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LUTTE CONTRE
 
LES ANJ MIES NUTRITIONNELLES,
 

EN PARTICULIER
 
CONTRE LA CARENCE EN FER
 

Rapport d'une r.union commune AIEA/USAID/OMS 

Une r~union d'experts des an6nies nutritionnelles, organis~e cncommun par I'Agence internationale de l'Energic atonique, l'Agency
for International Development des Etats-Unis d'Anierique Ct I'Organisation mondiale de la Sant6, s'est tenue A Gen6ve du 28 octobre 
1,r novembre 1974. 

au 

Lc Dr W. H. Chang, Sous-Dirccteur gnhral, a ouvert la runion
al noi du Directeur g6ndral. 

1. INTRODUCTION 

L'OMS s'est intdress6c depuis 1958 aux probh~mes pos6s par lesan6mies nutritionnelles (1,2) et a patronn6 des recherches dans plusieurspays. Ces travaux et d'autres 6tudes rdcentes ont r6v16 une trs fortepr6valence des anmies nutritionnelles et des carences en nutriments
hdmatopoidtiques chez des individus appartenant Atous les groupes d'^ige
et particuli~rement chez les 
 'emmes enceintes et les jeunes enfants.anmies nutritionnelles posent 

Les 
un problnie dans le monde entier, mais
c'est dans les pays en d6veloppenient (3-19) qu'ellcs sont le plus rdpandues. Ces 6tudes ont 6galement 
 fourni de pr6cicux rcnseignenients surl'6tiologie des anhiies. II en ressort nettenient que la carence martiale 

est de loin le trouble nutritionnel lc plus courant et la cause la pluscourante d'an6mie. La carence en folate a se classe en deuxi~rne positionparmi les causes les plus courantes d'an6inie nutritionnelle (20-22).Les autres carences nutritionnelles qui jouent un r6le moins importantdans la pathoghnmse des anmies sont la carence en vitamine B,. (23, 24)et probablement la carence en prot6ines (25, 26). 

a Dans leprdsent rapport, lestermes folate ct acide folique sont considdrds plus 
ou moins comme synonymes. 
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Paralldlement ai l'accumulation de donndes sur la prevalence de 
i'andmie, on est parvenu i mieux comprendre ses effets ndfastes, Amieux 
connaitre les autres troubles du mrtabolisme provoqu~s par ces carences 
nutritionnelles et i perfectionner les techniques de laboratoire permettant 
d'6tudier, de diagnostiquer et de mesurer les 6tats de carence. 

Malheureusement, ces progr~s scientifiques n'ont gufre contribu6 
jusqu',Li pr6sent ii la lutte contre les an6mies nutritionnelles, qui continuent 
i poser un grave probleme de sant6 publique dans de nombreuses r6gions 
du monde. 

En raison de ces considcrations, les experts ont d'abord pass6 enl 
revue certaines des donnes dont on dispose sur les effets de I'an6mie et 
les progrs techniques r alists r6cemment en mati~re d'apport de fer et 
de folate, puis ils se sont occup6s plus spdcialement des moyens de 
combattre les an6mies nutritionnelles par ]a suppldmentation alimentaire 
et l'enrichissement des al iments. 

2. EFFETS NPFASTES DE L'ANfIMIE ET DE LA CARENCE 
NUTRITIONNELLE EN FER ET EN FOLATE 

2.1 Grossesse 

Chez ]a femme enceinte, l'an6mie grave accroit la morbidit6 et ]a 
mortalit6 niaternelles et fait courir un plus grand risque au foetus (27, 28). 
Les eflets n6fastes des formes b6nignes d'an6mie ne sont pas bien d6finis, 
quoique certaines 6tudes aient sugg6r6 l'existence d'une corr6lation entre 
le taux d'h6moglobine du sang maternel et le poids de I'enfant Aila 
naissance (16). Les indices qui donneraient Lpenser ,Aune relation entre 
la carence enl folate et l'accroissement du risque d'anomalies du fetus 
sont controvers~s (29). 

2.2 Anfinie et capacit6 de travail 

La capazit6 de travail physique peut se d~finir comme la possibilit6 
pour un individu de se livrer itdes activit(s faisant intervenir l'action 
musculaire. Ces activit6s vont de l'exercice violent de courte durde 
a I'exercice niodr6 de longue dur6e et font appel a diff6rents mdcanismes 
d'adaptation physiologique. La prestation d'un individu au cours d'un 
exercice violent aboutissant i un quasi-6puisernent (exercice maximal) 
d6pend essentiellement de sa r6serve cardio-respiratoire, de son alimen
tation en oxyg~ne et de son adaptation m6tabolique (comme celle que 
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procure 1'entrainement physique). Les mensurations et la composition 
(poids corporel, graisse exclue) du corps de l'individu ddterminent la 
consommation maximale d'oxygdne, le d6bit cardiaque, la quantit6 totale 
d'hmoglobine circulante et le rythme respiratoire maximal. Toutes ces 
variables doivent entrer en ligne de compte pour dl-terminer le volume 
maximal de travail qu'un individu peut accomplir sans s'6puiser (30).
D'un autre c6td, 1'exercice mod6r6 de longu. dur6c exige un apport per
manent d'dnergie aux muscles et iine r6serve suflisante d'6nergie. 

Une rdduction du taux d'h6rioglobine entraine une diminution de 
la capacit6 de transport de l'oxyg~ne par le sang, cc qui petit r6duire 
l'apport d'oxyg~ne aux tissus pendant I'exercice. Plus I'an6mie est grave 
et plus la prestation physique quasi maximale sera r6duite. L'incapacit6 
physique survient lorsque la demande en oxyg~ne des tissus ne peut plus 
Etre satisfaite. Le taux critique d'hi6moglobine (c'cst-A-dire le taux qui
impose une limitation de I'activit6 physique ct du travail produit) varie 
selon l'importance de l'effort physique exig6 et l'existence 6ventuelle 
d'autres facteurs limitatifs. I1est possible qu'on ne puisse mettre nette
ment en 6vidence l'effet limitatif exerc6 par le taux d'h6moglobine stir 
la capacit6 de travail quasi maximale qu'en 'absence d'autres facteurs 
limitatifs. 

Des constatations faites depuis plusieurs ann6es montrent que I'andmie 
grave affecte la capacit6 de travail quasi maximale (31-38). On ne peut 
mesurer aussi facilement les effets de I'andmie ldgtre ou moycnne sur 
la capacit6 de travail. Des 6tudes faites en Birmanic n'ont pas permis 
de montrer que les sujets pr6sentant des deficits en hmoglobine allant 
jusqu'A 2,6 g/100 ml de sang avaient une capacit6 de travail physique 
diffdrente de celle de sujets norniaux (Yin Thu, Mya Tu & Aung Than 
Batu, observations non publi6cs, 1974). Toutefois, d'autres 6tudes 
faites r6cemment chez I'animal d'expdrience (39, 40) et chez I'homme 
(41, 44) ont montr6 que m~me de petites diminutions du taux d'h6mo
globine peuvent provoquer une diminution de la prestation fournie en 
un exercice maximal ou quasi maximal. Viteri et Tor6n (30, 45, 46) ont 
indiqu6 que chez les coupeurs de canne hisucre il existait un rapport 
direct entre l'h6matocrite ou le taux d'h6moglobine t le rdsultat du test 
de Harvard (47) qui mesure la riserve cardio-respi eatoire correspondant 
A.I'exercice quasi maximal (fig. 1). Apr~s que ces ouvriers agricoles 
eurent requ pendant six mois un suppl6ment de fer de 100 mg/jour, on 
a constat6 chez eux une augmentation du taux d'hdmoglobine et parall& 
lement une am6lioration du r6sultat du test, alors que dans le groupe 
t~moin qui avait requ un placebo aucun changement n'6tait constat6 ni 
dans le taux d'h6moglobine ni dans la prestation physique. Les effets 
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FIG. 1. RtSULTATS DU TEST DE HARVARD APPLIQUIt, AU GUATEMALA,
 
A DES OUVRIERS AGRICOLES PReSENTANT DIFFtRENTS TAUX D'HtMOGLOBINE
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* Reprodult, avec autorisation, d'aprbs VITERI, F. E. & TORON, B. Anaemia and physical 
work capacity, Clin. Haematol., 3: 609-626 (1974). 

bienfaisants de I'administration de fer se sont manifest6s dans le mois 
suivant son d6but, ont atteint un maximum au bout de deux mois et 
sont demeur~s stables ensuite. Dans cette 6tude, on a constatO que des 
variations du taux d'h6moglobine d'environ 1,5 g/100 ml de sang seule
ment se traduisaient par de nettes diffdrences des prestations physiques. 
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L'an~mie diminue l'aptitude Aeffectuer des tiches consommatrices 
d'6nergie en limitant le transport d'oxyg6ne jusqu'aux tissus. En se 
fondant sur les donnges disponibles et sur des consid6rations th6oriques 
relatives A l'apport maximal d'oxyg6ne aux tissus, ilest possible de 
calculer le volume de travail maximal que les individus pourront sup
porter selon 1.2ur taux d'h6moglobine et leur d6bit cardiaque maximal 
(tableau 1). On peut pr6voir la correspondance entre ces vlumes de 

TABLEAU 1. PREVISION DU VOLUME DE TRAVAIL MAXIMAL POUVANT ETRE
 
SUPPORTt PAR DES INDIVIDUS PRtSENTANT DIFFIRENTS TAUX D'HI1MOGLOBINE
 

ET TROIS NIVEAUX DIFFI:RENTS DE DEBIT CARDIAQUE MAXIMAL (30)
 

Volume do travail "maximal prdvu
Taux d'h~mogloblne pour un d6blt cardlaque maximal de(en g/100 ml
 
de sang)
 

15 litres/min 20 litres/min 25 litres/min
 

4 3,2 (13,4) 4,2 (17,6) 5,3 (22,2) 
6 4,8 (20,1) 6,4 (2r,,8) 8,0 (33,5) 
8 6,4 (26,8) 8,5 (35,6) 10,6 (44,4) 

10 8,0 (33,5) 10,6 (44,4) 13,2 (55,2) 
12 9,6(40,2) 12,7 (53,1) 15,9 (66,5) 
14 11,1 (46,4) 14,8 (61,9) 18,5 (77,4) 
16 12,7 (53,1) 17,0 (71,1) 21,2 (88,7) 

Le volume de travail est exprimd en kilocalorles par minute et, entre :arenthbses, en
 
kllojoules par minute. Les facteurs de conversion sont: 1 kcal = 4,184 kJ ;1 J = 0,239 cal.
 

travail et les conditions de travail r~elles et la productivit6 des populations 
se livrant A des travaux physiquement p6nibles d'apr6s la d6pense en 
6nergie de divers travaux agricoles (46, 48). Toutefois, dans la pltipart 
des m6tiers l'effort physique exig6 est rarement proche de l'exercice quasi
maximal et l'on ignore si des an6mies b6nignes affectent l'accomplisse
ment d'un travail non maximal de cc genre. 11est tr6s n6cessaire d'entre
prendre des 6tudes bien conques pour explorer cette question. 

2.3 Rsistance A 'infection 

I1est de mieux en mieux 6tabli que l'an6rmie et la carence martiale 
peuventjouer un rble dans la capacit6 de l'individu h.rdsister Al'infection. 

La d6fense contre les micro-organismes d6pend dans une large mesure 
dc l'activit6 phagocytaire des globules blancs qui ingfrent et d6truisent 
les bact6ries envahissant un organe ainsi que d'un enchainement complexe
d'v6nements qui entrainent l'apparition d'une immunitd humorale et 
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cellulaire. C'est ainsi que les granu!ocytes ddtruisent les bact ries grace 

enzyme cytoplasmique my6loperoxydase associ6e a l'activit6 de leur 
de production de peroxyde d'hydrogdne (49). Cette

• un m6canisme 
activit6 enzymatique est quelque peu r6duite en cas d'an(mie ferriprive 

et redevient normale apr6s administration de fer (50-52). I1se peut qu'une 

telle diminution de la my~loperoxydase puisse amoindrir la rdsistance 

de I'hbte, comme permettent de le supposer certaines 6tudes faites sur 
a Sahnonella typhimuriumndes rats en sevrage carenc~s en fer et expos6s 

(53). 
La carence martiale peut 6galement amoindrir la r6ponse immunitaire. 

en sevrage carenc6s en fer la
Ainsi, on a constat6 que chez des rats 
r6ponse immunitaire humorale h.I'administration d'anatoxine t6tanique 

6tait nettement amoindrie (54). Dans une autre 6tude, on a constat6 chez 

des patients souffrant de carence martiale une altfration de la transfor

mation des lymphocytes et de la production du facteur d'inhibition de 

la migration (55). Certaines constatations incitent 6galement a penser 

que chez l'homme la carence martiale r6duit la r6sistance de 1'6pith6lium 

de la pcau ct de la muqueuse At]a colonisation par des organismes tels 

que ceux du genre Camidla (56). 
Les 6tudes 6pid~miologiques qui visent a 6tablir un lien entre les taux 

d'infection et ]a prfvalence de l'an6mie sont difficiles at interpr6ter mais 
penser que I'an6mie ferriprive peutcertaines constatations incitent i 

pr6disposer les enfants aux infections respiratoires (57, 58). D'autre part, 

lors d'une 6tude faite r6cemment en Afrique orientale on a constat6 une 

des acc.s de paludisme chez les maladesaugmentation du nombre 

souffrant d'antmie ferriprive a qui l'on avait administr6 du fer (50).
 

provoqu6 	par l'augmentationToutefois, ce ph6nomti~e peut avoir 6t 
des r6ticulocytes consecutive h I'administration de fer plut6t qu't Lin effet 

stinulateur direct du fer administr6 sur la croissance des parasites. 

3. 	PROGRS SCIENTIFIQUES RECENTS EN MATIERE 

D'APPORTS DE FER ET DE FOLATE 

Dans le domaine des apports de fer et de folate, les connaissances ont 

Les experts ont pass6 en revue certains progr~sprojress6 	r6gulifrement. 
r~cents pouvant contribuer directement h '6valuation desscientifiques 

ces an~mies, et concernantan6mies nutritionnelles et i la lutte contre 

les domaines suivants :
 

bilan du fer et m6thodes d'6valuation-
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- techniques de mesure de l'absorption du fer Aipartir de la ration 
alimentaire totale 

- bilait du folate ,a mthodes d'6valuation 
- teneur en folate de ]a ration alimentaire et absorption du folate 

alimentaire 
- pr6valence de l'an6mie de carence en folate. 

3.1 Bilan du fer et mEthodes d'6valuation 

Chez l'homme, le bilan dt! fer dpend de trois facteurs : les besoins en 
fer pour ]a prrduction d'h6moglobine, les pertes de fer dues Aides ph 6 
nom6nes physiologiques et pathologiques, la quantit6 de fer ing6r6c et 
absorb6e par l'intestin. Les bosoins en fer culminent pendant les p6riodes 
de d6veloppement rapide des tissus et de la masse des globules rouges, 
telles que la prime enfance, I'enfance et la grossesse. La d6perdition de 
fer se produit principalement par l'uttrus (chez la femme en -ige de 
procr6er) et par les voies gastro-intestinales. On a mesur6 les pertes de fer 
se produisant au moment des menstrues chez des femmes de plusieurs 
pays, notamment en Birmanie (60), au Canada (61), en lndc (62) et en 
Su6de (63), et il semble qu'elles soient analogues, les d6perditions ne 
ddpassant 1,4 mg/jour que chez environ 10 % des femmes. Les pertes 
de fer sont plus faibles chez les femmes qui prennent des contraceptifs 
oraux, plus fortes chez celles qui portent des st6rilets. L'ensemble des 
autres d6perditions physiologiques est do l'ordre de 14 pg/jour/kg de 
poids corporel (64). Des 6tudes effectu6es par bilan chimique avaient 
incit6 pr6c6demment a.penser que les d6perditions de fer par sudation 
pouvaient 6tre plus 6levdes dans les climats chauds (65, 66), mais des 
6tudes Ailong terme plus r6centes effectu6es avec du fer marqu6 au 55Fe 
ont montr6 que les pertes de fer ne sont pas plus importantes chez les 
sujets qui travaillent dans des climats chauds et humides (67). La forte 
pr6valence de la carence martiale dans de nombreux pays tropicaux ne 
peut done s'expliquer ainsi. 

Des d6perditions pathologiques de fer peuvent se produire en cas de 
m6norragie et de maladie des voics gastro-intes+;nales. La cause la plus 
importante de d6perdition pathologique de fer est l'ankylostomiase (68) 
qui atteint une forte proportion de la population du monde. Dans le cas 
de l'infestation par Necator ainericanus, Ia perte de sang est d'environ 
0,03 ml/jour par ver, soit environ 2,0 ml pour une charge de 1000 oeufs/g 
de f6ces. Si l'on tient compte de la r6absorption partielle du fer h6mique, 
cela repr6sente une perte quotidienne d'environ 0,8 mg de fer. Avec 
Anc)ylostoma duodenale, la perte de sang quotidienne est d'environ 0,2 ml 
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par ver, soit environ 4,5 ml pour une charge de 1000 ceufs/g de fRces, 
corrcspondants itune perte de fer d'environ 1,8 ing (2). 

La qIIantit de for absorbde d6pend de ]a quantit6 de fer ing6r6e et dce 
I'absorhabilit6 du fer. Cette question est trait(e en ddtail i la section 3.2. 
Des malilies de l'intestin, coml1e h, maladie cceliaq1ue, la st6arrh6c 
tropicale ct I'cnteropaithie tropicale qui est largenlent ripandue (69), 
peuvent 6-alement dimincr I'absorption de fer. 

la carencCe m:tialc a Ic plus de chances (ICSc produire iorsqnc les 
bC:,oinus en fer stOlll IcS plu L1vs, c'est-L-dire pendant la prime enrance, 
l'enfance. I'age de la reproduction chez la femme et la grossesse. Dans 
les pays en d3veloppenlent, si I'on fait abst,'action dcs besoins plus 61ev6s 
en fer, les causes Its plus courantes de carence martiale sout lit faible 
disponibilit6 de fer alimentaire et les dperditions de fer plus importantes 
dlies aux infestations parasitaires, notamment par les ankylostomes. 
Dans les pays dilvclopp6s, li carence martiale est mois courante, mais 
Iorsq'lle se produit elle pent t~Ic due aLinu apport insuflisan1t de fer
alimentaire associ6 i un apport d'c ergie rdItuit, 0u hien Lihi pr~sence 

(ICClnclqune 6tat patlolomique gC3nait I'absorption tIe fer ou provoquant 
I'augmentation des dpcrditious Ie fer. 

