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Les lipides laitiers sont encore mal considérés en nutrition humaine chez l'adulte, du fait de leur trop grande richesse en acides gras saturés (AGS). Pourtant, les connaissances récentes sur ce sujet ont beaucoup évolué, montrant, pour les différents AGS, des fonctions biochimiques très importantes ainsi que des effets physiologiques intéressants, justifiant l'intérêt nutritionnel des lipides laitiers quand ils sont consommés dans le cadre d'un menu équilibré.

Mots-clés -acide

déacétylases d'histones. Ceci constitue sans doute une explication de son rôle avéré contre le développement du cancer colorectal. Il faut noter que l'acide butyrique peut provenir également de la fermentation des fibres végétales au niveau du côlon. TEG1 Les AGS à chaîne moyenne (C6 acide caproïque, C8 acide caprylique, C10 acide caprique) constituent un groupe intéressant, car ils ont probablement un rôle potentiel sur l'adiposité. En effet, chez le rat, une surcharge calorique identique, apportée soit par des AGS à chaîne moyenne, soit par des AGS à longue chaîne, conduit à un gain de poids inférieur de 20 % et un dépôt adipeux inférieur de 23 % chez les animaux recevant les AGS à chaîne moyenne comparativement à ceux nourris avec les AGS à chaîne longue. Une étude chez l'homme suggère également une réduction de poids avec un régime riche en AG à chaîne moyenne [1]. L'explication principale de ces effets favorables serait le fait que l'absorption des AG courts se fait directement dans la veine porte, avec passage obligé dans le foie où ils sont directement β-oxydés, tandis que les AG longs empruntent le circuit lymphatique et la circulation générale sous forme de chylomicrons, avec une moindre chance d'être catabolisés et une forte chance d'être déposés dans le tissu adipeux (et dans les artères avec le temps et les excès). Une autre explication est l'effet inhibiteur de l'acide caprylique (C8) sur la synthèse hépatique de l'apoprotéine B nécessaire à la sécrétion des lipoprotéines de très faible densité (VLDL pour Very Low Density Lipoproteins) vers le tissu adipeux [START_REF] Tachibana | Octanoate reduces very low-density lipoprotein secretion by decreasing the synthesis of apolipoprotein B in primary cultures of chicken hepatocytes[END_REF]. Un autre aspect favorable des AGS à chaîne moyenne est l'effet hypocholestérolémiant de régimes riches en C8 et C10 démontré chez le rat, chez le chien et également chez l'homme, comparativement à des régimes riches en AGS longs.

T1 Les AGS à chaîne longue

Il est maintenant bien démontré aussi que les acides laurique (C12:0), myristique (C14:0), palmitique (C16:0) et stéarique (C18:0) ont eux aussi des métabolismes différents qu'il convient de ne pas considérer en bloc. TEG1 L'acide palmitique est intensément synthétisé comme premier AG à partir du glucose et de l'alcool sans produire d'AG intermédiaires plus courts [START_REF] Aarsland | Hepatic secretion of VLDL fatty acids during stimulated lipogenesis in men[END_REF]. TEG1 L'acide myristique est, quant à lui, produit spécifiquement dans la glande mammaire en lactation ; c'est pourquoi les produits laitiers en constituent la source principale pour l'homme. Par ailleurs, l'acide myristique du lait est placé spécifiquement sur la position "protégée" sn-2 des triglycérides, qui lui assure une bonne absorption sous forme de 2monoglycéride et une bonne biodisponibilité. Cet acide a un rôle fonctionnel majeur pour la cellule : il acyle (myristoylation) un nombre important de protéines et leur permet ainsi d'exercer leur rôle dans la cellule. Ceci a entraîné un grand regain d'intérêt pour cet AGS et pour ses sources alimentaires que sont les produits laitiers. La myristoylation N-terminale est la modification co-traductionnelle du résidu glycine Nterminal d'une protéine, par formation d'une liaison amide avec l'acide myristique. Les rôles de la myristoylation des protéines commencent à être mieux connus. Il apparaît d'abord qu'elle peut permettre l'insertion de la protéine dans la membrane, conférant à l'acide myristique le rôle d'ancre hydrophobe. Elle possède aussi une influence sur la conformation, la stabilisation et les interactions des protéines.

