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Association entre régimes végétariens et pathologies chroniques : une approche épidémiologique (Association between vegetarian diets and chronic diseases: an epidemiological approach)

Interest in vegetarian diets is growing. The proportion of vegetarians in the population is about 2%. Adopting a vegetarian diet has potentially beneficial health effects but, if poorly managed, may not allow to cover all nutritional needs. Epidemiological studies conducted on specific populations, including mostly well-informed vegetarians (Oxford and Adventists cohorts), have shown reduced risk of obesity, mortality and vascular disease among vegetarians. These results suggest that wellmanaged vegetarian diet is beneficial in terms of health. However, the risks associated with poorly managed diets are insufficiently assessed in these epidemiological studies, particularly in the elderly and growing children and adolescents. The additional benefit of a vegetarian diet compared to an omnivorous diet of good nutritional quality remains to be assessed. Résumé L'intérêt pour les régimes végétariens est croissant. La proportion de végétariens dans la population est d'environ 2%. L'adoption d'un régime végétarien a des effets potentiellement bénéfiques pour la santé mais pourrait, s'il est mal conduit, ne pas permettre de couvrir l'ensemble des besoins nutritionnels. Les études épidémiologiques conduites sur des populations spécifiques, incluant des végétariens majoritairement bien informés (cohortes d'Oxford et des adventistes) retrouvent une diminution du risque d'obésité, de mortalité et de maladies vasculaires. Ces résultats suggèrent un bénéfice du régime végétarien bien conduit en termes de santé. Cependant, les risques liés à des régimes mal conduits sont insuffisamment évalués dans ces études épidémiologiques, notamment chez les personnes âgées et les enfants et les adolescents en période de croissance. Le bénéfice supplémentaire apporté par un régime végétarien en comparaison d'un régime omnivore de bonne qualité nutritionnelle reste à évaluer.

1 Introduction L'intérêt de la population pour les régimes végétariens est croissant pour des raisons éthiques, des préoccupations environnementales et de santé. La consommation de régimes végétariens peut induire des risques d'insuffisance d'apports nutritionnels mais peut aussi avoir un impact bénéfique sur la santé, en particulier pour la prévention de l'obésité, des maladies cardiovasculaires et des cancers [START_REF] Mariotti | Vegetarian and plant-based diets in health and disease prevention[END_REF].

Définition des régimes végétariens

Un régime végétarien peut être défini comme un régime excluant la viande et le poisson. En pratique, il faudrait plutôt évoquer « les régimes végétariens » au pluriel. Il existe plusieurs types de régimes restreints en produits d'origine animale que l'on pourrait classer en fonction du type d'aliments exclus [START_REF] Dagnelie | Vegetarian Diets. In: Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF].

• Les « flexitariens » ou « semi-végétariens » ont une consommation occasionnelle de viande et de poisson ; • Les « pesco-végétariens » consomment du poisson mais excluent les autres viandes. Les flexitariens et les pesco-végétariens ne font pas partie des végétariens au sens strict. Le terme végétarien englobe les régimes suivants :

• Les lacto/ovo-végétariens ne consomment pas de viande mais consomment d'autres produits d'origine animale. Ils consomment des oeufs et/ou du lait ; • Les végétaliens excluent tout aliment d'origine animale de leur alimentation.

Les conséquences en termes de bénéfice et de risque de ces régimes diffèrent. Plus les régimes sont restrictifs, plus les risques d'insuffisance d'apports sont importants. Ce sont essentiellement les régimes végétariens qui ont été évalués dans les études épidémiologiques et de façon moins fréquente les régimes végétaliens.