On cu-,prendra mietIx les m6thodes de laboratoire actuellemactt uti
lis~es pourlIt alnlion des reserves de fer en les rapportant aux trois 
stades de lh carence martiale. 

Le premier stade i I carence martiale se caract6rise par une dimi
nution ties r ser\,es (ie fer qui ne s'accompagne d'aucune autre anomalie 
d6celable. Au Cours d'tudes expcrimentales, on peut niesurer l'impor
tance doe' reserves de fcr chez des volontaires en procddant i des phlebo
tomies jusqu',i cc qu'on observe tine 6rythropol'Ose carence enl fer (70). 
On calcule alors I'importance tIes rdserves de fer mobilisable dapr~s la 
quantite d'hcnmoglobine prclevc, Les iesultats obteIius par diff6rents 
cliercheurs utilisant cette technique ont 16texamin-:s rdcemment (71). 
L'examen histologiquce des (Inantites (ic fcr colorable presentes dans les 
cellules rticuho-endothliales de lhamoele osseusc constitue une nicthode 
d'6valiation des reserves Lie Icr certes plus commode mais iiioins qulaii
titative (72). Cett mthode a 6t6 appliqude largement dans des 6tudes 
cliniques. Jnc troisienie mcthode consiste Limesurer I'absorption (ICfer. 
Eni effet, l'intestin absorbe davantaee de fer i mesure que les rdserves 
s'amenuisent (73). Toutcfois, la mesurde (I I'absorption de fer nest pas 
tine mdthode pratique Iorsqu'il s'agit d'6valuer les r6serves de ter dans 
des groupes iniportants d'individus. 

Le deuxidme stade de lh carence miartiale commence lorsque les 
r6serves de fer sont 6puisdes. Quand le d6ficit en fer s'accentue, il se 

12 



produit une r6duction de la synthlse de I'lihioglobine ; le coefficient desaturation de la sidrophiline passe d'ue valeur normale d'environ 30 % 
Amoins de 15 % (74) et la concentration ie la protoporphyrine dans les
h6maties s'6l{ve jusqu'i plus de 70 tg/100 nil (75).

Le troisinme stade, celui de la carence martiale manifeste, est atteint
lorsque I'altration de la syntlise de I'htnioglobine provoque uic dimi
nution niesurable tie hi concentratio Lie llil'mogobi nc ci rculInte. Au
debut, les hUmaties sont normocvtiques e normochromniqies, mais par
la suite elles prdsentcnt fes traits morphologiques nornialenient associes 
i I'ancmie ferriprive.

Cest ,.6unralcmeint I',mnimie qui attire F'attention dU iMCdlcci IIsur
l'existence d'tulie carence martiale chez le ma lade, mais le recours au 
taux d'hemoglobine on i I'n6matocrite en tant qu'indices tie la carencemartiale presente Lies diflicurlts lorsqu'i s'agit de procdder a1des enquttes
dans la population. Si I'anmie est trs rtipandue, ICs uesu res Lie I'h i oglobine peuvcn t sufli rc. Torltefois, si lh carence martiale est noims grave.
il y aura uine plus graide superposition entre ICs courbeS (ie distribution 
des sujets nornIaUx et des sujets carenccs, ce qui taIssera sensiblenient 
I'identification des sujets carencs. Autrement dit. la mesure de I'iniioglobine en tant qu'inidicatetir de lh carence martialc pr.sente d'autant 
moins d'intrir& que la carence est moins gra',e dans la populhtion. C'est
pourquoi I'on s'attache depuis uine dizaine d'annces i liettre au point
des minhodes plus prdcises de determination de la carence martiale
(2, 76). L'examen histologiqu iede inotlle osseusc et deMchantilions 
de foie et les i6tudes d'absorption du fcr fourniissent de bolnes indications 
sur l'importance des rcservcs de for mais ie peuvcelt etrI'objet d'une
application it grande Otielle d'un autre c6t, la mesure dI coeflicient
tie saturation de la sidirophiline qui indique si la moelle reqoit un apport
suffisant de fer est uine mesure labile et un indice moins spdcifique. Cc

qu'il faudrait donc actuellement, 
 c'est trouver un mIoyerI pr-atique,
pouvant ctre desappliqu6 ii enquttes dans la population, d'6valucr
 
I'importance des r6serves corporelles de Ir. 
 On a mis air point rtcemment 
une methode imnmuno-radioiictriqut de dosage de la ftrritiie s6rique
(77, 78) et plusieurs 6tudes incitent : cespciiser que dosages peuvent
constituer tin indice sensible des rdserves de fer. Cette dcouverte 6tant
de nature Aavoir des cons6quences importantes, quelques prcisions surles observations relatives i sa signification sont donnes ci-aprds.

Au Royaumne-Uni, chez des stijets normaux lh teneur moyenne en
ferritine serique chez Ies hommes tait de 69,2 tig/litre (6cart type 5,2)
et chez les femmes de 34,8 ftg/litre (6cart type 5,1) (79). Une enqute
effectu6e aux Etats-Unis et portant sur 346 individus normaux a fait 
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apparaitre une distribution asymnitrique des teneurs en ferritine, la 
moyenne g6om6trique 6tant de 59 pg/litre (95 % d'amplitude: 12 Ai 
300 pg/litrc) ct la valeur moyennc de 94 pg/litre chez les hommes adultes 
et (c 3. pig/litre chez les femmes adultes (80). A I'appui de la thi~se selon 
laquelle il y aurait urie relation 6troite entre ]a teneur en ferritine s6rique 
ct l'importancc des r.3scrves corporelles de fer figurent notamment les 
observations suivantes : 

- Chcz Ics sujcts norrixiux, if existe uine corr61ation 6troite entre la 
tencur en ferritine s Iriqle ct l'importance des r6scrves corporclles de 
fer nicsucs en pratiqtLant de., phhkbotomies r6p6t6cs (71, 79). 

- La difkrencc COrinte cnirc les reserves de fer de l'lhom e ct de la 
femme se refte cin uic dill'rencc semblablc de ]a teneur en ferritine 
seriiUe cntre les deux sexes (77-80). 

11 existe urie corrdatioii nette entre la teneur en ferritine s6rique et 
les rcscr\es Lie icr ivicsurdcs par ivaltiation histologique de IVh6mo
si&rine ie la ioellce osscLise (8!). 

-11 teneur en etCxiste uic corrlation inverse entre fa ferritine serique 
I'ahsorption de F-.r clhcz les sujets normaux (80). 

Dans Ics dits de carence martiale, ]a teneur en ferritine s'riclle est 
trsIfaible (valeur nioyenne 4 pglitre) alors qI'Cn cas de surabondance 
de fer, elk est trtiS forte (stIpiLrieurc Li 1000 pg/litre) (79, 81). 

- Lorsqn'on fait Lies transfusions de sang rdpdtes ,I ties stjets souflrant 
d'an6mie hypoplastique. la teneur en fcrritine serique augmente 
progressivencnt , invcrsement, tine diminution S;e produit, con1e on 
pourrait lc pr voir, chez Lies nialades prscntart uriC surabondance 
de fer stir Icsqnels oI pratique des phlkbotomics rt3ptt6es (79. 81). 
Ces rdsultats donncnt i pcnser qu'une tencur cn ferritinc s6rique de 
I [g/litre 6quivaut ,LIenviron 10 rug de riser,'c de ier. 

Ces constatations soul ignent l'il;t&t que peLIvent prscnter Its dosages 
de ferritine s6riqtle en tant qiindice des rtserves de fer, mais il est des 
affections dans lesquelles les tcncurs en ferritine ne sont pas directement 
proportionnelles aux rserves corporelles de fer ; parmi elles ligurent des 
infections, certaines maladies du foie, des 6tats lhnolytiqies ct des 
affections ies tLine 6rythropoi'sc trts inctlicace (81). Des tudcs visant 
A6tablir une corrdlation entre la teneur en ferritine et la prottine C-r3ac
tire ,lucideront peut-Gtre l'ellet de l'infectiori. Toutefois, mnme dans 
ces conditions, il faut souligner que c'est l'importance des rtserves de fer 
qui ddterrnine principalement la teneur en ferritine serique. 
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Dans l'tat actuel des connaissances, il semble y avoir de bonnes 
raisons de penser que le dosage de la ferritiiie serique puisse tre l'instru
ment le plus eflicace d'6valuation des r~serves fer dansde diffrents 
groupes de population et notamment dans cCuX chez lesquels l'aninie
n'est pas r6pandue. II constituera egalement tin moven sensible d3valucr 
les eflets de tout programme visant Aameliorer l'alimentation en fter de 
groupes de population particuliers. En outre, le dosage de la ferritine
serique perrnettra peut-6tre de distinguer les individus soufirant d'an6nmie 
microcytique cons&utive 'I tine infection ou A une h6moglobinopathie 
de ceux qui soutLfrent de carence martiale. 

3.2 	 Techniques de inesare de rahsorption de fer A partir de la ration 
alimentaire i,tale 

L'absorption de fer ::tpartir de diffhrents aliments a &6 tudi6c dants
de pr&c6deates publications de I'OMS (2, 64, 76). Des t6tudes flutes au 
moyen d'alinicnts radio-marqu6s par voic biosynthatique ont rnontr6 
que chez des sujCts normaux I'absorption de fer peUt varier entre moims 
de 1 % pour certains aliments d'origine vgdtale ct 10 it 25 %, pour laviande (76, 82). La petite proportion de fer absorbe itpartir des aliments 
d'origine v6gftale incite ii penser qu'ils contiennent peut-,tre des inhibi
teurs do I'absorption de fer. Leffet inhibiteur des phytates et des phospllha
tes est soupqonn6 depuis (Ie nombreuses ann es. Des 6tUdes approfondies 
sur le son de froment montrent que dans celte substance c'est la teneur 
en phytate platt6t qu'en phosphate qui exerce tin effet inhibiteur sur
I'absorption de fer (83). D'autres aliments qui inhibent I'absorption de
fer sont le lait, les culs (84) et le th6. L'eftet du th6 est particulitrement
frappant ; l'absorption de fer provenant d'un repas contenant du riz
marqu6 par voie biosynthdtique diminue et passe de 12 iti 2 % lorsqu'on
prend dU th6 avec le repas (85). 

II y a dgalement dans ]a ration alimentaire des facteurs qui accroissent 
I'absorption de fer non hmique : la viande rouge, le poisson, le IoUIet 
et le foie (86-89). Le mdcanisme de cet effet stinulateur West pas coln
pItement connu et comme I'effet s'accroit en presence d'acide phytique,
il est permis de penser que la viande joue un r61e d'anti-inhibiteur 
(L. Halberg, observations non publies, 1974).

L'acide ascorbique stimule 6galement I'absorption de fer non hulmique
(76), de mrrme que les fruits, dont I'effet est proportionnel ,t leur teneur 
en ascorbate (84, 90). Des 6tudes plus r6centes ont confirmti I'eflet
stimulateur de l'ascorbate lorsqu'on I'ajoute i'tdes produits alimentaires 
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divers (91-93). On a 6galement montr6 que I'acide ascorbique accrolt 
I'absorption de fer a partir d'aliments enrichis en fer (94). 

Les facteurs qui peuvent influer sur 'absorption de fer sont si nom
breux qu'il West pas possible de proceder i des estimations valables de 
I'absorption totale de fer Lipartir d'un repas composite, maine si on en 
connait la tenCur en fer. I1 est nfcessaire de procdder i de v6ritables 
mnesures de l'absorption tie fer Lipartir de repas typiques. 

L'absorption de fer alimentaire se fait it partir de deux pools ind& 
pendants : lt pool de for hMiquLe et le pool de fer non h6mique (95, 96). 
On peut marquer ces deux pools s6par6mnent avec deux radio-isotopes 
dilf"reiws du fbr et niesurer alors avec une tr s grande precision 
I'absorption de fer -i partir de cc deux pools. La ferritine, l'h6mosid6rine 
et le fer contaminant provenant de certains sols (L. Hallberg, observa
tions non publiIbecs, 1974) ne s'6changent pas complhtement avec un 
marqueur extrins~que mineral (97). La ferritine et I'hh6osidrine ne 
constituant qu'une faible proportion dU fer non hinique contenu dans 
la plupart des repas, les erreurs tenant au fait qu'on ne tient pas compte 
de ces deux substances dans la mesure dui fer absorbN Lipartir de repas 
composites seront n6gligeables. Toutefois, I'influence du fer contaminant 
provenant du sol pourra Etre plus importante et ndcessite une 6tude plus 
approfondie. 

Lorsque ]a ration alimentaire ne contient pas ou contient peu de fer 
h6mique (conime dans de nombreux pays en d6veloppernent), on peut 
simplifier consid6rablement Ia m~thode de mesure de ]'absorption totale 
tie fer alimentaire en n'employant qu'un sCuL radio-isotope du fer pour 
marquer le pool de fer non h6mique. Soigneusement m6tang6 avant la 
cuisson I un repas honogn6is ou L une denr~e alimentaire d'origine 
vog,6tale, ce marqueur extrinsque donne des rsuIltats pr6cis et repro
ductibles (98-103). Une technique plus simple a t propos6e rcenment 
(L. Hallberg. observatiois non publi6es, 1974) ; elle consiste i ajouter 
t( for marquI at principal composant V'oIunIineux du repas apr~s la 
cuisson (par exemple, riz, puree de potamoes de terre ou pain). Cela 
permet d'employer cette technique dans des 6tudes sur le terrain, la 
technique des deux repas 6tant utilis6e pour mesurer ta quantit6 totale 
de fer alimentaire. Les sujets choisissent les aliments A volont6, sauf 
pour celui marqud au radio-isotope du fer, qui doit Etre consomme 
en:ir&remcnt (fig. 2). 

La quantit6 de fer absorbde ai partir d'un repas donn6 ddpendra dans 
une large mesure des r6serves de fer de l'individu (73). Donc, pour pouvoir 
comparer valablement les rlsultats de ['absorption de diffdrents repas 
chez diff6rents individus, il faut comparer ]'absorption Aipartir du repas 
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FIG, 2. PRESENTATION SCHMATIQUE D'UNE MITHODE SE PRETANT A 
L'USAGE SUR LE TERRAIN POUR L'ITUDE DE L'ABSORPTION DE FER 

A PARTIR DE LA RATION ALIMENTAIRE TOTALE, PAR L'EMPLOI 
D'UN MARQUEUR EXTRINStQUE DE FER RADIOACTIF 

Consommation 
59 Consommation 

Riz (rnarqu6 au 5 Fe) I totale 
impos~e 

Aliment A -m CConsom-
Aliment B ~volont6 mation A 

Aliment C 

Double portion. 
pour analyse
du fer, etc 

WHO 76018 

avec l'absorption Apartir d'une dose de reterence d'un sel de fer facilement 
absorbable. II est recommand6, ii titre d'6preuve normalise, d'admi
nistier au sujet L jeun une dose de 3 mg de fer sous forme d'ascorbate 
de fer(1l) fraichement pr6par6. Si des doses de r6frence de cc genre 
sont employ6es r6gulierement, il sera possible de comparer des 6tudes 
d'absorption faites dans difttrents groupes de population en confrontant 
les fonctions de r6gression de l'absorption de fer alimentaire par rapport 
i l'absorption de la dose de rf6rence. Certaines donn6es r6centes sur 
l'absorption de fer ,h partir de diffrents types de repas figurent A 
l'annexe 2 du pr6sent rapport (pages 57-59). 

3.3 Bilan du folate et m~thodes d'6valuation 

Le bilan du folate d6pend des besoins en folate n~cessaires a la 
synthese de l'acide d6soxyribonucl6ique et aLd'autres fonctions bio
chimiques, de ]a quantit6 de folate qui est perdue par l'organisme et de 
la quantitd qui est ing6ree et absorb6e h partir de la ration alimentaire. 

a Selon la nomenclature chimique classique, <(fer(II) cst utilisd ici pour 

(( ferreux > et ( fer(III) ) pour (( ferrique >>. 
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Les besoins en folate sont les plus 6levds pendant les priodes de 

multiplication cellulaire rapide, notamment pendant ]a croissance des 

jeunes enfants et pendant la grossesse. Les besoins sont 6galernent plus 

elevis dans certains 6tats morbides tels que les infections et les an6mies 

inmolytiques. De petites pertes de folate se produisent dans l'urine et 

par les voics gastro-intestinales, mais elles ne sont pas importantes du 

point de vue de la nutrition sauf dans certaines maladies des voics gastro

intestinales (104). 
La quantit6 de folate absorb~c d6pend de la quantit6 de folate pr6sente 

dans la ration alimentaire, dc celle qui est perdue au cours de la cuisson 

et de la preparation des aliments, et de l'intdgrit6 de l'intestin. Cette 

question est trait~e en d6tail a la section 3.4. Comme pour le fcr, les 

afrections des voies gastro-intestinales peuvent dirninuer I'absorption 

de folate. Le m6tabolisme du folate peut 6galement tre perturb6 par 

l'ingestion d'alcool et de divers mnidicaments tels que les anticonvulsifs, 
les contracepti's et les antipaludiques (105, 106). 

Lorsquc le bilan du folate est n6gatif, c'est le plus so,:vent le rsultat 

conjugui1 d'un apport alimentaire insuffisant et d'un accroissenient de 

]a demande. Le diagnostic de laboratoire de ]a carence en folate repose 

sur la mesure de la teneur en folate du strumi et des h~matics. g~n~rale

ment lar dosage microbiologique. La question a 6t6 examin~e en d6tail 

dans de prtcdentes publications de I'OMS (2, 76). Malheureusement, 

en raison de la coniplexit6 des dosages microbiologiques les mesures 

varient encore beaucoup d'un laborato;rc a I'autre et il est tr~s n6cessaire 

de parvenir A une plus grande normalisation des dosages de folate 

a t'6chelon international. On a proposd r6cemment d'employer des 

techniques de dilution radio-isotopique (107), mais elles ne sont encore 
gu~re utilis6es. 