Nous avons montré dans l'hépatocyte de rat que l'acide myristique a aussi la capacité d'activer les ∆6 et ∆5 désaturases, enzymes dont le rôle est d'incorporer des doubles liaisons au cours de la synthèse des acides gras poly-insaturés (AGPI, oméga 6 et oméga 3) à très longue chaîne à partir de leur précurseur (acide α-linolénique pour les oméga 3). In vivo chez le rat, nous avons ensuite montré une augmentation des taux de C20:3 oméga 6 et C20:5 oméga 3 (acide eicosapentaénoïque [EPA]) dans le plasma et le foie, en fonction de la dose croissante d'acide myristique apporté sous forme de beurre fractionné dans le régime. Dans une autre étude [START_REF] Rioux | Substitution of dietary oleic for myristic acid increases the tissue storage of a-linolenic acid and the concentration of docosahexaenoic acid in brain, red blood cells and plasma in the rat[END_REF], nous avons obtenu une augmentation de l'acide docosahexaénoïque (DHA, C22:6 oméga 3) dans le cerveau, avec des doses plus élevées d'acide myristique dans le régime. Avec des apports plus modestes (et plus physiologiques), mais en incluant cette fois des AGS à chaîne courte et moyenne de la matière grasse laitière, nous avons obtenu le même type d'effet sur les AG oméga 3 [START_REF] Legrand | Short chain saturated fatty acids decrease circulating cholesterol and increase tissue PUFA content in the rat[END_REF][START_REF] Ezanno | Beneficial impact of a mix of dairy fat with rapeseed oil on n-6 and n-3 PUFA metabolism in the rat: A small enrichment in dietary alphalinolenic acid greatly increases its conversion to DHA in the liver[END_REF]. Ceci semble confirmé chez l'homme, où une étude d'intervention avait décrit une augmentation du taux de DHA dans les esters de cholestérol du plasma, avec un régime enrichi en acide myristique [START_REF] Dabadie | Moderate intake of myristic acid in sn-2 position has beneficial lipidic effects and enhances DHA of cholesteryl esters in an interventional study[END_REF]. En résumé, l'acide myristique et les AGS à chaîne courte et moyenne de la matière grasse laitière pourraient aider l'organisme à synthétiser les acides gras oméga 3 à très longue chaîne (EPA-DHA) qui font actuellement défaut, à condition bien sûr de consommer le précurseur α-linolénique présent dans certaines huiles végétales (colza, noix). TEG1 Enfin, pour terminer avec les effets intéressants des AGS de la matière grasse laitière [START_REF] Legrand | Specific roles of saturated fatty acids : beyond epidemiological data[END_REF], l'acide laurique (C12:0) a lui aussi une capacité d'acylation de protéines que nous avons démontrée. Cependant, cette acylation ne semble ni spécifique ni enzymatiquement effectuée. Dans ce sens, l'acide laurique est comparable au palmitique et donc d'intérêt plus banal par rapport à l'acide myristique.