Proportion de la population consommant un régime végétarien

En France, la prévalence des personnes déclarant suivre un régime végétarien a été estimée à 0,5% (IC95% [0,3%-0,8%]) dans l'étude INCA 2 (2006INCA 2 ( -2007)). Cette prévalence était en augmentation dans l'étude INCA 3 (2014INCA 3 ( -2015) ) à 1,8% (IC95% [1,1%-2,9%]) [START_REF] De L'anses | Avis de l'Anses[END_REF]. Dans l'étude INCA 3, la prévalence des personnes déclarant consommer un régime végétalien était marginale à 0,1% (soit 2 personnes parmi les participants) [START_REF] De L'anses | Avis de l'Anses[END_REF]. L'étude Nutrinet est une cohorte de volontaires recrutés sur internet. Elle n'est pas représentative de la population générale et l'on peut suspecter que les végétariens motivés par les questions d'alimentation soient sur-représentés dans cette cohorte. Néanmoins, la prévalence de 2,5% de végétariens retrouvée dans cette étude conforte les résultats de l'étude INCA 3. La prévalence du régime végétalien était de 0,8% dans la cohorte Nutrinet [START_REF] Kim | The Prevalence and Characteristics of Vegetarian in the United States: A Population-Based Study[END_REF] [START_REF] Le | Beyond Meatless, the Health Effects of Vegan Diets: Findings from the Adventist Cohorts[END_REF][START_REF]Position Paper on the vegetarian approach to eating[END_REF]. En 1993, le régime végétarien lui apparaissait comme une alternative équivalente au régime conventionnel. Ses conclusions étaient : « un régime végétarien bien conduit peut permettre d'atteindre les recommandations et peut être un régime alternatif favorable à la santé » (traduit de l'anglais) [START_REF] Havala | Position of the American Dietetic Association: vegetarian diets[END_REF]. En 2016, les conclusions de l'ADA suggéraient que le régime végétarien serait supérieur au régime omnivore conventionnel en termes de bénéfices pour la santé (11) (« en comparaison à un régime non végétarien, le régime végétarien peut apporter une protection contre de nombreuses maladies chroniques ») et soulignaient également les bénéfices potentiels pour l'environnement. La position de cette société savante est citée à titre d'illustration et ne peut pas être considérée comme représentative de l'ensemble de la communauté scientifique. En France, le régime végétarien ne fait pas l'objet d'une recommandation. Cependant, dans l'avis relatif à la révision des repères alimentaires pour les adultes du futur Programme National Nutrition Santé (PNNS) 2017-2021 [START_REF]Haut Conseil de la santé publique. Avis relatif à la révision des repères alimentaires pour les adultes du futur Programme national nutrition[END_REF], il est conseillé de limiter la consommation de viande rouge à 500g par semaine et la consommation de charcuterie à 150g par semaine. Il n'y a plus de recommandation de consommation minimale de viande. De plus, la recommandation en matière de produits laitiers est passée de 3 à 2 portions par jour. Ces recommandations tendraient à une diminution de la consommation des produits d'origine animale.

2 Bénéfices / risques 

Bénéfices attendus

L'adoption d'un régime végétarien conduit à la diminution de consommation de produits d'origine animale dont certains peuvent être associés à une augmentation du risque de développement de pathologies chroniques. A l'inverse, l'adoption d'un régime végétarien conduit à l'augmentation de consommation de produits d'origine végétale dont certains pourraient avoir un impact favorable sur la santé. Sont présentés dans ce chapitre les bénéfices potentiels de la diminution de la consommation de certains produits d'origine animale, et de l'augmentation de la consommation de certains produits d'origine végétale.

Viandes

La viande rouge a été classée comme carcinogène probable (Groupe 2A) par le Centre international de recherche sur le cancer (CIRC). Une consommation supplémentaire de viande rouge de 120g par semaine augmenterait de 2% le risque de décès par cancer [START_REF] Boutron-Ruault | Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF] et serait associée à une augmentation du risque de mortalité d'environ 15% pour une portion supplémentaire de 120g par jour. La charcuterie a été classée comme carcinogène (groupe 1) par le CIRC [START_REF] Bouvard | Carcinogenicity of consumption of red and processed meat[END_REF]. Une augmentation de la consommation de charcuterie de 50g par semaine serait associée à une augmentation de 4% du risque de mortalité par cancer [START_REF] O'sullivan | Food sources of saturated fat and the association with mortality: a meta-analysis[END_REF]. La consommation de viande rouge et de charcuterie semble être particulièrement associée à certaines localisations de cancer. Par exemple, une augmentation de la consommation de viande rouge de 100g par jour serait associée à une augmentation de 43% du risque de cancer du pancréas (chez l'homme), du cancer du côlon proximal (11%), du cancer du côlon distal (22%) et du cancer du rectum (23%) [START_REF] Alexander | Meta-analysis of prospective studies of red meat consumption and colorectal cancer[END_REF]. Une augmentation de la consommation de 50g par jour serait associée à une augmentation de 21% du risque de cancer du pancréas (chez l'homme) et une augmentation de 18% du risque de cancer colorectal [START_REF] Boutron-Ruault | Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF].