Lorsque le bilan du folate est n6gatif, la teneur en folate diminue 

d'abord dans !e s6rum, puis quelques semaines plus tard dans les h6ma

ties (108). Une teneur s~rique inf6rieure a 3 ng/ml et une teneur drythro

cytaire inf6rieure ,i 100 ng/ml d'h6mnaties peuvent tre consid~r6es comme 

des signes de carence (76). Toutefois, ]a teneur en folate est tr~s 

peu r6vtlatrice de l'existence ou de ]a gravit6 d'une an6mic mdgalo

blastique (109). D'ailleurs, les teneurs en folate s6rique et 6rytirocytaire 
peuvent dininuer sans que l'individu prdsente des sympt6mes 6vidents 

d'attente pathologique (108, 110) autre qu'une plus grande tendance 

aux manifestations hdmatologiques de la carence en folate. 
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3.4 	 Teneur en folate de ia ration alimentaire et absorption du folate 
alimentaire 

La plupart d,-s donnes dont on dispose sur ]a teneur en folate de
la ration alimentaire ont t6 obtenues avant qu'on eft 6tabli l'importance
de l'emploi de l'ascorbate et de ]a conjugase dans le dosage du lolate
alimentaire (76). L'ascorbate est n6cessaire pour empfcher l6limination 
des formes thermolabiles pendant les opdrations d'extraction et de dosage.
Etant donn6 que ]a plupart des folates sont pr6sents dans les aliments 
a i'tat de polyglutamates qui ne favorisent pas la croissance des orga
nismes servant au dosage, if est n6cessaire d'employer la conjugase pour
scinder les polyglutamates en fories plus simples avec lesquelles ces 
organismes rdagiront. Toutefois, mme lorsqu'on se sert d'acide ascor
bique et de conjugase pour le dosage, on constate des diff6rences assez 
nettes entre les dosages de folate alimentaire effectu6s par des labora
toires diffrents. Ces diff6rences ne sont pas expliqu6es clairement. Elles 
sont 	peut- tre dues Ades diffdrences v6ritables de la teneur en folate des
aliments soumis au dosage dans diff6rentes parties duimonde, ou ,Ades
diff6rences entre certains facteurs tels que la teneur en eau ou le degr
de maturit6 des v6gdtaux, ou peut-8tre encore tiennent-elles aux diff6
rences existant entre les proc6dfs d'extraction et de dosage utilis~s dans 
les diff6rents laboratoires et notamment au type de conjugase employ.
I1 se peut 6galement qu'une liaison non spdcifique du folate aux fibres 
de cellulose puisse affecter diffdreniment la quantit6 de folate dosable 
(111, 	 112). 

I1est bien 6tabli que le mode de cuisson peut provoquer une rduction 
consid6rable de l'activit6 du folate. Cet effet est particuliftrement net 
lorsque les aliments sont bouillis pendant longtemps (113-115). Les
conditions clans lesquelles l'aliment est conserv6 avant sa consommation 
peuvent 6galement avoir une importance. C'est ainsi que le foie conservd 
A ]a tempdrature ambiante perd rapidement son activit folique, mais 
cette perte est retardde consid6rablement si on le conserve Li-i-4C ou 
-20'C (G, Izaak, observations non publi6es, 1974). 

Bien qu'elle puisse se produire 6galement dans l'ilon, I'absorption
de l'acide folique a lieu surtout dans le duod6num et le j junum (116).
D'apr~s des 6tudes faites avec des folates mnarqufs par des isotopes, if 
y a de bonnes raisons de penser que les polyglutamates de folate sont 
dfconjuguds en monoglutamates pendant le processus d'absorption
(117, 118). Les avis divergent quant Aila disponibilit6 relative du folate 
alimentaire par rapport Ail'acide fulique (acide pt6royl-monoglutamique). 
Plusieurs 6tudes indiquent que Ia disponibilit6 des polyglutamates est 
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moins grande que celle des quantitds correspondantes de monoglutamate 

(76, 119-121). Toutefois, beaucoup (ICces 6tudes ont t6 faites soit avec 

ievure, qui peuvent contenir un inhibiteur de lades polyglutamates de 
conjugase, soit avec des polyglutamates synth6tiques. Des 6tudes r6centes 

iesur I'tI6vation de la concentration en folate au cours desquellcs on a 
viande, de laituc, de brocolis, deseriqile apr~s ingestion de foie, de 

folatefromage, c'cutj's ct d'c6pinards ont uonn6 des courbes de tencur en 

i celles qu'on avait obtenues aprts ingestion des6rique assez analogues 
quantitts dacidc folique comparables iI la teneur totale en folate de ces 

aliments (mesur e aprts traitement it la conjugase). Parmi les denr6es 

seuls les haricots ont fait exception en Ile provoalimentaires tudiI.Les, 
quant aucune elvation d6celable de l'activit6 du folque s6rique (G. Izaak 

enet al., observations non publies, 1974). Bien (lue la teneur du strum 

ult'un indicateur indirect de l'absorption, ces constatationsfolate Ile soilt 
incitent i penser que chez des sujets norniaux le folate alimentaire est 

lib&ra puis absorhe avec une etlicacit6 raisonnable par les voies gastro

intestinales. 

3.5 1rvalencc de 'an6mie de carence en folate 

carence martiale est la cause la plus courante d'anemic nutritionL.a 
nelle, mais la carence en folate sevit 6galement dans de nombreux groupes 

de population, mnme dans des pays dt\veloppfs (4, 9, 20, 120, 122-125). 

carence martiale peut masquer I'existence d'uneEtant donn6 (lue la 
I'olate (126), le meilleur moyen de ddterminer la pr6valencecarence en 

i desr6elle de I'anmie due 1 lia carence en folate consiste ii prochler 

essais de SULpl, ldmCntatiOn thrapcutique (18, 21, 22, 127). 11 serait 

ndcessaire dentreprendre davantage d'tudes de ce genre dats diffdrentes 

parties duI monde. 

4. SUPPLIMENTATION 

4.1 Suppl6mentation th6rapeutique 

Lorsque I'anhmie, noiamment I'an6mie ferriprive, est tr~s r6pandue, 

fournir des supplkments thrapeutiques est la seule faqon d'aniiorer la 

situation dans tin dlai raisonnable. La supplnientation est la seule 

solution possible, notamiment, pour les femnies enceintes chez qui il faut 

amener le taux d'himoglobine Aun niveau suffisant avant I'accouchenent. 
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Les experts ont examnin6 les r6sultats de deux essais r6cents de suppl&
mentation pendant la grossesse. Au cours d'unc expdrience faite en Israwl
(127), des femnmes an6miques (dont le taux d'hhnoglobinc 6tait iiftiriet,r 
a O10g/10 'nil de sang) ont t6 divis6es en trois groupe, auxquels on a
donn6 quotidiennement un traitement A partir du deuxihie trimestre de
la grossesse iusqu'A I'accouchenient. Lcs feninies duI premier groupe ont
reqiu 100 mg de fer et 300 pg de f'olate, celles du deuxiIeC 100 mg de fer
seulement et celles du troisi~nie 300 jig d'acide foliquc seulement. Le taux
d'h6moglobine s'est ile\v cliez 90 % des femines qui avaient requ dII fCr 
et du, folate et chez 26 seulenient Lie cellos qUi avaient reiU soit du tr
soit dI folate, cc qui niontre la sup6riorit6 d'une association des deux
substances. A partir des rsultats de cet essai, On a entrepris I'cx6cution 
d'un programme comportant l'administration de 100 Ing lc fer et 300 ig
de folate i Loutes les femmes enceintes d'une certaine collectivit Lipartir
dui deuxihle trimestre de lhi grossesse jtsqu'i l'accouchement. Cette
suppl6mentation a permis de faire toniber la pr6valence de l'anjmie ie 
grossesse (taix d'lh6nioglobine inf6rieur Li 10 g/100 nil) de plus de 50 % 
a moins tie 6 %. 

En Inde, des tudes anttrieures avaient rvl6 Lic trs forte prdvalence
de l'andmie nutritionnelle de grossesse, apparemment due Li ine carence 
en fer et en folate (2, 9, 16, 21). Des 6tuides collectives de suppklmentatioii
ont t6 entreprises SOIS Ies auspices de I'OMS (18). L'organisation et les
r6sultats tie ces etudes 6tant considdrds comme importants pour lh plani
fication de iesures destin6es Li6valuer la prdvalence de I'andnie et
ai 6laborer des m6thodes die lutte, ces 6tuides vont 6tre exposdes de manire 
un peu d6taillke. 

Des fenmmes enceintes ne manifestant aucun signe clinique d'unC 
maladie associde Lileur 6tat ont particip6 Ltl'essai L partir de 22 (:! 2)
senaines de gestation et ont &6 r6parties au hasard en deux sections,
A et B, ,i raison de dcux femmes dans la section A pour 5 fenmes dans
la section B. Les femmes de la section A ont reqU des coniprirnis et des
injections de placebo alors que celles de la section B ont requ 5 nig d'acide
foliqie par jour, six jours par sernaine, et 100 mg de vitamine B12 (cyaiio
cobalamine) en injections intraniusculaires touis les 15 jours pendant
4 seniaines. Le traitement administr6 aux femnies de la section B visait
i corriger toLite carence pr6existante importante en folate et en vita
mine B12 qui aurait pu naturetre de i vicier lh stratification ult rieure 
et i goner ainsi l'interprtation finale de la r6ponse i diff6rentes doses 
de fer. En pratique, cette mesure s'est r6v616e superflue.

Afin de faire en sorte que les groupes trait6s aient une composition
plus 6gale en cc qui concerne le taux d'h6moglobine initial, oii a procdd6 
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TABLEAU 2. TRAITEMENT ADMINISTRI A DIFFtRENTS GROUPES DE FEMMES ENCEINTES AU COURS DIUN ESSAI
 
DE SUPPLIMENTATION EFFECTUt EN INDE (18)
 

Section A Section B 

Substance administrde 
Groupe 0 Groupe 6 Groupel Groupe 2 Groupe 3 Groupe 4 Groupe 5 

a
Vitamine B12 placebo placebo 100 PIg 100 Pg 100 lig 100 Pg 100 ug 

Acide folique b placebo placebo 5 mg 5 mg 5 mg 5 mg 5 mg 

Ferb - 100 mg - 30 mg 60 mg 120 mg 240 mg 

o 	 Une injection tous les quinze jours. 
Dose quotidienne, 6 jours par semaine, de deux comprim~s contenant chacur' la moiti6 de la quantit6 indiqude de fer et d'acide folique. 



A une stratification. A partir de 26 (± 2) semaines de gestation, les
femmes ont 6t6 divisdes en trois strates selon leur taux d'h6nioglobine
initial (5,0-7,9 g1l00 ml, 8,0-10,9 g/100 ml et 11,0 g/lO0 ml). On 
a 6tabli ensuite pour chaque strate un jeu de tables de nombres al6a
toires dont on s'est servi pour r6partir les femmes de cette strate dans 
les divers groupes de traitement. Les femmes de la section A ont &t6 
r6parties dans le groupe 0 ou le groupe 6 et celles de la section B 
entre les groupes 1, 2, 3, 4 et 5. Le tableau 2 indique les suppl6mnents
administr6s i chaqt: Lesgroupe. injections de vitamine B'. ont 6t6
faites tous les 15 jours e les conmprim6s ont 6t6 distribu6s quotidienne
ment, 6 jours par semaine, pendant 10 A 12 semaines au total, jusqu'a
34 A 40 semaines de gestation. Tous les suppl6ments ont dt6 admi
nistr6s sous la surveillance quotidienne personnelle d'une infiriiare de
la sant6 publique, a un moment quelconque de ]a journde sans rapport 
fixe avec les heures des repas.

Pendant les quatre semaires pr6liminaires (22 Ai26 semaines de 
gestation), on a constatd chez Ies sujets des deux sections une baisse 
analogue dii taux d'hmoglobinc moyen, cc qui r6v6lait tine absence de 
rponse au folate et 1a vitamine B12 chez les fernmes de lasection B. Pen
dant les 10 i 12 semaines suivntes, le taux d'h6moglobine moyen s'est

6lev6 nettement dans tous les groupes recevant 
du fer mais a continu6 Li 
diminuer dans les autres. Les r6sultats de I'essai ont dhiontri6 clairement
 
que chez ces 
 femmes ]a carencL martiale 6tait ICfacteur 6tiologique

dominant de I'an6mie. Le taux d'h~moglobine moycn s'est 6lev6 davan
tage ches les femmes qui ont requ, 
outre le fer, de l'acide folique et de
la vitamine B12 (groupe 4) que chez celles qui ont requ une quantit6
6quivalente de fer mais sans vitamine B12 ni acide folique (groupe 6),
constatation qui incitait i penser que la carence en acide folique ou en
vitamine B12 jouait un r6le important dans a pathog6nse de leur an6mnie. 
Comme d'autres 6tudes ont montr6 que Ia carence en vitamine B12 intervient tr~s peu dans la pathoghn se de l'an6mie de grossesse en lnde 
(16, 21), il est ar supposer que les r6sultats meilleurs du groupe 4 (par
rapport au groupe 6) sont attribuables a la suppl6mentation en folate. 
Toutefois, la fa~on dont I'essai a 6t6 conduit tie permet pas de confirmer 
cette hypothse. 

Une analyse plus approfondie des r6sultats a montr6 que 1'616vation 
du taux d'lihioglobine 6tait plus forte chez les femmes dont le taux 
initial dtait plus faible. On a donc calcul6 les lignes de regression des taux 
d'h6moglobine finale par rapport taux initiauxaux pour les diff6rents 
groupes de supplementation et on s'est aper~u qu'elles 6taient h6t6rog~nes
(tableau 3). Lorsqu'on a r(sultats afi.analysd les de procdder aLi ne 
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TABLEAU 3. COMPARAISON DES LIGNES DE RtGRESSION: TAUX D'HtMOGLOBINE APRES TRAITEMENT
 
PAR RAPPORT AUX TAUX D'HtMOGLOBINE INITIAUX *
 

Ddviations par rapporz A la rdgresslon 

Degrds Coefficient 
Groupe Origine de la variation de I (X-X) I (X-X) (Y-Y) (y ) de Degrs Somme des Carr 

li. ert6 r6gression de carrds moyen 
libert6 

Dans les groupes de traitement: 

69 96,62 92.96 130,85 0,96 68 41,41 0,610 Placebo 
= 

1 B12 + A.F. 90 144,76 110,39 154,98 0,76 89 70,80 0,80 

2 + A.F. + 30 mg de fer 88 177,59 115,55 140,17 0,65 87 64,99 0,75B12 
0 

3 A.F.0 + 60 mg de fer 90 200,77 106,35 165,53 0.53 89 109,20 1,23B12 + 
4 B12 + A.F.1 + 120 mg de fer 114 214,09 50,67 136,99 0,24 113 125,00 1,11 

5 B12 + A.F.- + 240 mg de ter 83 167,92 56,52 105,95 0,34 82 86,93 1,06 

6 120 mg de fer seulement 106 190,56 133,33 185,74 0,70 105 92,45 0,88 

633 590,78 0,93 

Globalement dans les groupes de traitement: 640 1192,31 665,77 1020,21 0,56 639 648,45 1,01 

Difftrence entre les pentes : 6 57,67 9,61 

Comparaison globale des pentes :F = 10,33 (d.f. = 6,633) P < 0,001 

Reproduit, avec autorisation, d'aprs SOOD, S. K. ET AL., WHO sponsored collaborative studies on nutritional anaemia in India. I. The 
effects of supplemental oral iron administration to pregnant women. Quart. J. Med., 44 : 241-258 (1975). 

a Vitamine B12 et acide folique. 



comparaison statistique des lignes de rdgression, oil s'est dgalement 
aperqu que les diff6rences de pente des lignes 6taient tr6s significatives
(P < 0,001). VU cette constatation, on a proc~d6 a1 estimation des 
fonctions de r6gression correspondant A chaque groupe de traite
ment et l'on a calcul6 le taux d'htinoglobine final prvu, d'aprs le 
taux initial (tableau 4). Ce type d'analyse fournit davantage do ren
seignements que la d6termination du nombre de femmes chez qui le 
taux d'hdmoglobine a augnent6 ou baiss6 ou que celle des diflfrences 
moyennes entre les taux initiaux et finals, parce qu'il tient compte
des diffhrences entre les taux initiaux dans les difflrents groupes.
En outre, Line telle analyse fait ressortir les diffhrences de rdponse
Aitel ou tel rdginie de supplnientation pour diff6rents niveaux ti talix 
d'h6moglobine initial. 

Quel que soit le type u'analyse, les r6sultats les plus satisfaisants ont
t6 obtenus dans les groupes qui avaient reu 120 ou 240 mg de for ainsi 

que du folate et de la vitamine B12- Cependant, mane dans lc groupe qui
avait regu 240 mg de fer ainsi que du folate et de la vitamine B, Ic taux
d'hnoglobine ne s'est pas 6lev6 ati-dessus de II g/10O nil de sang chez
environ 50 % des femmes. Au cours d'un essai ult6rieur, le fer administr6 
par voic parent6rale a donn6 de meilleurs r6sultats que le fer administr 
par voie orale, cc qui incite a penser quo les supplments de for admi
nistrds par voic orale ont &6relativement real absorbds. Cette mauvaise 
absorption ana peut-6tre r6sult6 soit de facteurs inhibitcurs li6s
r6gime alimentaire (les comprimds n'ont pas 66 donnds Aune heurz fixe
 
par rapport aux 
 repas), soit d'anomalios de la nIqueuse intestiinile,
frequentes en Inde (128). L'addition de 500 mg d'acide ascorbique au 
suppl6nient de fer n'a pas provoqu6 une 6l6vation plus forte du taux
d'h6moglobine que la seule administration de fer. En ajoutant 15 g de
prot6ine (c-sdinate de calcium) Ala dose de 120 ing dc fer (par voic orale)
associ6e Il'acide folique et -t]a vitamine B12 , ]a rdponse 6tait sensiblement 
meilleure qu'en l'absence de supplkment prot6in6. Cet effet de la prot6ine 
ne s'explique pas clairenient. Le sUppl6ment prot6ind a soit favorisd 
l'absorption de fer, soit provoquo une an6lioration directe de l'rythro
poi'se. It faudra poursuivre les recherches pour 6lucider les mdcanismes 
de cet effet. Fait intdressant, Iaprdvalence des troubles gastro-intestinaux
6tait plus faible chez les femmes it qui l'on avait adininistr du fer et de
'acide folique en un mame comprim6 que chez les fern,,es qui n'avaient 
requ que du fer. Lorsque de 'acide ascorbique (500 ng) a 6t administrd 
en m~me temps que 120 g de fer, les effets secondaires ont t6 plus
frequents qu'avec le fer soul. Des effets analogues de l'acide ascorbique
avaient t6 observ6s auparavant (129). 
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TABLEAU 4. FONCTIONS DE RIGRESSION ESTIMIES ET TAUX D'HIMOGLOBINE MOYEN PRtVU
 
APRILS 10 SEMAINES DE TRAITEMENT, D'APRILS LE TAUX D'HtMCGLOBINE INITIAL*
 

Taux d'h6moglobine (moyen) pre-vu, aprbs 10 semaines de traitement 

Groupe Traitement Fonction Taux d'hdmroglobine initial (en g/100 ml de sang) 
de r6gression
estimde 6 7 8 9 10 11 

0 Placebo Y = 0,19 + 0,96 X 5,95 6,91 7,87 8,83 9,79 10,75 

1 B2 + A.F.- Y = 2,08 + 0,76 X 6,64 7,40 8,16 8,92 9.68 10,44 
= 

2 B12 + A.F. + 30 mg de fer Y = 4,11 + 0,65 X 8,01 8,66 9,31 9,96 10,61 11,26 

3 B, 2 + A.F., + 60 mg de fer Y = 5,37 + 0,53 X 8,55 9,08 9,61 10.14 10,67 11,20 

4 + A.F." + 120 mg de fer Y = 8,16 + 0,28 X 9,84 10,12 10,40 10,68 10,96 11,24B12 

5 612 + A.F.a + 240 mg de fer Y = 8,18 + 0,.8 X 9,86 10.14 10,42 10,70 10,98 11,26 

6 120 mg de fer seulement Y = 3,62 + 0,70 X 7,82 8,52 9,22 9,92 10,62 11,32 

Reproduit, avec autorisation, d'apr~s SOOD, S. K. ET AL., WHO sponsored collaborative studies on nutritional anaemia in India. I. The 
effects on supplemental oral iron administration to pregnant women. Quart. J. Med., 44 : 241-258 (1975). 