T1 Approche épidémiologique TEG1 Depuis l'étude des 7 pays, il est admis que, chez l'homme, la consommation excessive d'AGS alimentaires induit une augmentation du taux plasmatique de cholestérol et plus particulièrement du niveau de cholestérol des lipoprotéines de faible densité (LDL), augmentant le risque cardiovasculaire [START_REF] Caggiula | Effects of dietary fat and fatty acids on coronary artery disease risk and total and lipoprotein cholesterol concentrations: epidemiologic studies[END_REF][START_REF] Nicolosi | Dietary fat saturation effects on low-density-lipoprotein concentrations and metabolism in various animal models[END_REF]. Mais là encore, tous les AGS n'ont pas le même effet. Qualitativement, il a d'abord semblé que l'acide myristique était de ceux induisant la plus forte augmentation de cholestérol plasmatique, mais ceci a été ensuite contredit par des études plus fines [START_REF] Salter | The effect of different dietary fatty acids on lipoprotein metabolism: concentration dependent effects of diet enriched in oleic, myristic, palmitic and stearic acids[END_REF][START_REF] Billett | Interactive effects of dietary cholesterol and different saturated fatty acids on lipoprotein metabolism in the hamster[END_REF] utilisant des quantités d'AG moins excessives et caricaturales. Ces mêmes études montrent que c'est en fait l'acide palmitique qui apparaît relativement le plus hypercholestérolémiant [START_REF] Salter | The effect of different dietary fatty acids on lipoprotein metabolism: concentration dependent effects of diet enriched in oleic, myristic, palmitic and stearic acids[END_REF][START_REF] Billett | Interactive effects of dietary cholesterol and different saturated fatty acids on lipoprotein metabolism in the hamster[END_REF]. Ces observations peuvent être reliées au fait que l'acide palmitique est le plus abondant des AGS néoformés à partir d'un excès de sucre, d'amidon et d'alcool, et que c'est aussi le plus abondant des AGS d'origine alimentaire animale et végétale. C'est donc celui dont l'accumulation est la plus spontanée dans les cellules et qui correspond à un marqueur d'excès alimentaire général. Au niveau mécanistique, un excès d'AGS longs pourrait réduire la captation des LDL (augmentant ainsi la cholestérolémie), en agissant sur l'activité du récepteur aux LDL, mais ceci semble désormais infirmé aussi pour l'acide laurique [START_REF] Mensink | Effects of dietary fatty acids and carbohydrates on the ratio of serum total to HDL cholesterol and on serum lipids and apolipoproteins: a metaanalysis of 60 controlled trials[END_REF], d'ailleurs fort peu consommé. Quant à l'acide stéarique, il a été depuis longtemps "blanchi", sans doute du fait de sa conversion endogène active en acide oléique par désaturation. TEG1 Plus globalement, l'étude des 7 pays n'a ensuite jamais été vraiment confirmée du fait de résultats toujours contradictoires et controversés liés à l'usage de quantités massives employées et du fait de la non-prise en compte de la diversité des AGS. Depuis que les études explorent des doses raisonnables d'AGS totaux et, par exemple, dans le cas précis de l'acide myristique, il n'est observé aucune augmentation significative du cholestérol LDL chez l'animal (modèle hamster) mais en revanche une augmentation significative du cholestérol HDL (protecteur) [START_REF] Loison | Dietary myristic acid modifies the HDL-cholesterol concentration and liver scavenger receptor BI expression in the hamster[END_REF]. Ceci est confirmé chez l'homme où l'acide myristique augmente le cholestérol HDL [START_REF] Tholstrup | Difference in effect of myristic and stearic acid on plasma HDL cholesterol within 24h in young men[END_REF], et suggère l'existence d'une zone physiologique de l'ordre de 1 à 2 % de l'apport énergétique total (AET). Il apparaît donc clairement que, concernant les AGS, le problème vient principalement de l'un d'eux, l'acide palmitique, et très précisément à son excès total (quantité ingérée + quantité fabriquée par l'organisme). TEG1 Finalement l'absence de lien établi entre les AGS (totaux) et le risque cardiovasculaire est démontrée par la publication, depuis 2010, d'une série de métaanalyses [START_REF] Siri-Tarino | Meta-analysis of prospective cohort studies evaluating the association of saturated fat with cardiovascular disease[END_REF][START_REF] Chowdhury | Association of dietary, circulating, and supplement fatty acids with coronary risk: a systematic review and meta-analysis[END_REF][START_REF] De Souza | Intake of saturated and trans unsaturated fatty acids and risk of all cause mortality, cardiovascular disease and type 2 diabetes: systematic review and meta-analysis of observational studies[END_REF]. Plus récemment encore, l'étude de Praagman [START_REF] Praagman | The association between dietary saturated fatty acids and ischemic heart disease depends on the type and source of fatty acid in the European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition-Netherlands cohort[END_REF] sur la cohorte EPIC (European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition) confirme l'absence de lien entre AGS et risque cardiovasculaire, mais surtout décrit les sous-groupes d'AGS en montrant que ceux à chaîne courte, moyenne et même longue, acide myristique (C14) inclus, sont plutôt protecteurs. De manière très intéressante, cette même étude associe cette protection à la présence d'AG totalement mineurs et sans effet connus (C15:0 et C17:0), mais marqueurs (admis et démontrés) de la consommation d'un minimum de produits laitiers. Enfin, les deux méta-analyses traitant les études randomisées d'intervention ne permettent pas de conclure car elles ne distinguent ni les différents AGS ni les doses, mais montrent en revanche toute l'importance du substituant avec lequel on remplace l'excès d'AGS. Il n'y a, par exemple, aucun bénéfice à les substituer par des glucides ou de l'acide oléique [START_REF] Mozaffarian | Effects on coronary heart disease of increasing polyunsaturated fat in place of saturated fat: a systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials[END_REF][START_REF] Jakobsen | Major types of dietary fat and risk of coronary heart disease: a pooled analysis of 11 cohort studies[END_REF]. TEG1 En considérant l'approche matière grasse laitière, il a été montré par l'étude Cardia (Coronary Artery Revascularisation in Diabetes) un effet protecteur de la consommation raisonnable de produits laitiers sur le syndrome d'insulinorésistance [START_REF] Pereira | Dairy consumption, obesity, and the insulin resistance syndrome in young adults: the CARDIA study[END_REF]. L'étude française Désir (Données épidémiologiques sur le syndrome d'insulinorésistance) a décrit une diminution de 40 % du risque de syndrome métabolique chez les hommes consommant au moins une portion journalière de produits laitiers [START_REF] Mennen | Possible protective effect of bread and diary products on the risk of the metabolic syndrome[END_REF], diminution également relevée dans l'étude Monica (monitorage des maladies cardiovasculaires) [START_REF] Ruidavets | High consumptions of grain, fish, dairy products and combinations of these are associated with a low prevalence of metabolic syndrome[END_REF]. Tout ceci est maintenant confirmé au niveau de certains paramètres du syndrome métabolique et en particulier pour l'insulinorésistance et le diabète de type 2 [START_REF] Morio | Involvement of dietary saturated fats, from all sources or of dairy origin only, in insulin resistance and type 2 diabetes[END_REF]. T1 Les autres acides gras du lait TEG1 Concernant les acides gras mono-insaturés (AGMI) du lait, on trouve surtout une quantité importante (environ 30 %) d'acide oléique (C18:1 oméga 9), ce qui constitue un point positif indiscutable pour ce nutriment. En effet, cet AG (connu pour son abondance dans l'huile d'olive) est un constituant de nombreux types de lipides, en particulier des triglycérides de dépôt (tissu adipeux) qu'il maintient à l'état fluide à la température du corps, grâce à son insaturation. L'acide oléique est aussi le précurseur de dérivés à très longue chaîne (notamment à 24 carbones), constituants des structures cérébrales et précisément de la myéline. Sur le plan cardiovasculaire, sa neutralité est un avantage important. TEG1 Concernant les AGPI essentiels, c'est-à-dire ceux des familles oméga 6 et oméga 3, il est vrai qu'ils sont assez peu présents dans la matière grasse laitière. Néanmoins, en améliorant le régime des animaux, il est possible d'augmenter un peu la teneur en AG oméga 3. Ceci est, par exemple, possible en donnant à l'animal du lin, du colza ou tout simplement en augmentant l'apport en herbe, la matière grasse laitière (et y.c. le beurre) peut devenir pour l'homme dans le cadre d'un régime équilibré, une source encore plus importante d'acide α-linolénique (précurseur des oméga 3). Ainsi, à l'heure où l'excès des apports en AG oméga 6 est questionné en nutrition humaine, la faible teneur de la matière grasse laitière en AGPI peut devenir un atout, si on prend garde de maintenir les oméga 6 très bas tandis que les oméga 3 sont augmentés dans la ration des animaux. De plus, une augmentation de la teneur en AG oméga 3, même modeste, a l'avantage de provoquer la diminution du taux d'AGS, précisément celui de l'acide palmitique.