De plus, une augmentation de la consommation de viande rouge de 100g par jour serait également associée à une augmentation de 13% du risque de survenue de diabète de type 2 [START_REF] Feskens | Meat consumption, diabetes, and its complications[END_REF].

La consommation de viande serait associée à une augmentation du risque de mortalité cardiovasculaire dans les pays occidentaux, mais cette association n'a pas été retrouvée en Asie [START_REF] O'sullivan | Food sources of saturated fat and the association with mortality: a meta-analysis[END_REF][START_REF] Abete | Association between total, processed, red and white meat consumption and all-cause, CVD and IHD mortality: a metaanalysis of cohort studies[END_REF]. En effet, une consommation de 120g de viande par semaine serait associée à une augmentation de 1% du risque de mortalité cardiovasculaire et une augmentation de la consommation de charcuterie de 50g par semaine serait associée à une augmentation de 2% de ce risque.

La viande rouge et la charcuterie sont une composante importante du régime occidental (western diet) qui inclut également une consommation élevée d'alcool, de produits transformés et de produits à haute densité énergétique, ainsi qu'une faible consommation de fruits et légumes, et qui s'associe à un mode de vie sédentaire. Ainsi, il n'est pas toujours évident de distinguer l'effet propre de la consommation de viande rouge et de charcuterie de celui du régime occidental dans son ensemble (15).

Fruits et légumes

Les fruits et légumes ont une faible densité énergétique et un faible index glycémique. Ils sont riches en vitamines, en minéraux, en micronutriments et en fibres. Ainsi, ils apportent un volume important de nourriture, contribuent à l'apport en micronutriments et ont un faible impact sur l'apport énergétique. La consommation de fruits et légumes est associée à une diminution du risque de mortalité par accidents coronariens, par accidents vasculaires cérébraux et par certains cancers (poumon, tube digestif). Les diminutions de risques associées à la consommation des fruits et légumes sont relativement modestes, mais significatives. Elles sont généralement de l'ordre de 5% par portion supplémentaire de fruits et légumes et de l'ordre de 20% si l'on compare les catégories extrêmes de consommateurs [START_REF] Van Berleere | Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF]. Comme pour la consommation de viande, il est difficile de distinguer l'effet propre de la consommation des fruits et légumes de celui du régime alimentaire global qui lui est associé. Le lien causal entre la consommation de fruits et légumes et les effets sur la santé peut être discuté. L'effet de la consommation des fruits et légumes sur le niveau de pression artérielle a été démontré dans des études interventionnelles [START_REF] Appel | A Clinical Trial of the Effects of Dietary Patterns on Blood Pressure[END_REF] mais, à l'inverse, en ce qui concerne la supplémentation en antioxydants, il n'a pas été retrouvé d'effet dans les études expérimentales [START_REF] Bjelakovic | Antioxidant supplements and mortality[END_REF].

Autres produits d'origine végétale

De nombreux autres produits d'origine végétale sont associés à un impact sur la santé. Par exemple, la consommation de produits céréaliers complets, riches en fibres, a été associée à une diminution des facteurs de risque cardiovasculaire, du risque de cardiopathie ischémique, d'accidents vasculaires cérébraux et de cancer du côlon [START_REF] Thies | Whole Grains and Disease Risk. In: Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF].

Les fruits à coques sont des aliments à densité énergétique élevée riches en protéines et en acides gras poly-insaturés (PUFA) et mono-insaturés (MUFA) ainsi qu'en fibres, vitamines, sels minéraux et polyphénols. Malgré leur forte densité énergétique et leur contenu en lipides, la consommation de fruits à coques n'a pas été associée à un risque plus élevé d'obésité. Au contraire, des associations protectrices avec l'indice de masse corporelle (IMC) sont même parfois retrouvées dans certaines études. La consommation de fruits à coques a été retrouvée associée à une diminution du niveau de cholestérol total et de LDL-cholestérol dans des études épidémiologiques et des essais randomisés. En plus de l'effet sur les maladies vasculaires, les noix sont riches en composants neuro-protecteurs (polyphénols, acide alpha-linolénique, mélatonine, folate, vitamine E) et une association positive entre la consommation de fruits à coques ou de noix et le score cognitif a été retrouvée dans des études épidémiologiques [START_REF] Wien | Vegetarian and Plant-Based Diets in Health and Disease Prevention[END_REF].