" Vitamine Bt2 et acide folique. 



Ces dtudes sur la suppl6mentation inontrent que dans les populations 
ob l'anrnie nutritionnelle s6vit, il est possible de d6terminer avec precision 
au moyen d'essais bien conqus les carences qui provoquent l'an~inie et 

done d'organiser des campagnes de suppl6mientation, cornme on I'a fait 

dans une r6gion d'Isra1. Toutefois, lorsque les services de santelne sont 

pas tr~s d6velopp6s il faudra faire une 6tude de recherche optrationnclle 
sur les m6thodes de distribution des supplments 5ides groupes de popu

lation plus importants, en se pr6occupant particulirement 6e leur renta
bilit6. 

4.2 Suppl6mentation pr6ventive 

Lorsque les an6mies sont moins r6pandues et moins graves, on peut 

disposer de plus de temps pour corriger les 6tats de carence. Dans bien 

des cas, on pourra recourir pour cela i l'enrichissement des aliments 
(voir la section 5). Cependant, Inrsque l'enrichissement n'est pas possible 

ou nWest pas rdalisable, c:, pourra ajouter i la ration alimentaire des 

uiutriments (en quantit6s moins grandes que pour le traitement de popu
lations an6miques) afin de constituer des r6serves corporelles et d'6viter 

I'an6mie lorsque l'organisme sera sollicit6. Une suppl6mentation pr6ven

tive de cc genre est souvent fournie, par exempl,, aux enfants pr6matur6s 

qui commencent leur vie extra-ut6rine avec d faibles reserves de fer. 

5. ENRICHISSEMENT 

5.1 Fer 

Comme il a t6 indiqu6 dans des publications ant6rieures de I'OMS 

(2, 64, 76, 130), on peut augmenter la quantit6 de fer biodisponible 

pr~sente dans la ration alimentaire en enrichissant en fer des produits 

alimentaires. Dans les r6gions obi la quantit6 de fer utilisable contenue 

dans l'alimentation traditionnelle est insuflisante pour satisfaire les 

besoins d'une proportion importante de la collcctivit6, I'enrichissement 

pourrait thtoriquernent fournir un supp!6ment de fer alimentaire suflisant 

pour maintenir tin bilan ferrique satisfaisant dans la rnajorit6 de la 

population. 
Les experts ont tudi6 les problnics ayant trait LIla formc sous 

laquelle le fer peut 8tre ajout&, au v6hicule, au produit Aienrichir, au 

niveau de l'enrichissement et l'valuation de son efficacitd. 
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5. 1. I Formessous lesqueles le fer petit &treutilis pour l'enrichissemnent 

La forme soLs laquell le fer est utilis6 pour l'enrichissement doit 
re telle qu'iI pUisse ,tre assimil6 facilement, qt,'il ne provoque pas de 

modifications ind6sirables dans le vdhicule ou le produit alimentaire et 

qu'il soit stable dans les conditions d'entreposage habituelles danls la 

region. MalheUreusenment, beaucoup de composes de fer, notamment 
ctx q i sont absorlcs trs facilement, sont tr~s instables et prodUisent 
toutes sirtes de modifications non dsi rues dans ICs alimcnts auixquels 
ils sont ajonts 

II faut tenir compte des propritts chimiques suivantes des composds 
de fer: 

les .Is de fcr(ll) peuvent donner par oxydation des oxydes de 
fer(I 11) jatnes, verts ou noirs ; 

- Ics sels de fer penvent ragir avec des composds phdnoliques comme 
Ies tanins et le gallate de propyle en produisant tine coloration 
bleu-noir 

les composes de fer peument rdagir avec les composes duI soufre en 
produisant trie coloration noire ; 

les coniposs ie fer peuvent accroitre l'activit ides enzymes oxydantes 
qui causent la disparition des couleurs, des odeurs et (ies saveurs ; 

ces compose s peuveIt agir comme cata-ysettrs en provoquant des 
r~actions oxydantes. 

11faUt tenir compte en outre des proprictes physiques suikantes 

- h. forte densit6" dii fer, par exemple soLs forme pulv{rnlcnte. pent 
rendre diflicile I'obtention d'une repartition uniforme et stable dans 
les produits alimentiires en poudre ; 

la couleur et la savetir des conmposts dc fer eux-m~nles petvent Cttre 
disagr6ables et pdntrer dans les alimets ; 

--	 on ne petit utiliser des proc6dds magndtiques pour extraire les corps 
6trangers mnitalliques lors du traitement des produits alimentaires 
quand on utilise du fer mdtallique pour les enrichir ; 

les caract6ristiques de solubilit6 dti fer peuvent ne pas tre compatibles 
avec le produit alimentaire aienrichir. 

La question de savoir si ces proprictes chiiniques et physiques posent 
des problmes, et dans quelle mesure, ddpend en partie des condi
tions de traitement, de conservation et de distribution. Beaucoup des 
rdactions chimiques et enzymatiques indiqu6es plus haut se produisent 

28 



assez lentement ou peuvent etre retard6es par des conditions de conser
vation appropri6es. Si le produit alimentaire doit tre consoznin1 peu
de temps apr s sa pr6paration ilscra souvent possible d'employer du fer 
sous une forme soluble, ce qui serait absoilment ii dconseiller s'il 
s'agissait (I'In aliment devant tre stock6 longtemps dans dcs conditions 
defavorablks. 

Actuellement, les poudres ie fer n'talliq ue (ferru in redcdLucl).
le sulfafe de fer(ll),I'orthophosphate de fer(II) ct Ic pyrophosphale de 
sodi urn ct de fer sont les formes ief'ele pl us coin in ti.illent Itilises 
pour l'enrichissement ieprodUits alimentaires. Le sulfate iefer(l I) est 
reconnIi cn,nme la plus assimilable Lie ces lormes ct ilest en ottre Liie 
des moins ciircs. Totel'ois. ieces formes de fer cest aLiSSi celleCqli
reagit chiiqumcine t leplus tacilCerent, cC qni r-Celd diflicile son ernploi
dans bea uCOLIIp de lrodLit alimentaires. Les pond res Lie fer. qLi sont 
rel t- ins)lublc . lareiment crnphoyccs parcC qL .clics soItineit sont 
chi,miq Lielent incrtes et d'utin coCiI niltdi(luLc. Llies soll tKs dillrern ment 
ibLorbables scion la dimen sion dics part iiCUcs on, cc qLIi est plus probable, 
selcn ieir surfiace par poids Lnitaiic. L'accroissemcnt Lie la suLrface 
arneliore l'absorbabilit6 mais lend en mine temps -Iaccroitre les risquLiCS
de raction chirniqj tic. Lcs phosphates de fer ont et utilises lareernent 
mais ilssont 'it uL'iIs1lal absorbs (131) mo1s ne soient a Idrinists avec 
un additif comme I acide ascorhiL Lic(92, 94) oL Ic dihl roceno-phosphate
de sodiLium (132). On trouxcra ."Il'aimexe 3, page 60 ies renscignements
relatifs -Icertainaes lOrmes Lie fer qUi sont actLIlmient utiliscs oiL q u'on 
envisage d'utiliser pour I'enrichissement Lie produits al imentaires. 

5. I. 2 Ahicuhs utilise;spour cnrichissenwt en fer 

Le v6hicLIle choisi dolt 'etmiiir plusieurs caract~ristiques :ildoit tre 
ddjt consomm6 en quantites SLiflisantes par la population vis~e ; ildolt 
pouvoir tre enrichi dans des centres relativement peu nombreux afiti 
qu'on puisse contr~ler et survciller comme ilconvient la cIualit6 du
produit ; I'enrichissement doit poLivoir etre pratiquC i grande ichelle 
le produit enrichi dolt etrstable dans des conditions de stockage parti
culirement prcaires et a saveur de I'aliment ne doit pas tre alterte. 

a) Cer&j's 

Plusieurs pays (par exemple les Etats-Unis d'Anirique, le Royaumne-
Uni. Ia Sutde) ex6cutent d~jii des programmes d'enrichissernent de la 
farine de bi en fer rdduit et en composes de fer conirne le carbonyl de 
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fer et le sulfate de fer(Il). Toutefois, aucune publication n'atteste la 
valcur nutritionnelle de ces mesures (133). II est cependant int6ressant de 
noter une observation r&ente scion laquelle certaines formes de fer 
r(duit sont absorb es, de rnime que le sulfate de fer(Il), lorsqu'elles 
sont ajout6es ,I des petits pains (131). 

La farine de bhk constitue uTn v6hicuIle commode pour I'enrichissement 
en fer (tans lct pays dcvelopp~s, mais il n'en est pas de mnie dans les 
pays en dtveloppement oi la meuncrie n'est pas centraliste, ou bien ob 
d'autres cirdales qucIc le b sont la nourriture de base. D'autre part, il 
West pas certain que le fer ajout6 auX crdales soit bien assimil6 par 
des personnes qui mangent rarement de la viande, dont on sait qu'ell. 
favorise l'absorption du fer. 

b) Sel 

Dans le monde entier, le sel est consomm6 en quantit6 raisonnable 
par tos ICS groupes de population, mais son utilisation conme vhicule 
pour l'enrichissenient soulkve des difticuLts techniques ."onsid&ables. 
Les sels de fer(l I) et le fer en poudre moditient t'un et l'autre la coloration 
notamment des sels de qualit6 grossicre utilisds en cuisine (92. 94), et 
ce processus est a-, 6l6ir dans tes miliCux chauds et humides. On a 
6galement note que les produits enrichissants dcvenaient i'i la Iclngue 
beaucoup moins assimilables (Narasingha Rao, observations non 
publies. 1974). On a constat6 qUe I'orthophosphate de fer(Ill) se prctait 
mieux que d'autres formes de fer *il'enrichissement du sel ; d'aUtre part 
il serait assez bien assimilable iAcondition d'y ajouter de I'acide ascorbique 
ou dte I'hydrogdnosulfat, (ie sodiuL (Narasin-ha Rao, observations 
non publies, 1974). 

c) Sucrt 

Dans ceramins pays, ICsucre pr~sente beaucoup des caract6ritiques 
exig6es d'un \'6hicule utilisable pour t'enrichissemcnt. It est consomme 
largement, il est fabriqu6 dans un petit nombre d'usines et sa colora
tion n'est pas modifi6e par I'addition de sels de fer(I1). Malheureuse
ment, dans le t6 cc sucre fortifi6 produit une coloration noiratre et 
un pr6cipit (85). L'utilisation d'orthophosphate de fer(1ll) an lieu 
de sulfate de fer(ll) permet de surnionter cette difl]cult, mais rend le 
fer beaucoup moins assimilable. 

Dans beaucoup de pays en d6veloppement, on consomme tr~s peu 

de sucre raflin6, cc qui limite s6rieusenient ses possibilit6s d'utilisation 
comme v~hicule pour l'enrichissement. 
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d) Alinents pour nourrissons 
La plupart des c6r6ales et des laits en poudre destin6s aux nourrissons 

sont enrichis systmatiquenlent par l'addition de diverses fornes de fer.
En outre, nombre d'entre eux contiennent de I'acide ascorbique, dont 
on sait qu'iI favorise I'assimilation du fer. I1 est bien 6tabli que les
cdr6ales enrichies destindcs ai I'alimentation des jeunes enfants peuvent
amdliorer la nutrition en fer (134, 135). D'prs des 6tudes qui ont 6t6 
faites chez des adultcs stir I'absorption du fer contenu dans diverses
cdrdales, il senible qu'il faille introduire dans les preparations pour
nourrissons un sel de fer absorbable et de I'acide ascorbique, dans des 
proportions fer/acide ascorbiquc d'au moins 1/10. 

e) Sauce a base de ipoisson 
Une sauce A base de poisson qui est consommre largenient en Thai

lande a t6 enrichie en sels de fer d' thyl6ni6dianinit6traac6tate (EDTA) 
avec de bons rsnltats (136). 

f) Lait &rcmt; 
Du lait 6crcm6 administr6 A.des enfants d'ige pr~scolaire a 6ct enrichi 

au moyen de glycrophosphate de fer(I1I). Comme cc fer est assimild 
aussi facilement que Ic sulfate de fer(II), I'int~rft de cc %'6hicule est 
6vident (137). 

5. 1.3 Produits fJo 'risawt I'absorptiond fer 

Quand on utilise du sel additionn6 de 35 A100 mg d'acide ascorbique 
pour la preparation de porridge de mais ou de riz, I'absorption du fer
intrins~que des cdr~ales est doubltIe ou quadruplke (92, 94). Le sel ainsi 
enrichi augmente en outre I'absorption du fer aiout6 au repas et pourrait
avoir un effet semblable sur le fer contaminant extrins~que present dans
de nombreux produits alimentaires. Si cette supposition 6tait conlirm6e, 
on pourrait aniliorer notablement la nutrition en fer dans certaines 
collectivit6s en ajoutant simplement de l'acide ascorbique A la ration 
alimentaire dans un v'thicule tel que le sel ou le sucre. 

5. 1.4 Pr&iiction dIe I'efficacitd le I enrichissemnent 

I1 faut vdritier que les compos6s de fer destints a enrichir des produits
alimentaires sont bien assimilables en pratiquant des tests d'absorption 
au moyen de mat6riel radio-marqu6. Comme la capacit6 d'absorption
de diff6rents compos6s de fer peut varier d'une esp&ce Ah1'autre, il est
essentiel de proc6der aux tests d'absorption directement sur l'homme 
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plut6t que d'essayer d'extrapoler i i'homme les risultats obtenus stir des 
animaux d'exp6ricnce. L'absorption du fer alimentaire depend de l'tat 
des r6serves de fer; c'est dire que l'absorption du compos6 utilis6 dars 
le test doit &tre comparce avec l'absorption d'une dose d'ascorbate de 
fer(li) radioactif chez le nlrne individu. On sait en outre que 'absor
babilit d'ni prodUit ,I base de fer peut varier d'un lot L: l'autre et 
pent s'alt3rer avec le stc ,kage. 1 faUt done tenir compte aussi de ces 
faleurs. 

Apres avoir tcldit6 l'absorbabilit6 d'tun compos6 de fer administr6 
isoltineii . il faut tiidier l'effet de l'addition de q nantits croissantes de 
cC Compose "II'ali mentation. I)'apr's des etLides faites sur l'absorption 
de sels de for administr s SCIls, :i mesure Cque la quanltit de fer admi
nistrLIe augmente i1 y a angmnenlation de la q nani it6 absorb6e mais 
diminwUion d n pourcentage d'absorption (73). Cependant, qUand on 
ajoute i Lnrepas un sel de fer facilement soluble (par exemple dii sulfate 
de l'cr(ll)) la sitnation cst plus complexe. I)ans Line certaine 6tude, oil 
a. cons la "ie I-1onrcentage ii partir de repas completsle d'absorption 
ne di liinuail pas lorsque la q nantiti1 de fcr a)otlete t~tait portLe , 9 nig 
(137a). LILatLemenlation de 'absorption de fer qui sera obtenne ponr 
Un nivea( t0donnt d'en richissement est done diflicile on impossible "Ipre
dire en 'absence d'6tIdcs isotopiques. S'il s'agit d'un produLit qui 
s'6chanme hieni avec le pool de for non hlliqLIe, ces Ludes penvent tre 
in1entes (dans le cas des rtgimes ne contenant pas ie qt lantit6s inipor

iantes Lie for himique) au moyen dtln seul marquenr isotopique. Si au 
contraire il n'y a pas i6change complet entre le prodnit ct le pool de fer 
11011 1h611iiiiqe. I'ntilisatilon biologiq ie relative doit ire dtlternmine au 
rnoyen de deux marqUeurs, I Liii Iour le prodUit et !'autire pour le fer 
alimentaire non i,'niqLic. Ces 6tudes permettront de mesurer l'absorption 
de fer totale et par consequcnt l'augmentation Lie 'absorption de fer 
resultant dIi r6gime enrichi et de ]a rapporter -i 'absorption d'Une dose 
de r~ffrence d'ascorbate de fer(ll). Connaissant la ClLianltit6 sLipplenien
taire de fer absorb&c, on pourra alors estimer l'avantage retir6 du regime 
par la population carenc&e (fig. 3). 

5.2 Folate 

11 y a peu de temps qu'on 6tudie les possibilit6s d'enrichissement des 
alimnents en acide folique. La plupart des consid6rations valables pour 
l'enrichissement en fer sont applicables i ['enrichissement en folate. 
11 faut se prdoccuper en pa:ticulier des effets du traiternent des aliments, 
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FIG. 3. PRIDICTION DES EFFETS DE L'ENRICHISSEMENT SUR 
LA PRVALENCE DE LA CARENCE MARTIALE 
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FIG. 4. PROGRAMME D'ACTION POUR LA LUTTE CONTRE 
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LES ANEMIES NUTRITIONNELLES ET LEUR 9LIMINATION 

7 
Moddr~e 

I 

C2 suppldmentation
prventive 

Satisfaisant Non satisfaisantI I 
C4 Enrichissement nt/cu C3Remaniement 

suppldmentation? C3 de I'essai piloteI II 
Enricnissement Supplementation 

Choix de 'additif etd i Essai pratique de 
Cs v~hicule; essai C10 suppl6mentationsimul6 d'enrichissement prdventive 

Satisfaisant Non satisfaisant Non satisfaisant Satisfaisant 

-- IIc ssai Remanie.I-- llmnI IRemanie- C1 thaeuiehle WH 6 2Application de la suppl.
C8d enrichissment ment r'chelle nationale 

Satisfaisant Non satistaisant 

I Application do
 
C8 renrichissement C9 Remanie

t=rdchelle nationale ment
 

35 



longue entrainait tine d6perdition de folate (N. Colman et al., observa

tions non publi6ces, 1974). I)ans tine autre 6tude, tin repas de maYs 

enrichi contenant sulfisaninient de folate pour entrainer Line consorn

mation supplkmentaire die 300 -i 500 l-ig par jour a 63t6 'i cinqadministr6 
fenimes allaitantes atteintes d'an6inic m6galoblastiquc due "Itine carence 

en folate. Chez les cinq femnies la r6ponse h6niatologiquc a t optirnale 

ct iln'y a pas eu de reponse r6ticnlocytaire secondaire chez deux des 

malades, auxquellcs on a administrt par 1a suite des doses pharmaco

o0giques d'acide foliciuc (138). Sur la base de ces observations, it serait 

jUstilit d"'tIdicr tie mnani& e plus approfondie !a possibilit6 d'enrichir 

en folate I'alinientation de groupes de population oil la pr6valence de 

la carcnce cii folate est forte. 

