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Cancer colorectal : le r6le central du fer dans la viande rouge

Le lien entre alimentation et risque de cancer du célon est
maintenant bien établi au niveau international : selon
I'épidémiologie, prés de 15 % de ce cancer seraient
attribuables a une consommation excessive de viande
rouge et de charcuterie. Afin de mieux comprendre et
prévenir ce risque, des chercheurs de I'Inra, en collaboration
avec I’'Ecole nationale vétérinaire de Toulouse et I'université
de Reading en Angleterre, ont exploré les mécanismes
possibles de ces associations. lls ont montré que le fer
héminique’ de la viande rouge est le principal facteur en cause dans la promotion du cancer du célon.
De plus, ils expliquent cet effet via une réaction de ce fer avec des lipides alimentaires aboutissant a
la formation de composés fortement toxiques pour les cellules épithéliales coliques. De tels résultats
vont permettre d’affiner les recommandations alimentaires afin de définir une stratégie de prévention
nutritionnelle efficace.
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Le cancer colorectal est le troisieme type de cancer le plus répandu dans le monde. On considére que le
risque de survenue d’'un cancer colorectal augmente de 18 a 20 % avec une consommation excessive de
viande rouge et de charcuterie (c’est a dire plus de 500 grammes par semaine). Plusieurs composés sont
tenus pour responsables de cet effet : le fer héminique’, les amines hétérocycliques qui sont liées au mode
de cuisson et les composés N-nitrosés endogénes. Cependant, leur contribution relative était jusque-la
inconnue.

Les chercheurs de I'lnra, en collaboration avec I'Ecole nationale vétérinaire de Toulouse et I'université anglaise
de Reading, ont cherché d’abord a identifier le principal facteur en cause dans l'effet promoteur du cancer
colorectal mais également a proposer un mécanisme d’action. La nouveauté de leurs travaux réside dans le
fait qu’ils ont, pour la premiére fois, travaillé a des doses nutritionnelles et étudié simultanément I'effet des
trois agents incriminés dans la promotion du cancer. Ainsi, grace a I'association de deux modéles animaux
et deux modéles cellulaires, les scientifiques sont parvenus a déterminer I'importance relative du fer héminique
(sous forme d’hémoglobine), des amines hétérocycliques et des composés N-nitrosés.

Grace au protocole expérimental choisi, les chercheurs ont mis en évidence qu’a des doses nutritionnelles,
seul le facteur fer héminique apporté sous forme d’hémoglobine est associé a 'augmentation du risque de
promotion du cancer dans ces modeles animaux, sans aucune interaction avec les autres facteurs alimentaires
testés. En effet, seul le fer héminique a augmenté le nombre de Iésions précancéreuses chez le rat sans effet
additif ni synergique des amines hétérocycliques alimentaires ou des composés N-nitrosés. Par ailleurs, les
chercheurs ont observé in vitro que I'eau fécale? des rats ayant regu le régime enrichi en fer héminique était
riche en aldéhydes (composeés issus d’une réaction de peroxydation des lipides alimentaires par le fer). Or,
cette eau fécale était cytotoxique pour les cellules coliques normales mais pas pour les cellules précancéreuses.
Les chercheurs ont ainsi proposé que cette adaptation des cellules précancéreuses aux eaux fécales riches
en aldéhydes pourrait expliquer pourquoi la consommation de fer héminique augmente la promotion du cancer
du célon. De plus, ces aldéhydes n’étaient génotoxiques que pour les cellules normales, ce qui permet de
proposer I'hypothése d’un effet initiateur sur la carcinogenése. L'effet génotoxique a également été observé
dans la muqueuse du cblon des souris ayant regu le régime riche en fer héminique.
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"Le fer héminique est présent dans I'hémoglobine et la myoglobine c'est a dire dans le sang et les muscles de la viande. Elle en contient environ
40 %. Quant au fer non héminique, il se trouve dans tous les autres aliments : végétaux, ceufs et produits laitiers.
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www.presse.inra.fr ¢ 01 42 75 91 86 e presse@inra.fr




PRESSE

Juin 2015

Ces travaux menés chez I'animal et dans des modéles cellulaires in vitro révélent donc le rdle central du fer
héminique dans la promotion du cancer du célon par les viandes rouges et transformées. lls suggérent
également que le fer héminique pourrait initier la carcinogenése via la peroxydation lipidique. De tels résultats
vont permettre d’affiner les recommandations nutritionnelles et de mettre en place une stratégie de prévention
nutritionnelle de ce risque ; par exemple via I'enrichissement des viandes transformées en antioxydant pour
limiter la formation des aldéhydes.

Cellules épithéliales coliques murines normales Cellules épithéliales coliques murines précancéreuses
Co-marquage DAPI/Phalloidin, marque: 20um. Co-marguage DAPl/Phalloidin, marque: 20um.

Mugueuse coligue murine normale Lesion precancereuse murine (gu centre
Coloration HIDAB, x40 Coloration HIDAB, x40

Ingérer du calcium pour prévenir le cancer du célon

En 2013, la méme équipe de chercheurs de I'lnra, avait étudié les effets du calcium et de I'a-tocophérol (la vitamine E) sur des animaux
et sur des volontaires sains. Résultat : I'ajout de calcium a un régime riche en viande transformée ou d’a-tocophérol directement dans la
viande transformée diminue le risque de cancer du célon.
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