Les légumineuses qui sont utilisées comme sources de protéines chez les végétariens ont des effets potentiels protecteurs contre les maladies cardiovasculaires et les cancers. Les légumineuses sont riches en fibres et apportent des acides gras insaturés, de la vitamine E, du folate, du sélénium et des flavonoïdes qui ont des effets protecteurs potentiels [START_REF] Papandreou | Legume consumption and risk of all-cause, cardiovascular, and cancer mortality in the PREDIMED study[END_REF]. Cependant, si une diminution des risques cardiovasculaires [START_REF] Nöthlings | Intake of vegetables, legumes, and fruit, and risk for all-cause, cardiovascular, and cancer mortality in a European diabetic population[END_REF] et des cancers [START_REF] Papandreou | Legume consumption and risk of all-cause, cardiovascular, and cancer mortality in the PREDIMED study[END_REF] associée à la consommation de légumineuses a été observée dans certaines études de cohorte, il existe des résultats contradictoires provenant d'autres études épidémiologiques [START_REF] Papandreou | Legume consumption and risk of all-cause, cardiovascular, and cancer mortality in the PREDIMED study[END_REF][START_REF] Miller | Fruit, vegetable, and legume intake, and cardiovascular disease and deaths in 18 countries (PURE): a prospective cohort study[END_REF].

3 Données épidémiologiques [START_REF] Tonstad | Type of vegetarian diet, body weight, and prevalence of type 2 diabetes[END_REF].

La méta-analyse de Dinu et al. retrouvait également une diminution significative de 25% (RR 0,75 [0,68-0,82]) du risque d'accident coronarien sur 7 cohortes. Cependant, les associations étaient non significatives pour l'ensemble des accidents cardiovasculaires (RR 0,93 [0,86-1,00] sur 5 cohortes) et pour le risque d'accident cérébro-vasculaire (RR 0,93 [0,78-1,10]) sur 5 cohortes.

Cancers

Sur l'ensemble des cancers, une diminution de l'incidence d'environ 10% était observée dans les cohortes d'Oxford parmi les végétariens (RR 0,90 [0,84-0,97]) et les pesco-végétariens (RR 0,89 [0,81-0,98]) [START_REF] Key | Cancer in British vegetarians: updated analyses of 4998 incident cancers in a cohort of 32,491 meat eaters, 8612 fish eaters, 18,298 vegetarians, and 2246 vegans[END_REF]. Dans l'AHS-2, une diminution du risque du même ordre était observée pour les pesco-végétariens (RR 0,88 [0,77-1,01]) et les végétariens (RR 0,92 [0,85-0,99]) [START_REF] Tantamango-Bartley | Vegetarian diets and the incidence of cancer in a low-risk population[END_REF].

Concernant les localisations spécifiques, la méta-analyse de Dinu et al. [START_REF] Dinu | Vegetarian, vegan diets and multiple health outcomes: A systematic review with meta-analysis of observational studies[END_REF] ne retrouvait pas d'association significative entre le régime végétarien et le risque de cancer du sein ou de cancer de la prostate sur l'ensemble des études. Une diminution significative du risque de mortalité par cancer du sein était observée uniquement dans les cohortes d'adventistes.

Mortalité

Les données portant sur l'association entre les régimes végétariens et la mortalité sont contradictoires. Dans la méta-analyse de Dinu et al. [START_REF] Dinu | Vegetarian, vegan diets and multiple health outcomes: A systematic review with meta-analysis of observational studies[END_REF], une diminution significative de 16% de la mortalité était observée chez les végétariens des cohortes d'adventistes (RR 0,84 [0,78-0,90] pour 3 cohortes) mais pas chez les non-adventistes (RR 1,04 [0,98-1,10] pour 4 cohortes). Ces différences posent la question de la possibilité d'extrapoler les données des cohortes d'adventistes à une population plus large. Dans les cohortes d'adventistes, les végétariens pourraient également être ceux qui respectent aussi les préceptes favorables à la santé de l'église adventiste, ce qui pourrait expliquer le plus faible taux de mortalité chez les végétariens. A l'inverse, dans les études d'Oxford, les non-végétariens étaient issus d'une population différente de celle des végétariens, ce qui a pu biaiser les résultats et éventuellement masquer une différence entre les groupes.