POUR LA LUTrE6. 	 PROGRAMME D'ACTION 

CONTRE LES ANI MIES NUTRITIONNELLES 

mesuresPour aider les autorit6s de la sant6 publique Li pr6parer les 

approprices pour hi lutte contre les an6mies nutritionnelles, les experts 

ont esquiss6 au cours de leur rtinion les plans d'action qui vont Wire 

expos6s plus loin et qui sont prtsents sous forme concise ,hla figure 4, 
pages 34-35. 

6.1 Dtermination du probIbme (fig. 4. 1) 

6.1. I Bilan de la situation dats la population 

Dans de nombreux pays, on a d6ja des renseignernents sur les apports 

alimentaires et sur la pri~valence anh ct desdes tmies nutritionnelies 
carences en nIitriients h6matopoiftiques. Darts d'autres pays, ces ren

seignenients manquent encore ct ilfaudrait les obtenir. La m6thode 

aIadopter pour choisir la population qui sera 6tudie a une importance 

capitale. On n'y apporte souvent pas toutc l'attcntion voulue. L'id6al 

serait que le groupe 6tudi6 soit constitu6 par un &chantillon alatoire de 

l'ensemble de la population (76, 139). Dans les cas obi cc n'est pas irnin6

diatement realisable, les i6tudes dcvraient porter sir ies groupes de 

population les plus cxpos6s, a savoir les enfants d'ige pr~scolairc et les 

femnes en fige de procr~er. Comme c'est pendant la grosscsse quce la de

mande en nutriments h6matopoiftiques est la plus forte, les carences exis
tantes deviennent, i cette 6poque, plus nanifestes et l'on peut les d6pister 

tr~s facilement. L'6tat des femmes enceintes est done tin indice sensible 
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de la situation dans Ic segment de la collectivit6 auquel ces femmes
appartiennent. Les mesures du taux d'h6moglobine on de l'limatocrite 
peuvent renseigner sur ]a distribution de fr6quence de ces valeurs etpermettre d'estimer la pr6valence de l'an6mie (76). Simultan6ment, ilfaudra mesurer chaque fois qu'il sera possible le fer s6rique, le coeflicient
de saturation de ]a siddrophiline, la ferritine s6riquc, ICfolaf s6riquc et6 rythrocytaire, les prot6ines s6riques totales et I'albuline , ique. Ces 
mesures permettront de d6terminer avec plus de pr6cision :tat nutri
tionnel de la population et fourniront en outre des donn6c- iteressantes 
sur ]a nature des carences responsables de l'an6mie. Si, toutefois, lapr6valence de l'an6mie est 6lev6e et si l'on n'a pas les moyens n6cessaires 
pour effectuer tous ces dosages, on pourra cependant prendre des 
mesures de sant6 publique sur la base des d6terminations dU taux d'h6
moglobine et de l'h6matocrite. 

6. 1 .2 Fixation ies objectf 

Tout individu a ti m6canisme h6mostatique qui, en periode de bonne
sant6 et avec tin apport optimal de nutriments, 6tablit le taux d'h6moglobine A un niveau pouvant 6tre considr6& comnime normal pour cetindividu. La courbe de fr6quence de ces taux d'h6nioglobine normaux 
est proche de la courbe de distribution de Gauss (140). La courbe de
distribution de frdquencC pour les taux d'hnioglobiiie normaux d'une
population donn6e ne peut tre d6termiii6e que si l'on commence parexclure les 6tats de carence, soit en faisant des dosagcs sp6ciliqUes enlaboratoire (141), soit en adiiin istrant pr6alablement des supplhments
antian6miques (142). Ces courbes de distribution de fr6quence serontprobablement identiques dans diff6rentes parties diu monde, compte tenu 
de l'Age, du sexe, de la gravidit6 ct de l'altitude. On a 6crit qu'un tauxd'h6moglobine inf6rieur .A13 g/lOO ml de sang chez des honies adultes,A 12 g/!30 ml chez des femmes non enceintes en zige de procr6er
et A I. g/1OO ml chez des femmes enceintes constitue un signe
d'an6mie (2). C'est IAune r~gle pratique et utile, mais simpliste. Parexemple, mdme dans une population nornmalement saime, certains sujets, 
en petite proportion, auront un taux d'hmoglobiiie inftrieur A cesvaleurs, tandis que certains individus ayant tin taux sup6rieur pourront
etre an~miques et unpr6senter accroissement dui tanx d'h6rnoglobineA la suite d'un traitement. II serait plus scientifique de d6terminer
]a proportion de ]a population pouvant 6tre atteinte d'an6mie A tin taux
d'hdmoglobine donn6 en comparant la courbe de distribution de fr6
quence telle qu'elle est observ6e avec la courbe de distribution de fr6
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quence des taux d'h6moglobine normaux (13, 142). Quelle que soit la 
m6thode employ6e, il faudra 6tablir des normes minimales acceptables 
dans chaque pays. Ces normes pourront 6tre exprim6es en fonction de 
la proportion acceptable d'individus ayant un taux d'h6moglobine 
inf6rieur a un certain niveau, ou du degr6 acceptable de probabilit6 qu'un 
individu soit an6mique Aun certain taux d'h6moglobine. Plus les normes 
seront 6lev6es, plus il sera difficile et cofiteux de les atteindre. Lorsqu'on 
fixera ces normes, il faudra donc tenir compte des ressources financifres 
et humaines du pays ainsi que de ses autres besoins en matifre de sant6. 

Si ]a pr6valence des an6mies et carences nutritionnelles est faible, 
il ne sera n6cessaire de prendre aucune mesure de sant6 publique, sauf 
en faveur des femmes enceintes, qui pourront avoir besoin d'une suppl6
mentation pr6ventive pour faire face ai leurs besoins additionnels en 
nutriments (fig. 4.B2). Des plans approprids pourront &re n6cessaires 
dans des rdgions Aplus forte pr6valence. Ces r6gions seront divis6es en 
deux cat6gories selon que la pr6valence des an6mies nutritionnelles y sera 
6levde ou moddr6e. 

6.2 Regions o&la prAvalence des an~mies est Mleve 

Si l'on a d6termin6 que la pr6valence des an6mies est inacceptablement 
6lev6e dans une population donn6e, il y a lieu d'entreprendre un pro
gramme de supplmentation Ih6rapeutique dans les conditions qui vont 

tre indiqu6es. 

6.2.1 Lsaipilote de supplimentation thirapeutique (fig. 4.A2) 

Les caract(ristiques de 'essai seront variables scion la r6gion et 
d~pendront dans une certaine mesure des renseignements d6ja recueillis 
sur l'alimentation et l'tat nutritionnel de la population en ce qui concerne 
le fer, le folate et la vitamine B,2. Du point de vue de la sant6 publique, 
rien n'indique que la carence en vitamine B12 joue un r6le important 
dans 1XNtiologie de l'an6mie nutritionnelle, m~me dans des pays ob 'apport 
de cette vitamine est tr~s faible, comme en Inde (16, 21). Par cons6quent, 
on pourra probablement ne pas tenir compte de ia carence en vitamine B1 2 
sauf preuve contraire 6tablie dans le pays consid6r6. Si 'apport de folate 
est suffisant, l'essai pilote devra 8tre ax6 sur la carence en fer (voir la 
section a) ci-dessous). S'il y a h la fc-is carence en fer et carence en folate, 
ou bien s'il n'a pas t6 possible de determiner avec quelque certitude la 
nature des carences, l'essai pilote devra porter sur le fer et sur le folate 
a la fois (section b). Dans de rares cas, l'apport de fer sera normal et il 
n'y aura qu'une carence en foiate (section c). 
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a) Suppk'..;entation the&apeutiquepilote enfer 

Dans des populations o~i il est 6tabli que l'anfmie est attribuable 
A une carence en fer, l'essai th6rapeutique pilote devra porter sur ia 
supplementation en fer. 

Indfpendamment des r6serves de fer des stijets, l'absorption de suppl
ments de fer d6pend de divers facteurs tels que la composition du r6gime
alimentaire et a pr6valence de diff6rents troubics intestinaux. C'est
pourquoi il est n6cessaire d'estimer au moyen d'un essai pilote quelle
dose d'une certaine forme de fer il faudra administrer pour obtenir Lin
effet d6termin6 dans !a population cible en tin temps donn6, par exernple
en trois mois. Cette estimation purra &tre faite de deux manicres: 
i) en mesurant I'absorption au moyen de radio-isotopes ; ii) en 6tudiant 
la reponse de Ilhdmoglobine aux doscs utilisfes dans I'essai. 

Si 'on dispose des Moyens voulus, on 6tudiera I'absorption Apartir
de comprim6s de fer radio-marqu6 h deux dosages diffdrents ou davan
tage entre 50 et 200 rag, sur un dchantillon de population d'obi seront
exclues les femmes enceintes. II n'est pas n6cessaire que ICs sujets solent 
choisis de manire alkatoire, mais ils devront repr6senter toute la ganme
des bilans du fer, y compris I'an6mie ferriprive. Les comprimls de fer 
marqu6 employ6s pour l'essai devront 6tre semblables i tous autres 
6gards Aceux qui seront utilis6s uItfrieurement pour la suppl6mentation
et devront 6tre administrds de la nmanire pr6vue pour le programme de
suppl6mentation (par exemple avec le minee repas). Les comprinis
seront administr6s pendant plusieurs jours, afin de r6duire ,i tin minimum 
les effets des variations journalires de I'absorption. Chez chaque sijet, 
on mesurera en outre I'absorption Apartir d'une dose de r~f6rence de
3 mg de fer scus forme d'ascorbate de fer(II), l'dministre iAjeun. On 
reportera ensuite, pour chaque sujet, I'absorption -i partir des comprimls
de suppiment de fer en regard de l'absorption Apartir de la dose de
r6f6rence (fig. 5) et l'on tracera la droite moyenne pour chaque (lose.
On sait que I'absorption de fer diminue A mesure que la carence est 
compensde. Les sujets non carencds absorbent en moyenne environ 20 %
de la dose de ref6rence. Par consfquent, les points d'intersection des
droites moyennes avec la droite verticale correspondant AI'absorption
de 20 % de la dose de r6f6rence (fig. 5) indiqueront approximativement
la quantit6 moyenne de fer qui pourra tre absorb6e a partir des coni
prim6s de fer de diff6rents dosages apr~s administration de la suppl&
mentation pendant une longue pfriode, lorsque la capacit6 d'absorption 
aura diminud. Si l'on veut obtenir en trois mois Lin taux d'h6moglobine
normal, on sait par expdrience qu'il faut qti'environ I nig de fer soit 
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pour chaque dose i essayer plus Lin groupe thmoin auquel on admiiiistrcra 
seulernent tn placebo. La pratique consistant 'i choisir dcs sijets non 
an6miques pour constituer le groupe ( telnoin )>est inacceptahle parcc
qu'il importe que la composition ie cc groupe soit la mmc a'tolls 6gards 
que celle des autres groupes. ILcs sttjets dcvront t ire r'partis de manit'c 
probabiliste entre les divers groupes au 1moyen d'ule table de nombres 
al6atoirce; appropri6e lans lcs populations oil I prmvalcllce de l'aiu1inic 
est trs 61ev6e. il scra indiqu6 tie conmencer par diviser 'Lensem bc ties 
sujets en plusiCurs strates scion leur taux d'lhmolobille ilnitial, puis de 
r6partir al6atoirenicnt Ics stIjets de chaquc ;trat c ltre les divers gron
pes de traitemcnt (fig. 6). On obliendra ainsi des uroupes dont la 
composition sera plus homotenc dIi point de vue dI taux d'lh ioglo
bine initial. 

FIG. 6. ORGANISATION D'UN ESSAI DE DANSSUPPLMENTATION UNE
POPULATION OU DES ESTLA PRtVALENCE ANMIES tLEVtE,POUR DITERMINER L'EFFET D'UN NUTRIMENT A TROIS DOSES DIFFtRENTES 
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Alin d'emp~cher que des sujets atl'ccteI s ' Iun ulconquc des groupes 
ne subibsent des effets graves du fait de I'ant61ie dont ils soulirent, les 
individus prisentant Lin taux d'h hmoglobine inf'6ricur 'I till scuil d6ter
min6 d'avance ne seront pas compris dans l'essai et tout.e personne dont 
le taux d'h6moglobine tombera au-dessous de cc scuil au cours ie l'essai 
en sera exclue. 
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Le nombre de sujets ngcessaires dans chaque groupe dgpendra de 
la gravitd de l'anmic et diu degr6 de certitude avec lequel on d6sire 
dtceler une elevation donnec dII taux d'h6noglobine. En pratique, 
chaque groupe devra compter au moins 30 sujets ailant jusqu'au bout 
de l'essai. 

Pour decider de la durc de 1'essai, il f'audra prcndre en consideration 
divers tfcteurs. I)'une manit~rc ginrale. plus l'essai sera long, plus 
I'effet de petites doses de supplment de fer sera net. TouLtefois, ii sera 
probahcment plus CeonomiquCe d'organiser I'essai pilote initial en pr6
voyant I aIdim inistration ie doses assez fortes pendalnt une dur6e relati
vement hrnve. 

II est essentiel qtie quelqlU'tun soit cliarg de veiller personnellement 
.I cc que les stijets prennent tois les jours leurs comprim6s. Faute de 
cette precaUtioli, les rdsultats obtenus pourraicnt conduire i des conclu
sions erron6es. 

L'analyse des r6sultaLts pett se faire de plusieurs rnanires, par 
exemple en tldterminant l'6VC..ttion moyenI1e dI taux d'h6nioglobine 
danii ,ha.IC groupe, on bien le nombre d'individ us antnmiques subsistant 
dans calque groupe. Comme la r6ponse attcnduce est d'autant plus 
iriiportante qtue le taux d'himoglobine initial 6tait plus bas, uie m6tlic.de 
d'analyse sensible consiste .,I calculer, pour chaq ue groupc, la lonction 
de rtgression dII (auIx d'h6moglobine Iinal par rapport au taux initial, 
puts A comparer les fonctions de rcgression rel.tives aux diffrents 
groupes (tableaux 3 et 4, pages 24 et 26). 

b) StpyiIcyentation thra/etitiquepilowe en fer et en filate 

Lorsqu'on sait qu 'ue ai61mie Liforte pr6valence est due Liuie carence 
eli for et en folate, ou bien lorsque les parts respectives de la carence en 
fer et de la carence el folate ie sont pas bien 6tablies, l'essai pilote devra 
porter ,I la fois sur Ia suppl6mentation el fer et sur hi suppl6mentation
eli olate. LIi oil c'est possible, o!, pourra estimer la dose jouriialire de 
fer ncessaire au moyen d'6tudes isotopiques, comme il a 6 indiqu6 
aux pages 39-41 (fig. 5). S'il n'est pas possible de faire des 6tudes isoto
piques, on pourra choisir arbitrairement deux doses de fer, par exen,ple 
50 et 100 Ing dans des populations ayant un r6gime alimentaire ricne 
en prot~ines animales, on 100 et 200 mg darts des populations avant line 
alimentation pauvre en prot6ines animales. La dose de folate n'cessaire 
sera probablernent de l'ordre de 500 i 100 tig, mais des doses plus for
tes, de 2 Ing par exemple, donneront une marge de sdcurit6 plus grande, 
notamment dans le cas des femiies enceintes. 
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Le nombre de groupes n6cessaires d6pendra du nombre de doseschoisies pour les supplkments A essayer. La fornmle 1i plus simpleconsistera A essayer LiC scjle lose de fer et ure setle dose tiefolate sur quatre groupes auxquels on administrera tn placebo, du fer seulement, du folate seulement, du fer ei dII lolate. Si I'on veit essayer d'autresdoses, ilfaudra naturellenient constituer davantage de groupcs (voir,par exemple, pages 21-23). Les niMthodes A employer pour rtpartirles sujets entre les gronpes Ct pour iIterpr6ter les rtsultals ont etc expo
sdes a la section a) ci-dessus. 

c) Supplc'nntafion thraleutique pilowten fi/aie 
Dans les rares cas on la nutrition en 1cr est normale ct obi 1a carence en folate est seUle responsable de la pr,valeice de l'aji3mie, l'essaith6rapeutique pilote pourra tre conduit en 6tudiant la ,lponse h6moglobiniqie Lidiffrentes doses de folate dans des groupes convenablement 

choisis, comme ila 6t6 expliqu6 plus haut. 
d) Rsu/tart, de la stqupplenentation thrapeuttiquepilote 
L'analyse des r6sultats de l'essai pilote de stpplkmentaii,n th6rapeutique indiquera une rcponse non satisl'aisant on une reponse satisfaisante. Si la rcponse n'a pas 6t6 satisfaisante, les doses de suppl6mentutilis6es 6taient insuflisantes ou clIes ont iti5 nil ahsorhces, oU bienl'an6mie 6tait due A la carence en d'autres nutriments yie ceux stirlesquels I'essai portait. En pareil cas, l'essai doit Etre remani6 (fig. 4. A3)

et 1'Ntude doit tre r6p6te.

Si I'analyse des r6sultats r6NvIe que lar6ponse 
a 6t6 satisfaisante, ilpetit ,tre bon de proc6der -Itil nouvel essai pour d6terminer la limiteinf'rieure de Ia suppl6nmentation eflicace. II faut cependant consid rer que les ddpenses affdrentes A tn programme de sUpp16mentation sontconstitu6es non pas tant par le cotit de la quantit6 de substance activecontenue dans les comprimes, mais ;urtout par le cofit des comprim6s

eux-mThies et particulirement par Ics frais administratifs et aUtres
 
qu'implique leur distribution.
 

