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INTRODUCTION 



Introduction 

Le terme élément trace est conventionnellement utilisé pour désigner les éléments 

minéraux constituants de la croûte terrestre. La concentration est pour chacun d'entre eux 

inférieure à 0,1%. On dit qu'ils sont présents à l'état de trace (Cristelle, 1999). 

Certains éléments métalliques, comme Cu, Zn, Co, Fe, Mn, Ni, Cr, V, Mo, Sn, sont 

essentiels pour les organismes, ce sont les oligo-éléments. La liste des oligo-éléments a été 

fixée par l'OMS (WHO, 2003), au total 21 éléments sont reconnus comme tels, dont 14 

métaux. Indispensables en quantités minimes, l'augmentation de leur concentration dans 

l'environnement peut aboutir à des phénomènes de toxicité. 

D'autres éléments ne sont pas nécessaires pour les organismes et présentent des effets 

toxiques dès les faibles teneurs (de l'ordre du j.tg/l). Ce sont principalement le plomb, le 

mercure et le cadmium (Sigg et al., 2001). 

- 	 Le sélénium est un oligo-élément essentiel pour la santé humaine. Il est un élément clé de 

plusieurs grandes voies métaboliques, y compris le métabolisme des hormones thyroïdiennes, 

la biosynthèse de l'ADN, les systèmes de défense antioxydants, et la fonction immunitaire. 

Chez l'homme, 25 gènes codant pour des sélénoprotéines ont été identifiés 

-  (Schweizer et al., 2005). Les rôles fondamentaux du Se dans la réponse immunitaire, la 

régulation des voies inflammatoires, la protection contre certaines formes de cancers et de la 

réduction de la mortalité par maladies cardiovasculaires suggèrent que l'évaluation des 

besoins en Se a le potentiel d'influencer la prévalence des maladies chroniques (Roussel et 

Favier, 2009) 

Cependant, comme la distribution géographique du Se dans le sol est extrêmement 

- variable, la disponibilité de cet élément chez les populations diffère considérablement entre 

les pays. Les niveaux sont bas, notamment dans certaines parties de la Chine et la Nouvelle-

- Zélande et sous-optimal dans la plupart des pays européens et en Afrique (Lobanov et 

al.,2009 ; Conrad et Schweizer, 2010). 

Le but de ce travail est la détermination du statut sélénié d'une population de jeunes 

fumeurs dans la ville de Tlemcen, et voir si cette population est susceptible d'être en état de 

stress oxydant. 
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Synthèse bibliographique 

1. Historique 

L'élément sélénium, nommé d'après la déesse grecque de la lune, Sélène, a été découvert 

par le chimiste suédois Berzelius peu de temps après l'iode, au début du siècle dernier. 

Cependant, sa fonction comme un élément trace essentiel chez les mammifères n'a été 

reconnue qu'en 1957 par Schwarz et Foltz, de nombreuses années après que le rôle vital de 

l'iode pour le système de la thyroïde a été établi. Les résultats récents d'un rôle essentiel du 

sélénium dans la synthèse de l'hormone thyroïdienne, soulèvent la question de savoir, si en 

plus de la prophylaxie par l'iode, nous aurons aussi besoin de supplémentation en sélénium 

afin d'optimiser la fonction des hormones thyroïdiennes dans des conditions normales et 

physiopathologique (Forceville et ai., 2008). La figure 1 illustre l'évolution de l'image de cet 

élément à travers le temps 
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)ligo-élément essentiel sélénium (Verni, 1984). 

2. Chimie du sélénium 

Le sélénium est un élément chimique, de symbole (Se) et de masse atomique 79g/mol. 

C'est un métalloïde de la même famille que l'oxygène et le soufre. C'est le trente-quatrième 

élément dans la classification du tableau périodique, il est assez répandu sur toute la surface 

de la terre. Ses propriétés physicochimiques sont proches de celles du soufre (Pilière, 2003). 

3. Formes de sélénium dans l'organisme 

Il n'y a quasiment pas de sélénium libre dans l'organisme (Forceville et al., 2008). 