T1 Conclusion

La matière grasse laitière a donc une composition spécifique, à défendre avec précision et rigueur. Même en considérant sa principale faiblesse (pour l'adulte sur-consommateur) qui est sa très (trop) grande richesse en AGS, il est avéré que l'intérêt majeur de ses AGS est la présence d'acide myristique et également d'AG à chaîne courte et moyenne. Comparée qualitativement avec les "bonnes" huiles végétales qui apportent les AGPI (colza, noix) et les AGMI (olive…), la matière grasse laitière constitue (en quantité raisonnable) un complément naturel à ces huiles en apportant les AG qui ne s'y trouvent pas. Si la matière grasse laitière est maintenant comparée avec les "matières grasses végétales hydrogénées ou non hydrogénées" provenant d'huiles très saturées comme l'huile de palme, qui n'apportent ni AG à chaîne courte ni AG à chaîne moyenne ni acide myristique, mais une masse monolithique d'acide palmitique, l'avantage nutritionnel qualitatif revient nettement à la matière grasse laitière. Il est dommage que, par ignorance ou par perception faussement positive de leur caractère végétal ou plus probablement parce qu'elles sont cachées et surtout parce qu'elles sont moins chères, ces matières grasses végétales soient tant consommées et si peu "inquiétées". Pour conclure, s'il est considéré comme souhaitable de réduire dans le régime la part des AGS de 15,6 % (AET) actuellement à 12 % (apports nutritionnels conseillés [ANC]), il faut désormais :

• préciser de quels AGS il est question (viser l'acide palmitique) car il n'est plus acceptable de les considérer "en bloc" ; • admettre que les produits laitiers ne constituent pas la bonne cible qualitativement et pas la seule cible quantitativement. W Déclaration de liens d'intérêts : L'auteur déclare ne pas avoir de liens d'intérêts.
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