Régimes végétaliens

Si l'on peut s'attendre à retrouver les bénéfices potentiels du régime végétarien chez les végétaliens, la couverture optimale des besoins nutritionnels pourrait être plus difficile à atteindre chez les végétaliens. 3.3 Limite des études épidémiologiques de cohortes pour l'évaluation du régime végétarien Les études épidémiologiques retrouvent donc, généralement, que les végétariens présentent une incidence plus faible de maladies chroniques (cancers, maladies cardiovasculaires, obésité) comparés aux personnes ayant un régime omnivore conventionnel. Néanmoins, la faible proportion de la population consommant un régime végétarien nécessite d'avoir recours à des méthodes de recrutement spécifiques. Les végétariens sont majoritairement recrutés parmi la communauté adventiste ou par l'intermédiaire d'associations ou de revues spécialisées (études d'Oxford). Les végétariens et végétaliens inclus dans ces études sont donc probablement bien informés et ont probablement, majoritairement, un régime bien conduit couvrant l'ensemble des besoins nutritionnels. D'autre part, ces personnes adoptant un régime végétarien ont probablement d'autres comportements bénéfiques pour la santé. Dans l'étude d'Oxford, les végétariens « bien informés » étaient comparés à des personnes recrutées dans les cabinets de médecine générale, qui ne prêtaient probablement pas plus attention à leur alimentation que la population générale, ce qui a pu introduire un biais en faveur des régimes végétariens. Les résultats des études épidémiologiques actuelles ne peuvent donc être extrapolés qu'aux régimes végétariens et végétaliens bien conduits chez des personnes informées.

A l'inverse, les personnes débutant un régime végétarien sans appartenir à une communauté, sans information et sans suivi sont probablement difficilement incluses dans ces études. Ce sont ces populations qui sont les plus à risque d'apports nutritionnels insuffisants. Il serait donc nécessaire d'avoir plus d'informations sur ces groupes à risque.

Régime végétarien et qualité de l'alimentation

Les études des adventistes ont été conduites en Amérique du Nord et les études d'Oxford en Royaume-Uni. Il existe peu de données issues d'autres pays. Dans ces études, les personnes ayant un régime végétarien sont donc comparées à une population ayant une alimentation généralement de type occidental (western diet). Ainsi, par exemple, dans un échantillon représentatif de la population américaine de l'étude NHANES (2007-2012), la qualité de l'alimentation mesurée par le score Healthy Eating Indes (HEI) était très supérieure chez les personnes ayant un régime végétarien par rapport aux consommateurs de viande. En effet, 45% des végétariens étaient dans le quintile le plus élevé de qualité alimentaire contre 20% des consommateurs de viande [START_REF] Conrad | Diet quality on meatless days: National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES), 2007-2012[END_REF]. Cette association a été retrouvée dans d'autres études par exemple en France (31) et en Belgique [START_REF] Clarys | Comparison of nutritional quality of the vegan, vegetarian, semi-vegetarian, pesco-vegetarian and omnivorous diet[END_REF]. Le régime végétarien est donc généralement comparé dans les études épidémiologiques à des régimes de qualité nutritionnelle moindre et le bénéfice propre au régime végétarien est difficile à évaluer. Il serait intéressant de comparer les régimes végétariens à une alimentation omnivore de qualité ou à un régime méditerranéen par exemple.