6. 2. 2 Essais pratiques (It, .ipplimentaion thrapetuique(fig. 4. A4) 
Dans une action de sant6 publique, ilest impossible d'excrcer une
surveillance pour s'assurer que les suppl6ments sont bien consomniustous les jours par les personnes aUxquclles ils sont destins. Les essaispilotes doivent done 6tre suivis d'essais pratiques avant qu'on puisserecommander ]a mise en application d'un programme .- l'Ichelle natio

nale. 
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Les essais pratiques devront dtre conduits stir les groupes de popu
lation Ies plns exposes. Lcur organisation exacte dlpendra. de ]a nature 

de I'infrastiructtre ies serices de sante du pays considere. Par exeniple, 
s'il existe Lies consultations pranatalcs oil si ies sages-lemrnes visitcuses 
suivent les femies enceintes, elics pourroilt tre charg6es de la Jistri
butill tiecompri i 1sI'atudra en out re inener nile action dd&uca

tioll salitaire ;ifin d'enco urager les t'cinnics a'Iprendre leers comprimns 

rdgulicrenent. Ln dcidant do la (lose iesuppimnicilt uI devra' wliser. on 


eirlit hI tlUilaI c lIsOlniiatiOii dies Coll) l-Iil'5scrI' souvelit
Cnipic 
c.
irlr£141li 


lEcS St.ict, ScIOlit liMiss aliitoiremCiit (avCc stratificationi si hi prva-
Iclc- ieIa'll+mic Ciltrts levcxc) cl tictix rotLipes. (lont I'u1n Icrecevra 

stlppleimcit etcw Iiitre Un placebho d'apparence ideilique. Le ceciidrier 
Lies di,,Iri ieconiprilmis sera le nic'me q le Ic calendtrier pr6vu pourhations 
i'C\ cllioll dII proraIfie ,I cIielle nationale. Les distributions seront 

ausi lpvrt chi',s q ti Iclpermcttra lcnonibre Lie visitcs que I'agelnt 

salillaire p Iaii re aLUX stijets. o Ilclionbre iexisitcs que les su.jets 

potluroi d1'rcperstiaZc&s iefairc an centre de sant oi anl dispeiisairc 

local. 11cst e idCll qCi pIlus les coiltacts aec I'agent saiitaire seront 

fl'el(LICIls ct plns i y an Lie chances CIie ICs snjeis prennlelit nIr supptial', 

meit rDeli lieremcnii, l)'i autre cotW, plus 1. I'rarqucnce des contacts scra 

grandtcI pilus oil aura bcsoin ie persoinel Lic sante, ct donc plus grand 

sera Ic cotfit dnI programme din supplenitation. lls la pratiqie, ii 

Iaudra tru\cr un coin'proiis eire ces deux consid6rations. Cela diit, 

Lill IIiiiiiimui vieCol tacts est plrobahleineiit IncCssaire, aMn-desso.is (tuquel 
ties rsulltats v'alables lie pement e cesconlptes, et cc iilinimuili dependra 

de la comprTlhension ci Liei a iotivation des sujets, d'ine part. et des 

agents sa nitaires, d'au ire part. I1Iaut aulssi sC rappeler tile les comprinids 

de for peuVelIt presenter tilldanger pour les jelimes enl'aits s'iis enl 

absorbent accidentellenient Unl grand ioiibre ; or Ic iombre iecompri
oes qa ICS sUjetS auronlt chez eux en nime tenips sera d'aut"Iit plus 

grand que les cointacts seront plus espacts. 

A lh in Lie la piriade d'essai, oi, pourra evaluer les 'fsulIats par 

des ni~tiodes semblables i celles qui out t. emipoyees pour I'analyse 
des r6sultaits de I'essai pilote de supplkmentation. 

Si, dans I'essai pratique. on 'est pas parvenu 'i ridduire la pr6valence 

de I'andnie .i tin niveau acceptable, if y aura lieu tie rdpdter I'cssai en 

le renianiait sur tn ou pIuLicurs points : 

--	essayer de rendre plus rdguibre la prise des comprimns par des distri

butions plus frdquentes 
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- d6velopper l'information et la motivation des agents sanitaires parti
cipant A l'essai et intensifier 1'Nducation sa nitaire pour convaincre 
les sujets de l'importance dune prise rtgulire des compriniis 

- augmenter la dose de supplodment en augimentant soit la quamtit6 
contenue dans in comprim, soit '- nombre de comprimes I prendre 
chaque jour. 

Si, malgr divers remaniements, les essais pratiques continuent A ne 
pas donner des r6sultats satisfaisants, il pourra tre bon que les travailleurs 
sanitaires dont on dispose I'assent porter tons leurs clorts sur les su jets 
les plus an6nie~s dont INtat risque le plus d'etraiher des elfets fficheux 
ou mmeIla mort. Cela suppose I'existence (tune m6thode simple 
permettant aux travailleurs sailitaires de dtpister (avec tin degrc raison
nable de certitude) les sujets !c plus gravement anmiCos, par exemple ceux 
qui ont un taux d'hmoglobine iilftrieur A8 g/l 100 ml. II faIudra examiner 
si un ddpistage de cc genre est pratiqucment ralisable. Si tel est le cas, 
on pourra organiser des essais de supplokmentation dians lesquels les 
travailleurs sanitaires dout on dispose feront des visites plus frtquentes 
aux sculs sujets ddpistds. 

6.2. 3 Programnme national de supple'mentation theurapeuitique (fig. 4. A6) 

Apr~s que les essais pratiques de suppl6mentation auront 6t6 mends 
A bien dans ies groupes tie population tros exposes, on pourra organiser 
tin programme national de supphmientation portant sur ces groupes, en 
calculer lc coot et le mcttre en route. Lorsque l'execution du programme 
sera en cours, on devra en contr6ler constamment I'efficacito en d&ter
minant p6riodiquement le taux d'h1moglohino nl l'hTioatocrite dans 
des 6chantillons probabilistes dtindividus cotverts par le programme. 

Puisque, par dinition, 11 supplementatioll thorapeutique a pour 
objet de traiter l'aninic en tin temps raisontuablement court, un pro
gramme eflicace abaissera fa prvalence de I'an~mie daus Line population 
(A l'exception des femmes enceintes) a til niveau tel (ILe Ia supplemel
tation a des doses th6rapeutiques ne sera plus uicessaire. Chaque fois 
qu'il sera possible, oil appliquera des mcsures preventives A long terme 
sous forme d'enrichissement ou de supp1lmentation , tl'ible dose (voir 
la section suivante) pour maintenir A un bas niveau Ia pr6valence de 
l'andmie dans [a population traitde. 
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6.3 Rgions ofi la prevalence des an~mies est modr~e 

Dans les regions ob la prdvalence de l'anmie est niod6r~e, il sera 

indispensable de faire certaines mesures, par exemple taux de fer sdrique, 

coeflicient de saturation de la siddrophiline, protoporphyrine 6rythro

cytaire, fcrritine sriquc, folate stirique et rytlirocytaire, pour d6terrni

nor la prt&alencc des carences en fer et en folate. Si I'une ou t'autre de 

est onces carences trs fr quente, s'eflorcera d'accroitre l'apport du 
habinutriment IllanquaIt. 'toimme i est trt~s difficile de modifier les 

on a 'enrichissetudes alinintaires, potirra avoir intrt it recoUrir 

ment des aliments pour accroitre I'apport alimentaire. Les program

mues d' eirichissenent pourront viser l'ensemble d'une collectivit6, si la 

privalence de la carence est dlewic dans toute la collectivit., ou des 

groupes vtufn'2rahles qt,'on peut atteindre au moyen d'aliments particu

hers -- on pourrait par cxeniple envisager dans certains pays d'enrichir 

les aliments pour nourrissons. Dans certains groupes de population 

o les mestires d'enrichissement ne sont pas possibles, il pourra etre 

necessaire d'organiser des programmes de supplkmentation ,LIpetite dose, 
mais de hongue duroc. 

6.3. I Lssai pilotc e stq~phIlnentationpreivcntive (fig. 4. C2) 

Avant d'entreprcndre m programme d'enrich issement des aliments 

ou uLn programme de supplhlentation -Ifaible dose, on ex6cLutera Lin essai 

pilote de suppliientation afin de dttermiiner si supplkment donna.on 

reduit ef'ectivement la pr6valence de la carence. Si tin senl nutriment est 

en cause, t'essai devra tre organis de manire qtl'oli groupe tdlnoin 

rcoive un placebo tandis que plusiCurs groupes recevront des quantites 

croissantes du nutriment. Atin de reproduire aLissi exactement que 

possible les conditions dans lesquelles sera fait f'enrichissement, le 

supplcment devra tre consomnn avec les repas. 11sera indispensable 

de surveiller les sujets de prs afin d'asstirer lh consommation rdgulire 
du suppldnment. 

La quantit6 de fer absorbe I' partir de la ration alimentaire pourra 

ktre mestr&e par des 6tudes radio-isotopiques pr6liminaires utiisant la 

technique dtI marqueur extrins&lue. Cela permettra d'estinler avec assez 

de precision la quantit6 de fer suppldmientaire qui doit tre absorb~e pour 

qUe le bilan du fer soit an6lior,6 d'une quantit don.ae (fig. 3, page 33). 

Oi pourra ensuite faire des 6tudes isotopiques pour determiner conibien 
de fer doit tre ajout i la ration alimentaire pour que soit assurde 

I'absorption de cette qiantit6. A dtfaut d'6tudes isotopiques, les r6sultats 

de I'essai ne pourront tre 6vaus qu'en determinant si la pr6valence de 
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la carence, mesur6e par les paramtres appropri6s, est tombde Ailun niveau 
acceptable alors qu'elle est rest6e inchang6e dans le groupe t6firoin. 

Si l'essai pilote ne donne pas de risultats satisfaisants, il hl'udra le
remanier (fig. 4. C3) soit en augmentant les suppl6ments, soit, dans le cas 
du fer, en administrant les suppl6ments 'Ijeun pour 6viter l'effet inhibiteur 
des alinents. 

6.3.2 	 Enrichissement ou siuippleintation? (fig. 4. C4) 

Sur la base des r6sultats de l'essai pilote, on devra d6cider s'il est
pr6f6rable de recourir ,i l'enrichissement on 1 1a supphltnentation pour
l'exdcution d'un programme de prvention. Dans le cas du for, en parti
culier, les quantit6s importantes qui devraient etreabsorbes et I'absor
babilit6 m6diocre du fer i partir de nombreux alimets peuvent exiger
l'addition d'une telle quantit6 de fer que l'enrichissement serait niani
festement impossible. En outre, les habitudes alimentaires de la popula
tion peuvent tre telles qu'il n'existe pas de v~hicule appropri6 pour
l'enrichissement. Dans Flun ou l'autrc de ces cas, cest par la suppl6men
tation qu'il faudra tenter d'organiser une action de prevention. Sinon,
il y aura lieu d'tudier la possibilit6 de pratiquer 'enrichissement, car 
il permet de rournir de manire continue une source de fer alimentaire 
Lila population. 

6.3.3 	 Choix de l'addilif et di vhicule pour /'enrichissement ; essai 
simuli d'efrichissement (fig. 4. C5) 

Avant 	de cloirr une forme de nutriment se pr tant A l'enrichisse
mernt, il faut examiner s'il est absorbable, s'il est stable au stockage
 
et Lila cuisson, et quels sont ses efflts sur I'aliment. Quant air v6hicule,

il doit avoir les caract6ristiques suivantes : il doit &irc compatible 
avec 
le nutriment ; ;I doit tre consomm largement en quantit6 suLisante;
il doit 6tre trit6 (ou dispoible) dans til petit nombre de centres 
pour permettre la surveillance et le contr6le de la qualit6.

Beaucoup des caract&istiques que doivent posseder I'additif et le
vdhicule pour l'enrichissement en fer ont &6 examin6es en drtail aux 
pages 27-31 diu present rapport. 

Lorsqu'on aura choisi la forme du nutriment et le v6hicule, il y 
aura lieu de procder t inn essai simul6 d'enrichissement. Dans un 
essai simul6, on ajoute le nutriment air repas de la mme manirc
(quantit6 et moment) qu'il ajout6 lorsqu'ilscra aura t6 eltectivement 
combin6 au v6licule. Par exemple, si 'on projette d'enrichir du sel 
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lans I'essai siimul6, on ajoutera le produit de fer 
ordinaire avec du fer, 

i des doses approprifes selon le nivcau d'cnri
aux aliments non cuits, 

lieu de faire d'abord desIer, il y auraDans le cas dIchissernent d~sir. 
determiner le degrt- d'absorptiol du 

ctudes radio-isotopiqlies afin de 	
estSi ces 6tudes montrent que I'absorption 

compose de fer marqu. 


satisfaisante et si le produit enrichi est dj:Li prft, on pourra passer direc

teleilt it tin essai d'enrichissement (section 6.3.4).
 

obtcnir la certitude quC l'enrichissement en fer 
('ependant, pour 

aura I'efct souhaitt, il pourra 
a cette dose ct pendant tine longue dur&e 

etre hon de renplacer ou de conliriner les tudes isotopiques par tn essai 
essai, on prendra deux

di fcr non marqluo. Pour cet
Plus long avec 

tins servant de sujets t3nloins, les autres recevant 
groupes de stijets, Ies 

nutriment suppl6m1entaire. Dans le 
les mene.s aliments 	additionns du 

lequel les techniques radio-isotopiqIeS ie sont pas 
cas do folate, pour 

tablissernent r6si
satisfaisantes, cette mnithode est la setle possible. Un 

petit contr6ler rigoureusellent I'aliiientation et 
ondentiel dans lequel 

les groupes constituerait tinentreproceder 't tine repartition alatoire 
il s'agit de quantits de nutriment 

cadre ideal pour 1'essai. Cominc 
possible

fiaibles, 1'evaluation des resoltats peut n' tre 
relativcment 

tin nombre de mois variable scion l'importance do suppl6nient 
qu .prcs 

I 'L3 roois, et dans le cas 
et le dere tie Ia carence (dans le cas du folatc, 


du fer, 6 1lOis oi davantale). Si l'essai lie donne pas tie rcsultats satis
oU bien ilrecomilmencer,le remanier (fig. 4.('6) etlaisantS, i1 faudra 

faudra conclire title l'enrichisseilent est impossible et que Ia suppl6encil

tation preventive sera done indispensable (voir la section 6.3.6). 

6. 3.4 Essai d'enrichissenet (tig. 4. C7) 

t6t 6tabli tju'un essai sirnul d'enrichissement donne 
Quand il aura 

i l'essai d'enrichissenent pro
des risultats satisfaisants, oi procedera 

prenlent dit. Le produit alimentaire enrichi sera fourni a on groupe de 
recevoir 

sujets, tandis qu'tn groupe tniloin comparable continuera de 

tre efcectt 6 lui aussi d'abord dans 
le produit liabituel. 	Cet essai pourra 

mais il devra par la suite etre repete dans 
onlltablissement r~sidenltiel 	

onaux conditions rtelles ; par exernple,
des conditions plus 	confories 

le produit par les voies d'approvisionnement habituelles,
t'ournina 

non Li celles d'un 	 village
L toutes les families d'un village, mais 


semblable qui servira de tiSmoin.
 

11 conviendra d'waluer les r6sultats en diterminant s'il y a une am6

lioration satisfaisante de l'i3tat nutritionnel des sujets recevant le produit 

au groupe t6moin.enrichi, par rapport 
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6.3.5 Programmenationald'enrichissement(fig. 4. C8) 

Lorsque le succ~s des essais d'enrichissement aura 6t6 d6montr , on 
pourra organiser tin programme national, en 6tablir le coAt et le mettre 
en route. I1 faudra contr6lcr en permanence I'eflicacit du programme 
pour s'assurer que le nutriment ajout6 continue d'etre biodisponible
(cela s'applique particuli:rcinent aux sels de fer car on observe souvent 
d'un lot Aun autre des variations importantes et inexplicablcs) et v6rifier 
que le niveau d'enrichissement reste satisfaisant mrnme s'il y a modifica
tion des habitudes alimentaires. 

6.3.6 Essaipratique de siqplhnentationprcientive (fig. 4. C 10) 
Dans les cas ob l'enrichissement d'un aliment est impraticable, la 

supplementation est la seule mnthode pr6ventive possible. L'essai pilote
(fig. 4.C2) aura djiA indiqu6 les quantit6s de suppl6ment qui seront 
probablement n6cessaires ; un essai pratique pourra tre conduit de la 
m~me manire que 'essai pratique de suppl6mentation th6rapeutique
(voir page 43), sauf que le niveau de la suppl.nmentation y sera pls bas. 
En raison de la prvalcnce moins 6lev6e de l'an6mie, les rsuIltats ne 
pourront tre 6valu6s d'apr~s le ettaux d'hnmoglobine oil I'h6natocrite 
il faudra faire des mesures directes de la nutrition en fer ou en Ifolate. 

Si l'essai pratique ne donne pas de r6suIltats satisfaisants, il f'audra 
le r6p6ter apr~s l'avoir remani6 (fig. 4.CI I). 

6.3.7 Programmenationalde supplimentationpreventive (fig. 4. C 2) 

Lorsqu'on aura 6tabli la r6ussite de I'essai pratique de supplnimen
tation preventive, on pourra entreprendre ]'application d'un programme

de suppl6mentation prdventive i l'6chelle nationale. Comme dans les cas
 
des aatres programmes nationaux, ce programme devra tre soumis
 
aun contrble constant pour s'assurer que son efficacit6 reste durable.
 

7. RECOMMANDATIONS 

Des enqu~tes faites sous les auspices de I'OMS et d'autres institutions 
ont montr6 que la pr6valence des andmies nutritionnelles, notamment
de l'an6mie ferriprive, est 6lev6e dans de nombreux pays. On manque 
encore de beaucoup de renseignements de base, mais les causes, les
consdquences et i'importance pour Ia sant6 publique des an6mies nutri
tionnelles sont suffisamment connues pour justifier des recommandations 
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sur les besoins en matire d'information et sur les mesures de lutte et 
d'6radication qui paraissent indiqu6es. 

