (bulbe)

(Allium
sativum)

Réduction de la gravité des symptémes

1500 mg/j de poudre d’ail déshydraté

Contre-indiqué chez les personnes
allergiques a l'ail ou traités par du
saquinavir ou du ritonavir.
Déconseillé chez les moins de 12 ans,
femmes enceintes ou allaitantes.
Prudence chez les patients prenant
des anticoagulants oraux ou
antiagrégants plaquettaires.

Verrues
génitales

Zinc

Réduction du taux de rechute, en addition
aux traitements classiques, chez des
femmes atteintes de verrues vulvaires

92 mg/j de zinc élémentaire

Risque de carence en cuivre au-dela
de 25 mg/j toutes sources
confondues.

Echinacea
purpurea et
Echinacea
angustifolia

Réduction du taux de rechute aprés
traitement au laser

200 mg/j d'un mélange d’extraits secs de

racines d’E. purpurea et d'E. angustifolia,

apportant 4 mg de polyphénols et 0,6 mg
d’'échinacosides

Contre-indiqué en cas d’allergie aux
Astéracées. Déconseillé en cas de
troubles systémiques, immunitaires,
atopie, chez les moins de 12 ans,
femmes enceintes ou allaitantes.

Cervicite a
Chlamydia
trachomatis

Vitamine C

Réduction de la gravité des symptomes en
addition a un traitement classique

250 mg/j d’acide ascorbique

Troubles gastro-intestinaux possibles
a partir de 1000 mg par prise :
préférer une forme tamponnée ou
prendre apres un repas.

Hépatite C
chronique

Vitamine A

Réduction de la gravité de la maladie chez
des patients atteints du génotype 1

45 000 pg (150 000 UI) par métre carré de
surface corporelle et par jour

Déconseillé chez la femme enceinte
et la femme ménopausée.

Vitamine D

Augmentation du taux de guérison chez des
patients atteints du génotype 1b, en
addition au traitement classique

25 & 50 pg (1000 & 2000 UI) par jour

Risques d’hypercalcémie et
d’hypercalciurie au-dela de 100 pg
(4000 UI) par jour toutes sources

confondues.

a. Démontré aux doses quotidiennes de 12 mg chez des femmes et 15 mg chez des hommes et des femmes.
b. Démontré aux doses quotidiennes de 45 mg chez des patients carencés en zinc et 50 mg chez des patients non carencés en zinc.
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Badin de Montjoye Tristan

Intérét des compléments alimentaires et médicaments non soumis a prescription
médicale dans la prévention et le traitement des maladies infectieuses chez
I'adulte en France

Contexte : Les compléments alimentaires visant a stimuler Iimmunité sont en vogue en France. Ces
produits, ainsi que les médicaments non soumis a prescription médicale, représentent une option
thérapeutique intéressante dans la lutte contre les maladies infectieuses. Malheureusement, il existe
peu de références concernant leur usage dans ce domaine.

Objectif : Evaluer, en se basant sur des données cliniques, I'intérét de 21 ingrédients présents dans ces
produits, dans la prévention et le traitement des maladies infectieuses chez I'adulte, en supplémentation
orale : vitamine A, vitamine B6, vitamine B9, vitamine B12, vitamine C, vitamine D, zinc, fer, cuivre,
sélénium, échinacée pourpre (Echinacea purpurea), échinacée a feuilles étroites (Echinacea
angustifolia), échinacée pale (Echinacea pallida), ail, thym, acérola, Lactobacillus acidophilus,
Bifidobacterium lactis, spiruline, propolis, gelée royale.

Méthodes : A I'aide d’une stratégie prédéfinie, la recherche de données a été effectuée dans Medline,
de décembre 2022 a février 2023. Des essais controlés randomisés datant de 1990 ou postérieurs ont
été inclus.

Résultats : 122 études ont été incluses, mais aucune concernant les vitamines B6, B9, le fer, le cuivre,
le thym, l'acérola et la gelée royale.

Conclusions : Ce travail met en évidence des effets bénéfiques démontrés pour 12 ingrédients. Leur
relative innocuité et leur accessibilité en font des alliés potentiellement utiles dans la prévention et le
traitement des maladies infectieuses chez I'adulte.

Mots-clés : compléments alimentaires, médicaments non soumis a prescription médicale, maladies infectieuses,
infections, prévention, traitement, systeme immunitaire, immunité

Benefit of food supplements and non-prescription medicines in the prevention
and treatment of infectious diseases in adults in France

Background: Food supplements aimed at stimulating immunity are popular in France. These products,
as well as non-prescription medicines, represent an interesting therapeutic option in the fight against
infectious diseases. Unfortunately, there are few references regarding their use in this area.

Objective: Evaluate, based on clinical data, the benefit of 21 ingredients present in these products, in
the prevention and treatment of infectious diseases in adults, as oral supplements: vitamin A, vitamin
B6, vitamin B9, vitamin B12, vitamin C, vitamin D, zinc, iron, copper, selenium, purple coneflower
(Echinacea purpurea), narrow-leaved purple coneflower (Echinacea angustifolia), pale purple
coneflower (Echinacea pallida), garlic, thyme, acerola, Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium lactis,
spirulina, propolis, royal jelly.

Methods: Using a predefined strategy, Medline was searched for data from December 2022 to February
2023. Randomized controlled trials dating from 1990 or later were included.

Results: 122 studies were included, but none regarding vitamins B6, B9, iron, copper, thyme, acerola
and royal jelly.

Conclusions: This work highlights demonstrated beneficial effects for 12 ingredients. Their relative
safety and accessibility make them potentially useful allies in the prevention and treatment of infectious
diseases in adults.

Keywords: food supplements, dietary supplements, non-prescription medicines, infectious diseases, infections,
prevention, treatment, immune system, immunity
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