Bénéfices d'une alimentation végétale (de bonne qualité)

Les personnes consommant un régime végétarien ont généralement un régime alimentaire de bonne qualité, mais le régime végétarien ou une alimentation riche en produits d'origine végétale n'est pas synonyme d'alimentation bénéfique pour la santé. Il est nécessaire pour les régimes végétariens comme pour les régimes omnivores d'avoir une bonne qualité nutritionnelle. Ainsi, par exemple, dans la cohorte des professionnels de santé, Satija et al. [START_REF] Satija | Healthful and Unhealthful Plant-Based Diets and the Risk of Coronary Heart Disease in U.S. Adults[END_REF] ont étudié l'association entre une alimentation riche en produits d'origine végétale et le risque de survenue d'accident coronarien à l'aide de trois scores. Le premier comptabilisait la quantité de produits d'origine végétale dans l'alimentation quelle que soit leur qualité nutritionnelle, le second comptabilisait la quantité de produits d'origine végétale de bonne qualité nutritionnelle (attribution de valeur négative aux aliments d'origine végétale de moins bonne qualité nutritionnelle tels que les jus de fruits, boissons sucrées, frites, friandises, céréales raffinées, …) et le dernier comptabilisait la quantité de produits d'origine végétale de « mauvaise qualité nutritionnelle ». Le premier score était associé à une diminution du risque d'accidents coronariens. Cette association était encore plus forte lorsqu'on excluait les produits végétaux de moins bonne qualité nutritionnelle. A l'inverse, le risque d'accident coronarien était fortement augmenté lorsque les scores d'alimentation d'origine végétale de moins bonne qualité étaient élevés. Ces résultats suggèrent que, si en général une végétalisation de l'alimentation améliore la qualité de l'alimentation et la santé, c'est à condition que les aliments d'origine végétale choisis soient de bonne qualité nutritionnelle.

Point non élucidé

Les régimes végétariens sont donc généralement associés à une meilleure santé, un moindre risque de cancers, de maladies cardiovasculaires et de mortalité dans les études épidémiologiques. Ces études suggèrent un bénéfice pour la santé des régimes végétariens. Peu de donnés spécifiques sont actuellement disponibles sur les régimes végétaliens mais il semble qu'ils soient également associés à un bénéfice pour la santé. Cependant, ces résultats sont obtenus dans des populations d'adultes d'âges moyens et ne sont pas nécessairement extrapolables aux populations fragiles telles que les personnes âgées, les enfants et les adolescents en période de croissance. De par leur mode de recrutement, ces études incluent majoritairement des personnes bien informées, les risques d'insuffisance d'apports liés notamment à un régime végétalien mal conduit y sont donc mal évalués. Des risques de malnutrition liés en particulier à l'engouement récent pour les régimes végétaliens sont possibles et devraient faire l'objet d'une surveillance sanitaire. Enfin, dans les études épidémiologiques, les personnes adoptant des régimes végétariens sont généralement comparées à des groupes de personnes ayant une alimentation de qualité moyenne. Il serait intéressant de comparer le bénéfice apporté par un régime végétarien à celui d'un régime omnivore bien équilibré.

Conclusion

Les régimes végétariens peuvent comporter des risques d'insuffisance d'apports nutritionnels s'ils sont mal conduits, tandis que s'ils sont bien menés ils sont généralement associés à des bénéfices en termes de santé. L'engouement récent pour les régimes végétaliens, en particulier, nécessite de rester vigilant sur les risques des régimes végétaliens mal conduits. Même si la proportion de la population ayant un régime végétarien reste faible, il est probable que la consommation de produits d'origine animale diminue chez les personnes ayant un régime omnivore conventionnel en raison des modifications des recommandations et de considérations environnementales. Cette évolution et son impact sur la santé seront à évaluer dans les futures études épidémiologiques.

  . Ce chiffre est probablement surévalué par rapport aux données des études INCA, qui elles, sont issues d'un échantillon représentatif de la population française. La comparaison des résultats des études INCA 2

et INCA 3 suggère une augmentation de la proportion de végétariens en France mais cette proportion reste faible et la proportion de végétaliens reste encore marginale. L'évolution de ces prévalences est à surveiller.

  1.3 Evolution des recommandations et des points de vue des sociétés savantesLes recommandations concernant la consommation de viande, et les positions des sociétés savantes concernant les régimes végétariens, ont progressivement évolué. A titre d'exemple, l'American Dietetic Association (ADA) émettait des « doutes raisonnables sur l'adéquation nutritionnelle et les bénéfices d'un régime végétarien » (traduit de l'anglais) en 1980