7.1 	 Mthodologie 

a) Le Centre international OMS de rdf6rence pour le fer, "aSeattle, 
Etat de Washington (Etats-Unis d'Anmirique), a fourni tnee contribution 
importante en cc q1i concerne ki normalisation des dosages de fer 
s6rique et 1, fourniture d'6talons et d'6chantillons inconnus i des cher
cheurs collabrant "Ides projets OMS. La normalisation des ,nesures 
de la capacitt totale de fixation dU fer n'est pas encore entirement au 
point Ct nIccssitcra dautres etudcs. Les services de cc centre de r6fdrence 
devraient continuer d'dtre assures. 

b) La Inmt 1ode immunoradiomtrique de dosage de hi ferritine sirique 
qui a 6t6 misc au point r&emmcnt semble ollrir un excellent moyen 
d'6vaLation des riserves de fer; elle peut tre particulicrement utile 
pour ds&terinier les varil lions du bilan du fer provoqu~es par ]a

' ,suppl6mentation ou 1" iclhisseient. Vu sa complexit6, il pourrait tre 
bontitc d6signcr ti 111 .,itoire collaborateur central auquel les chercheurs 
participant ,i des 6tudes faites sous les auspices de I'OMS pourraient 
envoyer leurs 6chantillons. On devrait en outre, si possible, mettre a la 
disposition de certains laboratoircs disireux d'appliquer cette mi6thode 
des antignes, (les aiiticorps marqu6s et les 6italons appropri6s. 

c) Pour permettre tine meilletire comparabilit6 des rfsullats des 
dosages faits dans diff6rents laboratoires collaborateurs, il conviendrait 
tie perfcctionner la nornmalisation inter-lahboratoires des iesures de la 
concentration du folate sdrique et duI folate 6rythrocytaire, et d'61aborer 
Line m6thode plus normalis6e tie dosage dIi folate alimentaire. 

1) Dans certaines r6gions, on aurait besoin d'une mtthode simple 
perinettant aux travailleurs de la sant6 publiquc tie d6pister les individus 
atteints d'anhmie grave (par exeinple ceix dont ie taux d'himoglobine 
est inftrieur ,L8 g/lO0 ml). I1faudra procdder Lides essais pratiques pour 
determiner hi liabilit3 de mnithodes de ce genre. 

7.2 	 Effets n~fastes de i'an~mie nutritionnelle et des carences nutrition
nelles 

Les effets ndlastes de l'aniinie b6nigne et des carences en fer et en 
folate sans animie devront tre diterinin6s avec plus de pr6cision. On 
pourra alors faire de faqon rialiste des analyses cofts-avantages des 
programmes de lutte proposas. 
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a) Des 6tudes r6centes ont mnontr-6 que l'andmiie r6cduit la capacit6 
de travail maximale ou quasi maxinale. II est indispensable de les i6largir 
A.'Ntudc du rendement et de la productivit6 dans des conditions rdelles, 
en apportant tout le soin voulu A l'organisation des expDriences et t la 
m6thode expdrimentale It suivre. Pour faciliter l'organisation d'6tudes 
approprikes, les cherclieurs qui ei seront charges devront bn6licier de 
la collaboration d'experts de la dtermination du rendcement-travail, 
d'anthropologues, de biostatisticiens et d'6conomistes sanitaires. 

b) On a d6jai de bonnes raisons de peliser que la carence martiale 
peut avoir line incidence sur l'immtnit6 cellulaire et humorale et alt6rer 
ia fonction granulocytaire, nlais il conviendra de poursuivre les 6ttdes 
sur les effets de la carence martiale, autres que sol influence stir la syn
these de I'hioglobine. 

c) Les effets nocifs de la carence en folate en l'absence d'anhiie 
devront tre ddtermin6s. 

7.3 Biodisponibilit du fer fourni par diff6rents r~gimes alimentaires 

On sait depuis longternps que la quaiitit6 de fer alimentaire absorbable 
est tr~s petite, mais ce n'est que depuis peu de tenips qu'on dispose de 
mrnhodes isotopiques ir6cises permettant de mesurer I'absorption. Des 
6tudes faites au moyen de ces iitodcs ont rv6l6 que la biodisponibilit6 
du fer fourni par diffrents r6gimes alinientaires est extr~menicnt variable. 
En raison des grandes diffrences constatcs, la quantit.6 de fer ingtr6e, 
exprim6e en ing par jour et calcuLe t partir de tables oti inesures chi
niques, n'offre qu'un intar6t tr~s limiit6. 

a) Ii y aura lieu de poursuivre des 6tudes radio-isotopil,Les sur la 
biodisponibilit6 du fer fourni par l'alimentation type dans dilr6rentes 
r6gions. En mesurant par exemple rabsorption d'une dose de rdr6rencc 
de fer (3 mg, sous forme d'ascorbate de fer(Il)), on petit 6tablir des 
comparaisons entre diff6rents r6gimes et diffirents sujets. Ainsi, une fois 
connue la teneur en fer totale du r~gime, on peut estimer correctement 
la quantit6 de fer que des sujets normaux on des stujets carenc6s absorbe
ront A partir des alirnents. L'6laboration de programmes d'61iniation 
de la carence martiale deviendra plus rationnelle. 

b) !1 faudrait obtenir davantage d'informations sur les Iacteurs 
inhibiteurs et Ics facteurs Ihvorisants de I'absorption de fer, et s'en servir 
dans les 6tudes tendant i accroitre r'absorbabilit du fer alimentaire, 
notamment dans les r6gions oil la carence martiale est rdpandue. 
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en7.4 Prevalence de l'ankmic nutritionnelle et des carences nutriments 

h~matopo~tiques 
sur la prevalence.De 	 nombreux pays disposent d6jh de donn~es 

Dans les pays qui en manquent, it conviendrait de mener des enqutes 

bien organisces et statistiquement contrbl6es. Line enquEte bien men6e 

portera en principe sur les mesures du taux d'hmoglobine et de l'hmato
fer s6rique, le coefficient de saturationcrite, mais aussi stir la teneur en 

en ferritine s6rique, en folatede la sid6rophiline ainsi que les teneurs 
sdrique, en folate 6rythrocytaire et en vitamine B12 s6rique. Toutefois, 

mesure que le taux d'h6moglobine et l'h6matocrite,menme si l'on ne 
61ev~e de 'an6mie peut justifier unela constatation d'une pr6valence 

action de sant6 publique. 

7.5 Supplementation 

Dans les groupes de population oi la prdvalence de I'an6mie nutri

tionnelle est 61eve, ii conviendrait d'entreprendre des essais pilotes de 
Ces essais devraient porter principalesuppl6mentation th6rapeutique. 

ment d'abord sur les gi-oupes oi ]a pr6valence est la plus forte et sur ceux 

qui sont les plus vulnrables AI'an6nmie, notamment les femmes enceintes 

et les enfants d'iage pr6scolaire. I1pourra 8tre utile aussi d'6tudier certains 

groupes de population accessibles tels que des qpfants d'fige scolaire ou 

des ouvriers d'usine. 

a) Si on connait mal la nature de la (ou des) carence(s) provoquant 
d'un essai pilote deI'an6mie, il pourra fi:!loir la pr.ciser au moyen 


supplementation thurapeutique.
 

b) Si on connait la nature de la carence, un essai pilote de supp!6

mentation devra Wre ex6cute pour d6terininer la quantit6 de suppl6ment 

requise pour la cerriger. 

c) Lorsque l'essai pilote de suppl6mentation aura r6ussi, on proc6
accorndera a des essais pratiques de suppl6mentation th6rapeutique, 

pagnds d'6tudes de recherche op6rationnelle stir les m6thodes les plus 
ressourcesefficaces de distribution des iupplments dans la limite des 


disponibles.
 
Dans certains cas, it pourra falloir concentrer les efforts de lutte sur 

le groupe anbii6. Dans divers pays oi la pr6valence de I'an6mie est 

dlev6e, il faudra faire des 6tudes opdrationnelles pour 6valuer la faisabilit6 

de cette approche. 
aud) 	 Lorsque tous les renseignements utiles auront W recucillis 

de 'essai pilote et des essais pratiques de suppl6mentation, ilmoyen 
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conviendra de mettre sur pied un programme de suppldmentation thd6ra

peutique h l'echelle nationale pour les groupes de population les plus 

expos6s au risque d'an mie. Un tel programme devra tre soumis A une 

surveillance constante en vue d'assurer que son efficacit6 reste durable. 

7.6 	 Enrichissement en fer 

Dans plusieurs pays ddvelopp~s, on pratiquc d6ja l'enrichisscment des 

aliments en fer. Beaucoup des programmes d'enrichissement ont t6 

lancds avant la mise au point des techniques de recherche dont on dispose 

maintenant. On est donc mal renseignd sur l'absorbabilit6 duifer ajouCtO 

Ct sur l'efficacit6 de I'enrichissement. 
mesurera) Des 6tudes compldmentaires sont n~cessaires pour la 

biodisponibilit des composs de fer actuellement utiliss dans les pro

grammes d'enrichissemcnt (princip,',lment dans les aliments pour nour

rissons et les produits a base de farim, et de c6rhales) ct pour 6valuer 

les effets de ces programmes. 

b) 	 Lorsque les mcthodes actuelles d'enrichissement Wont pas abaiss6 

la prdvalence de la carence martiale arun niveau accep'.able, il y a lieu 

de remanier les programmes existants ou de les remplacer par des pro

grammes nouveaux. 

c) Dans les pays ob l'on envisage de remanier le programme d'enri

chissement ou de lancer un programme d'enrichissenent, il cmnvient 
sur certains groupes de populationd'exercer une surveillance rigoureuse 

(par exemple en observant les variations du taux de ferritine s6rique) 

afin d'6tudier les effets de la supplmentation ; doivent tre surveills en 

particulier les individus dont les rcserves de fer sont faibles afin de 

vcrifier que leur 6tat s'amliore. De ninme, ilconvient de surveiller les 
cassujets cbez qui l'absorption du fer est ddrcglde, par exemple dans les 

d'hdmochromatose et de thalassmie, pour s'assurer que la supplncmen

tation n'entrairte pas une surcharge de fer. 

d) 	 Dans les rcgions oi la prvalence de la carence martiale cst 6leve, 

faudra essayer de trouver pour les essais d'enrichissement une combiil 

naison adequate d'une prcparation a base de fer et d'un vchicule. 

e) Lorsqu'on examine des composs de fer en vue de leur emploi 

dans des programmes d'enrichissement, tin des crit&res it retenir doit Wtre 

la biodisponibilit6; d'apr6s les 6tudes isotopiques faites stir l'homme, 

elle doit 8tre au moins 6quivalente A 75 % de celle du sulfate de 
ayant une biodisponibilit6 infcrieurefer(II). L'emploi de composs 

car leurs effets risquent d'8tre moins prcvisibles.n'rst pas recommand6 
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f) Dans les regions oit li prvalencc de la carence martiiie est 6lev6e, 
aprds avoir choisi un compos6 de fer et un v6hicule, il conviendra de faire 
des essais sinIul6s d'enrichissemcnt ; si ces ,ssai.3 simul6s donnent des 
r6sultats satisfaisants, ils seront suivis d'essais pratiques d'enrichissement. 

g) Lorsquie les essais prIatiques aurozit donn6 les r6sullats attendus, 
il conviendra d'organiser et tie mettre en route tin programme national 
d'enrichisscmcnt en fer, assorti d'un systme approprie de surveillance 
conti iiutie afi n d'cn assurer Ia r6Lussite. 

7.7 Enrichis.,ement en folate 

Dans les popt1ulatiu61S ohi la pw-valence de la carence en folate est 
6levLc. on s'clforcera de trotiver un v6hicule ad6quat pour l'enrichissc
ment en folatc, puis on procedcra aux essais appropri6s pour d6terminer 
la aisabilic' ci I'Felfcacit6 de lenrichissement. 

7.8 Enseignement et formation ie personnel 

La luttC Contrc les anmics nutriitionClles n6cessitera tn personnel 
qualili6 , t des niveaux divers : mldecins, travailleurs de la sant6 publique. 
teclniciens de I';:!iicntation, chimistes, agronomes. 

a) le-C; pa)'s li n'ont qu'un personnel sp&iais insuflisant pour 
I'exculion dls pro-ramimes de Itite contre les anfmies nutritionnelles 
devraient n)ouvoir 116n16ici d'une assistance internationale pour Ia 
formation (iCpersonnel national, de pr6f6rence dans des L..t tres rt2cio
naux oil les conditions auront le plus de chances d'ctre semblables 
,I celles (IL pays (IL stagoaire. 

b) II V.;t r :,omnIandti dC cr6er plusieurs centres r6gionaux qui parti
ciPeront AiI'cX6cution Ide ce programme de formaion et joueront le role 
(Iecentres tie rfl'rence ct de nornialisation pour les pays voisins. 

7.9 Cool. ration internationale 

Une cooperation internationale 6troite pour la solution des pi'oblimes 

g6ngratix que posent les an6mies nutritionnelles est extr~mement souhai
table parce tqu'elle facilitera les 6changes d'id6cs et d'exp6rience et aura 
tin effet stimltant stir tous les intress6s. En ottre, il conviendra d'en
courager toutes les institutions ayant l'exp6rience de la mise au point 
ct de I'applicatiom des mrthodes de laboratoire les plus complexes itaider 
!es groupes de recherche qui ne disposent que de moyens plus limit6s. 
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Annexe 2 

ABSORPTION DE FER A PARTIR DE REPAS COMPLETS DE DIFFERENTS TYPES, 
MESURIE PAR L'EMPLOI D'UN MARQUEUR DE FER RADIOACTIF 

TABLEAU 5. ABSORPTION DE FER A PARTIR DE REPAS TYPES AU VENEZUELA 

Absorption de fer 
non h~mique (%) 

Sujets Region Principaux Apport Apport Absorption Petit D~jeuner Diner(n) Absorption de lacomposants d.erg~tique total totale d6jeuner dose de rf6fren.;edes repas de fer de fer (W)
(mg) (mg) 

15 Andes Ldgumes 1036 (4335) 10,,. 0,4 1,5 2,4 2,0 14,112 Centrale Legumes 1119 (4682) 12,7 0,6 1,2 3,5 2,5
15 Cotire Ldgdmes, 1351 (5653) 9,5 0,9 

19,2 
5,2 7,1 12,8 27,4

poisson, fruits 
13 Cfti~re Lgumes, 1351 (5653) 9,5 1,2 7,1 11,4 17,4 31.5

poisson, fruits
14 Andes Legumes 2000 (8368) 16,6 0,7 1,9 2,2 1,4 25,4 

Renseignements tirds de M. Layrisse et al. (89) et d'observations non publi6es de N. Colman et al. (1974) et M. Layrisse (1974).L'apport dnergtlque est exprim6 en kilocalories et, entre parentheses, en kilojoules. Les facteurs de conversion sc-it: 1 kcal = 4,184 k;1 J = 0,239 cal. 



TABLEAU 6. ABSORPTION DE FER A PARTIR DE REPAS A BASE DE BLt EN INDE 

Teneur en for (mg) 

Sujets Repas Repas Marqueur Total Absorption 
radioactit (o%)(M -i ET) 

Normaux 
(n = 17) 

Petit 
d6jeuner (b) 

5,1 1,0 6,1 2,1 . 0,39 

Htospitalis6s, 
non anfihi6s 

Petit 
(6jeuner(bl) 

5,1 1,0 6 6,1 1,5 0,25 

(n = 5) 

Normaux 
(a = 10) 

Putit dmjouner
ddj(iner 

(b16) 

17,7 1,0 18,7 1,8 ii, 0,34 

Normaux 
(n = 7) 

Petit d6jeuner 
(bWe) 

d6jeuner 
(riz) 

15,1 7,5 22,5 3,3 1 1,01 

Narasingha Rao, observations non publides, 1974. 
Moyenne : erreur type. 
5" FeCl. 
"FeSO 4,. 

TABLEAU 7. ABSORPTION DE FER A PARTIR DE REPAS A BASE DE RIZ EN INDE 

Teneur on fer (mg) 

Suiets Repas Repas 	 Marqueur Total Absorption 
radtioactif (%) (M ! ET) 

Hospitalisds, Dmjeuner 9,6 1,0"' 10,6 2,6 0,87 
non anni6s (riz)
(a = 10) 

An6mnifs D6jeuner 9,6 1,0" 10,6 12,6 4,03 
(n= 7) (riz) 

Normaux D-jeuner 9,6 5,0 " 14,6 5,5 0,68 
(n= 60) (riz) 

Hospitalisds, (( Idli a 10.0 0,5 " 10,5 1,2 0,42 
non aridnrids (riz)
(n = 7) 

* Narasingha Rao, observations non publi~es, 1974. 
* Moyenne ± erreur type. 
S.FeCl3 . 

Taux d'hmnioglobine inf6rieur 1 10 g/100 ml. 
"FeSO,. 
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TABLEAU 8. ABSORPTION DE FER NON HMIQUE A 
REPAS COURANTS EN SUDE* 

Sujets 	 Repas Teneur en fer Ration 
(n) 	 non h6milque alimentairc

(mag) W 

(M ET)' 

8 	 Viande, pommes do 3,1 11,6 2,9 
terre, haricots, lair 

Sandwichs (fromage, 4,6 4,4 1,4 
saucisson), lait 

8 	 CrCpes, confiture, 5,1 1,7 0,4 
lait 

Haricots, porc, lait 5,4 4,0 : 1,0 

9 	 Viande hach6e, 2,6 5,4 1,J 
potrnes do terre, 
airelles, lait 

Soupe do pois, porc, 3,5 4,8 L 1,1 
lait 

* L. Hallberg, observations non publtides, 1974. 
* Moyenne :: erreur type. 

PARTIR 	 DE QUELQUES 

Absorption 

Ration Dose do 
alimentaire r6frence
(1110) 	 M.) 

(M ! ET)" 

0,36 
24,8 :±2,6 

0,20 

0,09 
20,4 :1:1,6 

0,22 

0,14 
19,5 ± 3,4 

0,17 



Annexe 3 

COMPOSES DE FER POUVANT ETRE UTILISIS 
POUR L'ENRICHISSEMENT EN FER " 

Le sulfaie defcr(ll), FeSO 4, est utilis largement, d'une part pour 
l'enrichissement de produits al imentaires lorsqu'on juge n~cessaire 
l'addition de fer soluble, d'autre part I doses th6rapeutiques pour le 
traitement de I'aninmie ferriprive aigul]. On trouve actuellement dans 
le commerce deux formes pharmaceutiques de cc compos6 :FeSO4 
ddshydrat6 qui contient 1'/2 i 2 inoles d'eau et FeSO4.7H20; comme 
l'eau est faiblement i~e et passe facilement dans les pr6parations s6ches, 
cette denxinme bornie est inutilisable dans de nombreux cas (143). Le 
sulfate de fer(lI) a tendance ,iprovoquer le rancissernent et la ddcolora
tion des farines (144) et d'aliments riches en protdines conlille certains 
aliments semi-synth6tiques pour aninlaux (145) et les m6langes de malfs, 
de soja et de lait (146). On a n6anmoins utilis6 ce compos6 de fer dans 
certains aliments de sevrage tels que le KIF an Kerala, en Inde (147). 