  3.1 Méthodologie des étudesLes données épidémiologiques sur les associations entre alimentation et pathologies chroniques reposent essentiellement sur des études de cohorte prospectives. Dans ces études, l'alimentation des participants est généralement recueillie à l'inclusion. Les participants sont ensuite suivis de nombreuses années. Ces études portent généralement sur des événements de santé (cancers, maladies vasculaires, décès). Il faut un nombre d'événements suffisant afin d'obtenir la puissance statistique nécessaire. Généralement, seule une faible proportion des personnes participant à l'étude est victime d'un ou plusieurs de ces événements de santé lors du suivi. Pour cette raison, ces études nécessitent un très grand nombre de participants. Il existe de nombreuses études de cohorte dans le monde, disposant d'informations portant sur la nutrition. On peut citer à titre d'exemple les cohortes des professionnels de santé américains constituées dans les années 1980 (Nurses' Health study et Health Professionals' Follow-Up study incluant respectivement 120 000 femmes et 50 000 hommes[START_REF] Joshipura | The Effect of Fruit and Vegetable Intake on Risk for Coronary Heart Disease[END_REF]). En France, on peut citer les cohortes SU.VI.MAX (SUpplémentation en VItamines et Choix d'une population où la proportion de végétariens est naturellement élevée Une autre possibilité pour augmenter la proportion de végétariens dans les études est d'inclure un échantillon de personnes issues d'une population où, en raison d'habitudes culturelles ou religieuses, la proportion de végétariens est élevée. C'est le choix qui a été fait pour constituer les cohortes des « adventistes ». Dans ces cohortes, des adeptes nord-américains de l'église adventiste ont été inclus. L'église adventiste promeut un style de vie favorable à la santé. En effet, il est attendu des pratiquants d'être non-fumeurs, de ne pas consommer d'alcool et les pratiquants sont encouragés à adopter un régime végétarien. Le suivi de ces recommandations est variable, les adventistes en Amérique du Nord sont majoritairement non-fumeurs et ne consomment pas ou très peu d'alcool. En ce qui concerne le régime alimentaire, environ la moitié d'entre eux ont un régime omnivore conventionnel, les autres ont un régime flexitarien, ovo/lacto-végétarien ou végétalien. Risque cardiovasculaire Le régime végétarien est aussi associé à une diminution du risque cardiovasculaire. Dans la métaanalyse de Dinu et al., le régime végétarien était associé à un niveau plus bas de LDL-cholestérol (-22mg/dL) et de cholestérol total (-31mg/dL). Dans l'AHS-2, le risque de diabète était presque divisé par deux chez les végétaliens et les lacto/ovo-végétariens et diminué d'environ 25 à 30% chez les pesco-végétariens et les flexitariens

	Trois cohortes d'adventistes ont été constituées, les deux premières en Californie (Adventist
	Mortality study (1960-1976) et Adventist Health Study-1 (AHS-1) (1976-1988) incluant 23 000 et 34
	000 personnes respectivement) et la troisième (Adventist Health Study-2 (AHS-2) avec 96 000
	inclusions) dans toute l'Amérique du Nord (8,36).
	La plupart des données épidémiologiques sur les régimes végétariens proviennent des cohortes
	d'Oxford et des adventistes. D'autres cohortes ont analysé l'association entre les régimes
	végétariens et les événements de santé ou la mortalité (37,38), mais leurs effectifs de végétariens
	étaient moins importants.
	3.2 Principaux résultats
	3.2.1 Régimes végétariens
	3.2.1.1 Indice de masse corporelle (IMC)
	Les régimes végétariens sont associés à un moindre risque d'obésité et de surpoids dans les études
	des adventistes et dans les études d'Oxford. Dans l'AHS-2, l'IMC moyen était de 28,8kg/m 2 dans le
	groupe des omnivores contre 25,7kg/m 2 chez les ovo/lacto-végétariens. L'IMC était encore plus bas
	chez les végétaliens (23,6kg/m 2 (39)). Cette même tendance était retrouvée dans les études
	d'Oxford (35) dans une population européenne avec des IMC moyens plus bas. L'IMC moyen était de
	24,5kg/m 2 chez les omnivores contre 23,2kg/m 2 chez les végétariens et 22,4kg/m 2 chez les
	végétaliens. Dans une méta-analyse, Dinu et al. (40) ont retrouvé un IMC inférieur de 1,72kg/m 2 en
	moyenne chez les végétariens.
	la population générale. Afin d'augmenter leur effectif, une solution consiste à contacter spécifiquement des 3.2.1.2
	personnes adoptant un régime végétarien. C'est ce qui a été fait en particulier dans les deux études
	de cohorte d'Oxford (35). Les participants végétariens de la première cohorte (Oxford Vegetarian
	study, 1980-1984) ont été recrutés par annonce dans les médias et par le bouche-à-oreille. Les
	participants de la deuxième cohorte (EPIC-Oxford cohort study, 1993-1999) ont été recrutés par
	courrier, parmi les membres de la « Vegetarian Society of the United Kingdom » et un questionnaire
	dans le magazine de la « Vegan Society ». Un inconvénient de cette méthode est qu'elle nécessite
	de recruter un échantillon « témoin », c'est-à-dire des non végétariens afin de permettre une
	comparaison. Cet échantillon témoin est issu d'une population différente de celle des végétariens,