Des exp6riences faites sur des volontaires avec du pain enrichi en 
fer (148-152) ou du lait 6cr6mn et du sucre enrichis (146), sur des rats 
avec du pain (153) out des aliments pour nourrissons (154-156) et sui 
des cochons sevr~s (145) ont confirm6 que la biodisponibilit6 de l'nne 
ou l'autre de ces formes 6tait sUpfrieUre -t celle de la plupart des autres 
composes essays. Pour ce qui est du prix, le sulfate de fer(II) est actuelle
mient le moins cher des produits de cc genre. Le niveau de toxicit6 semble 
assez 61ev6 ; pour les rats, la DL50 est de 500 mg de FeSO 4 par kg de 
poids corporel (157). Pour enrichir du sel ordinaire (NaCI) avec du 
sulfate de fer(li), I1nstitut national de la Nutrition d'Hyderabad, Inde, 
recommande tine formule contenant, par kilogramme de sel, 2500 mg 
de FeSO 4 , 1000 L12500 mg de (NaPO3)6 (hexam6taphosphate de sodium) 
comie agent complexant et 500 Li 1500 ing de NaHSO4 (sulfate de 
sodium-hydrog~ne) pour 6viter la ddcoloration (158, 159). Les additifs 
lie modifient pas 'absorbabilit6 duifer. Au Guatemala, on projette 
d'ajouter au sel de I'hexamitaphosphate de sodium et du phosphate de 
disodiuini-hydrogne (Na 2HPO) (160). Dans des conditions climatiques 
temp~r6es et assez s&hcs, m6me le sulfate de fer(I1) pur, ajout au sel 

Annexe dtablic d'apr~s un document rddigd par le Dr Karin Schiele, Spdcialistc 

scientitique, Service de laNutrition, OMS, Gen~ve, Suisse. 
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et cuit avec le riz, n'alt6re ni ]a couleur ni le gofit de l'aliment (161). 
Le traitement des aliments semble avoir peu d'efl'et sur ]a biodisponibilit6 
du compos6 (156, 162). 11faudrait mettre au point une fornie de sulfate 
de fer(ll) <(enrob6e >)ou (<stabilis6e >) telle que la farine ne subisse pas 
d'alt6ration pendant le stockage et quc le compos6 conserve son absorba
bilit6 par le tube digestif (163). Scion un brevet de I'URSS, le m6lange 
de sulfate de fer(ll) avec certains acides pri.scnts dans les aliments assure 
une meilleure biodisponibilit6 (164). 

Le fer rduit s'obticnt en r duisant l'oxyde de fer par hydrog3na
tion ou par 61ectrolyse. Dans le premier cas, on l'utilise pour I'enri
chissement des farines et du malls (143). Sa biodisponibilit6 et ses qualit6s 
chimiques d6pendent de la dimension des particules ; plus les particules 
sont petites, plus l'absorbabilit6 est grande (149, 165). Des exp6riences 
sur des volontaires (148-151) et sur des animaux (145, 153, 166) ont 
montr6 que l'absorption du fer r6duit cuit en mnme temps que le 
pain ou ajout6 h des aliments riches en prot6ines 6tait la mnne (145, 148) 
ou 16grement plus faible (149, 151, 153) que celle du sulfate de fer(lI). 
Toutefois, dans deux cas (150, W~t6166), il a signah6 que pour plusieurs 
lots de fer 616mentaire l'absorption avait 6 m6diocre ; les rapports faits 
sur ces deux cas n'indiquaient pas quelle 6tait la dimension des particules 
de fer. En prenant pour 6talon la teneur en fcr ionisable d'un extrait 
d'acide chlorhydrique dilu6 (suc gastrique simul6), on a observ6, avec 
du pain blanc enrichi au fer 6l6mentaire, une biodisponibilit6 du fer 
sup6rieure d'environ 24 % ,I cellk du fer du pain complet (167). 

L'enrichissement an fer r6duit pose des problnmes techniques ana
logues (rancissement des aliments, Ltc.) fi ceux que pose l'enrichissement 
au sulfate de fer(ll) (168). Scion des exp6riences faites au Pakistan, le fer 
r6duit affecte cependant moins Ia qualit6 du pain que le sulfate de fer(lI) 
ou le gluconate de fer(II) (169). Pour 6viter que les particules de fer qui 
sont assez lourdes ne se s6parent d'une preparation ,h base de c6r6ales 
lorsqu'ellc est agit6e, on peut mdlanger une boue de poUdre de fer avec 
un ester comestible de glyc6rol ou de sorbitol et un acide gras, ainsi qu'il 
est d6crit dans un orevet pris r6cemment aux Etats-Unis (170). 

Les phosphates defer sont utilis6s largement dans i'industrie alimen
taire car ils r6agissent peu en pr6sence d'autres composallts des produits 
alimentaires. Par contre, Icur biodisponibilit6 semble amsez faible dans 
certaines conditions (148, 153, 155, 166). On peut I'aug nenter consid6
rablement en traitant par la chaleur I'aliment enrichi, rar exemple en 
stfrilisant un aliment pour nourrissons Libase de lait (156, 171) ou en 
cuisant le pain (153, 162) (I'un et I'autre enrichis ai l'orthophosphate 
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ou aux pyrophosphates de fer(lll)). A prenitre vue, ces constatations 
de certaines des exp6riencessemblent contredire celles qui r6sultent 

confirment que I'absorption dumentionntes plus haut. En fait, elles 

fer d6pend de nomnbreuses variables. 

Les compos6s suivants ont 6t6 utilists 

Le i'rophosphate i' fer (III), Fe(P 207)3, et le pyrophosphate de 

sodium et d' fer sont employts surtout pour l'enrichissement des ali

mnents pour nourrissons et des pates (143) ainsi que des produits a base 

de cacao, dont ils ne modilient pas facilement ]a couleur (172) ni le 

gofit (173). Des t]ides exparimentales d'enrichissement ont 6tt faites 
avec du pain donnm6 .i des volontaires (148, 162, 174) et d'autres dtudes 

ont t6 'aites sUr des animaux avec du lait (175), du pain (153) et un 
aliment riche en protaines donn6 'ides cochons sevr~s (145). Les rtsultats 
obtenus sont contradictoires. 

employ6 si l'on a besoinL'orthophosplhate de fer(lll), FePO.I, est 
d'une Iorme de fer insoluble non h16mentaire. 11 existe plusieurs 6tats 
d'hydratation ct les pioduits commerciaux contiennent habituellement 
trois ,Iquatre molcules d'can. L'absorbabilit6 de ces cornpos6s d6pend 
dc leur solubility dans les acides dil1us ; ainsi, au pH gastrique elle peut 
varier entre 75 % et 95 % scion le produit (143). Cela peut expliquer 

qu'on ait enrcgistr6 des observations contradictoires quant -Ila biodispo
nibilit6 dI compost3 (152, 153, 155, 162, 166). 

Le polhosphate de fler(III), polyphospliate complexe a longue 

chaine de inoklcules, pr6cipite les prot6ines de certains sous-produits 
industriels comme le petit lait acide et la f6cUle de ponime de terre. 

Le produit lyophilis6 contient 8 1 15 % de fer et 15 ,' 50 '/o de prot6ine 

(176); il est blanc, Iloconneux et I6grenient acide. II pourrait presenter 

de l'int6rt pour l'enrichissement de produits alimentaires en fer et en 

proteines (177). Lorsqu'on ajoute du polyphosphate de fer(Ill) LAdu lait 
entier, 70 L 90 % du fer se retrouve dans un pr.cipit6 de cas6ine acide 
sous forme non dialysable (178). Cela pourrait pr6senter de l'int6r~t 
dans l'industrie fromag&e. La poudre de polyphosphate de fer(1II) 
senible avoir la nilme biodisponibilit6 que le sulfate de fer(II) ou 
1'6thyl~nediaminet6traac6tate de fer(ll)-disodium (145). 

Le sulfate defer(IlI). Fe.,(SO1 )3, a tutexp6riment6 conine additif du 

pain stir des volontaires (148) et comme additif pour animaux stir des 
poulets et des rats an6nlins (/66). I1 est assez bien absorbs par les 
animnaux IICtaux d'absorption ,I partir dti pain est Lupeu pros le tiers 
du taux d'absorption niesur6 pour ICsulfate de fer(II). 
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Le carbonate de fer(l1), FeCO,, est sans doute le compos6 de fer 
qui est ajout6 ieplus souvent aux aliments du bMtail et de la volaille, 
bien que des essais sur les poulets cf lcs rats n'aient pas donna de 
tr6s bons r~sultats (166, 179). 

Le chlorure defer(llI), FeCI3, cst employ6 pour l'enriohissement dIi 
lait 6crdm6 en poudre (180) et l'on en a alssi fait I'essai avcc Ia farinc (181). 
Certains laits en poudre s'oxydent facilement en prtsence du fer, mais 
ilssont stabilis6s lors de la concentration qui precele la dessiccation ct 
restent stables sous forme de poudre et soLs forme de lait reconstitu6. 
On a pu emp&her la polyni6risation pendant I'hydrolyse (les polyim rcs 
du fer ne sont pas biodisponibles) en ajoutant 20 mmol de fructose, de 
sorbitol ou de xylitol ou d'acide citrique ou gluconique (182) LiI nlnol 
de chlorure de fer(Ill). Pour cc qui est de la biodisponibilit6, Ic chlorure 
de fer(lII) semble tout i fait sup~rieur (166, 181). 

Le sv/fate d'ammonim,et defer(ll), (NH.).,SO.I.FeSO.I, a W exp6ri
ment6 stir des animaux et l'on a constat6 qu'il 6tait assez bien absorb 
(166). 

L'ethn,1i.edia,,inetLtraacd;tate tiefer(ll)-disodiwm et Ieth'lynediani
netL'traactatedefer(11)-soditim mcriteront d'Etre tudis sp6cialement. 
Les expdriences aiites jusqLil pr6sent montrent q te leur taux d'absorption 
est semblable .i cClIui du fer himoglobinique chez les aniinax (145) et 
chez les enfants d'Lige pr6scolaire (160). Ces dcux compos6s ne seniblent 
pas entrer dans le pool de fer inorganique de la ration alimentaire, 
c'est-A-dire que leur disponibilit6 n'est pas influence par les substances 
inhibitrices pr6sentes dans ies aliments. L'Institut de la Nutrition de 
l'Am6rique centrale et dIi Panama (INCAP), au Guatemala. projette 
des 6tudes sur la stabilit6 de l'6tihyltnedianiilettraac6taite de fer(lll)
sodium pendant Ia cUisson ainsi qUe des 6tudcs pratilques Li long terme 
avec du sucre enrichi (10 m, dce fer du compos6/60 g de sucre) Liniener 
dans des groupes de pupulation importants (/60). En Thaflande, des 
essais pratiques avec tine sauce i base de poisson enrichie en fer (136) 
semblent prometteurs. La. Food and Drng Administiation des Etats-Unis 
ne fait ancune objection Al'administration de 60 Li120 mg de ce compos6 
par jour Lides adultes, i condition de les observer de pros pour d6pistcr 
d'6ventuelles carences en oligo-616ments (J. C. Chopra, communication 
personnelle a I'INCAP, 1974). 

Le citratedefer(II) a t6 experinicite en Inde pour l'enrichissement 
du sel (158). D'apr~s des observations faites sur des volontaires hommes 
et femmes, sa biodisponibilit6 6tait bonne (absorption A partir dIi sel seu
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lement, 25 %; avec des aliments, 8 %), mais la stabilit6 du sel enrichi 
dtait insuflisante. Conserv6 Aila temperature ambiante, il a pris ai bout 
d'une semaine une coloration jaune-verdaitre, probablement Acause de 
I'humidit6 contenue dans le sel. Des exp(riences sur le rat avec un isolat 
de soja ont montri6 que la disponibilit( du citrate de fer(lI) et celle du 
citrate de fer(l1l) 6taient de 89 % et 87 % de celle du sulfate de fer(II) 
(156), tandis que l'absorption intestinale d'un dicitrate polym6ris6 de 
fer(i)-t6trasodiumn (poids mol6culaire 1500) inject6 in situ dans le duo
dgnum du rat 6tait nettement inf6rieure a celle du sulfate de fer(II) (183). 
Les auteurs sont d'avis que le poids mol~culaire des chelates ne doit pas 
6tre trop e1cv6. 

Le citrate d'ammonium-fer(III) pourrait devenir un des composts 

du fer les plus employgs pour l'enrichissement de produits alimentaires. 
Pour le moment, son prix est encore assez 6lev6. On en a fait usage avec 

succ~s pour l'enrichissement de la farine (150, 153, 169, 184-186) ainsi 

que de produits laitiers (180, 187-189), sur lesquels ses effets secondaires 
ind6sirables (dgcoloration du caf6, etc.) sont moins mnarqu6s qu'avec 
la plupart des autres compos6s plus solubles (172). Des essais d'enri
chissement du fromage blanc semblent particulirenient prometteurs: 
100 g de fromage blanc fabriqu6 Apartir de lait enrichi avec 20 rng de 
Fe/litre donnent le tiers de la ration journali~re recommand6e pour une 
femme adulte (188). Pour I'enrichissement de la farine dans des regions 
de I'lran oil il n'y a pas de moulins 5 c&6 ales, on a reconmand6 et 

essay6 l'emplo' d'un melange de citrate d'anmmonium-fer(ll), de ribo

flavine et de calcium avec de la levure sdch~e, mis sous sacs de mati~re 

plastique s~par~s dans un r6cipient m6tallique (186). Des experiences sur 

des animaux ont montr6 que la biodisponibilit6 du citrate d'ammonium

fer(l1I) 6tait comparable a celle du sulfate de fer(II), du fumarate et 
d'autres composes (166). Toutefois, des essais sur deux groupes de 
110 hi 120 femmes chacun ont montrd que le pain enrichi ai citrate 
d'ammonium-fer(Ill) ne modifiait pas plus le taux d'h6moglobine que 
le pain ordinaire (190). 

Lefumarate defer(II) pourrait 8tre le compos6 de l'avenir, notam
ment pour les m6langes de produits alimentaires (144). Aux Etats-Unis, 
on l'utilise actuellement pour des pr6parations a base de maYs, de soja 
et de lait (CSM) (450 mg de fumarate de fer(II)/kg de CSM) dans des 
programmes d'aide alimentaire (143) la oii le sulfate de fer(1) provoque
rait un rancissement. Des essais sur de jeunes enfants ont montrd que 
6 % du r r ajoutd 6tait absorb6 (/46). Par consi~quent, une ration de 
80 1i100 g de CSM par jour, contenant 15 ng de fer ajout6, donn(e 
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Ades enfants de plus d'un an, conform6ment I une recommandationOMS/FISE (146), procurerait I chaque enfant 0,9 rng de fer suppl6mentaire par jour. Aux Etats-Unis, en 1970, le prix du funiarate defer(II), bien que mod6r6, 6tait sept fois celui du fer r6duit et environ
trois fois celui du sulfate de fer(lI) (144). 

Le ghconate defer(ll) est encore probablement trop cher pour queson emploi soit envisag6 dans des programmes d'enrichissement en ferAgrande 6chelle ; aux Etats-Unis, ell 1970, son prix 6tait environ 9 foiscelui du sulfate de fer(II) (144). It est bien absorb6 par les rats (156,191) et il n'a pas d'efrets d~favorables graves 
166, 

sur le goft des produitslaitiers (167). Des fabricants l'eniplcient pour I't-richissement de certainsaliments pour nourrissons, itcondition qti'ils ne contiennent pas de cacao(dont ]a couleur s'altdrerait). On a obteuu de blons r6sultats dans le traitement de I'anemie chez le porcelet au moyen d'un polym~re de fersorbitol-acide gluconique (192). La quantit6 de compos6 ajoutee I lafarine ne doit pas d6passer 100 mg de Fe/kg de farine, sinoll la qullit6de ]a p5te et du pain pourrait en &trc affcct~e (169).

Le glycdrophosphate de fer(Il) a 
 6t6 choisi au Venezuela commecompos6 du fer pour I'enrichissement du lait dans1111 programme visantA prevenir ]a malnutrition protcino-6ncrg6tiqtic chez des enfants d'ageprescolaire (193). Aucune diffrence n'a t6 note entre I'absorption defer Apartir de ce compos6 et Aparlir du sullate Ie fer(Il). Des experiencessur des animaux ont donn6 des rts,,ltats analogues (156, 166). 
Le lactatede fer(H) m6lang6 it des isolats de soja a 6t6 extremementbien absorb6 par les rats (156). I1semble devoir tre utile 6galement pourlenrichissement du lait (173). 
Le (fructose defer >>,expcriment6 sur des cobayes, a 6t6 tr~s bien


aborbd (194).
 
Leferrocholinate (complexe fer-choline-acide citrique) et le tartratedefer(II) sont deux compos6s du ferd'une assez bonne biodisponibilit6.Leur absorbabilit6 a 6t6 exp6riment6e stir les poulets et les rats (166).
L'o.\yde defer saccharose est utilis6 regulierement par tin au moinsdes grands fabricants suisses d'aliments pour l'enrichissement en fer depr6parations A base de lait pour nourrissons et jetcs enhlmts (Dr H.R. Mfiller, Nestl6 S.A., communication personnelle, 1974). Un brevetam6ricain (195) donne la composition d'une pr6paration liquide pourl'enrichissement en fer de produits alimentaires, faite de composes defer(II) ou de fer(IlI) avec dul sirop de ma's contenant jusqu'a 40 % 

de saccharose. 
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m~thode de traitement de pro-En Hongrie a 6t6 mise au point une 
duits v6g6taux contenant plus de 10 % d'hydrates de carbone (froment, 

riz, seigle, pomnme de terre, racines de manioc, canne Aisucre) au rnoyen 

de fer(Ill) (196). Le complexe qui en r6sulte, probablernent tn m~lange 

de polym&es de fer et d'hydrates de carbone, de formule non d6finie, 

est stable, sans saveur et d'une bonne biodisponibilit6. I1senmble utilisable 

tant pour la nutrition humaine que pour ]a nutrition animale. 

La lei're, en raison de sa teneur 61ev6e en fer, pourrait remplacer 

pour certains aliments les agents d'enrichissement susmentionnds. 

Parmi un certain nombre de m6langes qui ont t6 essay6s, c'est le pain 

2 % de lait 6cram6 et 3 % de levure qui poss6dait ]ade seigle cuit avev 
valeur organoleptique et nutritive Ja plas 6levde (197). Une portion 

de 500 g de ccpain parjour fournit 126 % des besoins en fer de I'honme. 
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