Minéraux Anti-oXydants)

[START_REF] Hercberg | .VI.MAX Study: a randomized, placebo-controlled trial of the health effects of antioxidant vitamins and minerals[END_REF] 

et Nutrinet

[START_REF] Allès | Comparison of Sociodemographic and Nutritional Characteristics between Self-Reported Vegetarians, Vegans, and Meat-Eaters from the NutriNet-Santé Study[END_REF]

. Plus récemment, des cohortes de très grande taille comprenant plusieurs centaines de milliers de sujets ont été constituées (cohortes Constances (32) et UK Biobank

[START_REF] Sudlow | UK Biobank: An Open Access Resource for Identifying the Causes of a Wide Range of Complex Diseases of Middle and Old Age[END_REF][START_REF] Anderson | Red and processed meat consumption and breast cancer: UK Biobank cohort study and meta-analysis[END_REF] 

par exemple). Cependant, la proportion de consommateurs de régimes végétariens (et à plus forte raison celle des végétaliens) restant faible, malgré des échantillons de population de taille très importante, ces études ne permettent pas d'étudier l'association entre la consommation de régimes végétariens et la survenue d'événements de santé. Ainsi, les données épidémiologiques portant sur ce sujet sont plus rares que sur d'autres questions concernant l'alimentation et doivent être recueillies auprès de populations spécifiques.

3.1.1 Exemples de cohortes étudiant les régimes végétariens

3.1.1.1 Recrutement ciblé de volontaires végétariens

Les études de cohorte sont généralement constituées d'un échantillon de volontaires recrutés en population générale. Une fois les personnes incluses, elles sont interrogées sur leurs consommations alimentaires. Comme évoqué dans le paragraphe précédent, avec cette méthode, la proportion de végétariens dans l'étude est généralement faible, proche de celle observée dans ce qui peut biaiser les résultats. Dans l'Oxford Vegetarian study, les témoins non végétariens ont été recrutés parmi les amis et les proches des végétariens inclus dans l'étude. Dans l'étude EPIC-Oxford cohort study, les témoins ont été recrutés parmi les patientèles de médecins généralistes. Au total, ces deux cohortes ont inclus 62 000 personnes dont environ la moitié de végétariens.

3.1.1.2

  Il est donc important d'étudier plus spécifiquement les régimes végétaliens. Cependant, la proportion de végétaliens dans la population est très faible. Même dans les cohortes ayant un recrutement ciblé telles que les cohortes d'Oxford et des adventistes, leurs effectifs restent faibles. Ce résultat n'était pas significatif en raison de la petite taille de l'effectif. Ces rares résultats sur le cancer et la mortalité suggèrent un bénéfice du régime végétalien bien conduit par rapport à un régime omnivore en ce qui concerne le risque de maladies chroniques et la mortalité chez l'adulte.

	Pour cette raison, les données sont rares. Les études d'Oxford et l'AHS-2 retrouvaient une
	diminution du risque de cancer légèrement supérieure chez les végétaliens par rapport aux
	végétariens, avec un risque plus faible de 19% dans les études d'Oxford (RR à 0,81[0,83-0,96]) (35) et
	de 16% (RR 0,84 [0,72-0,99]) (41) dans les études des adventistes. Dans la méta-analyse de Dinu et
	al. (40), sur un effectif réduit de 2 études et 6 301 sujets, la mortalité était diminuée de 12% (RR 0,88
	[0,75-1,02]) chez les végétaliens.