L'atome de Se biologiquement actif est présent sous forme d'un acide aminé particulier, la 

sélénocystiéne (Secys) présente au niveau de sites actifs nécessaires à l'activité des 

sélénoprotéines qui sont des protéines et des enzymes séléniés (Forceville et al., 2008). 
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Tableau 1. Principales formes chimiques du sélénium (Simonoff et Simonoff, 1991). 

SELENATE Se04- 

SELENITE Se03-- 

SELENOTRISULFURE R-S-Se-S-Re 

SELENODIGLUTATHION G-S-Se-S-G 

SELENIURE Se-- 

SELENOCYSTEINE ._- NH2 
H-Se-CH 

COOH 

METHYLSELENOCYSTEINE NH2 
CH3-Se-CH 

COOH 

METHYL SELENIURE CH3-Se-H 

DIMETHYL SELENIURE CH3-Se-CH3 

TRIMETHYL SELENONIUM (CH3)3 Se 

DIMETHYL DISELENIURE CH3-Se-Se-CH3 

4. Besoin et apport nutritionnel 

L'apport optimal est difficile à définir, mais la dose del p.g/kg de poids corporel est une 

- dose qui semble adéquate pour maintenir la relation pertes et apports en équilibre. De tels 

niveaux d'apports conduisent à une saturation de l'activité enzymatique de la glutathion 

peroxydase, mais d'autres sélénoprotéines optimisent néanmoins leurs activités pour des 

apports moindres en sélénium (Roussel et Favier, 2009). 

Certaines régions apparaissent particulièrement dépourvues en cet élément (Chine, 

Nouvelle-Zélande et certains pays européens.), alors que d'autres ont des apports plus élevés 

(États-Unis, Canada, Japon). 

Ces variations interpays très marquées sont à prendre en compte lorsque se pose la 

- 	 question de l'utilisation de suppléments formulés à l'échelle internationale, et pas forcément 
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- 	 adaptés aux besoins spécifiques de chaque population (Roussel et Favier, 2009). Les apports 

en Europe atteignent rarement les apports recommandés. En effet, des apports journaliers 

- aussi bas que 30 j.tg/j dans les pays de l'Est (Wasowicz et aL,2003) et 30 à 40 j.tg/j en France 

ont été rapportés (Pelus et Arnaud, 1996). En Angleterre, la diminution sensible des apports 

de 60 à 30 j.tg/j (Broadley et White, 2006) a provoqué un débat quant à la nécessité 

d'augmenter les apports séléniés (Rayman, 2006). Pour le moment, seule la Finlande a choisi 

via les engrais un enrichissement doublé en sélénium pour lutter contre les déficits d'apports 

(Roussel et Favier, 2009). 

Tableau 2.Apport alimentaire quotidien en sélénium dans divers pays (Rayman, 2000) 

Pays Apport (p.gljour) 

Allemagne 35 

Angleterre 29-39 

Belgique 28-61 

Canada 123-220 

Danemark 38-47 

Usa 63-212 

France 29-43 

Pays-Bas 67 

Pologne 11-24 

Suède 38 

Suisse 70 

Algérie (tlemcen) 149,30 

5. Teneur de quelques aliments en sélénium 

Le sélénium dans l'alimentation dépend en grand partie de sa concentration et de sa 

disponibilité dans le sol de l'origine géographique (Gbadbo et al., 2010). 

L'incorporation du sélénium dans les végétaux se fait sous forme organique, il est lié aux 

acides aminés soufrés qui sont la méthionine et la cystéine, il se trouve par exemple dans les 

- 

	

	 crucifères, les légumineuses, et les céréales mais surtout dans les noix du Brésil et les 

champignons (Desgrandchamps, 2010; Hart, 2011). Toutefois ce sont les aliments 

U 
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- 	 protéiques viandes, poissons, crustacés, abats, oeufs qui sont les plus riches en Se, mais leur 

biodisponibilité est variable (Ducros et Favier, 2004). 

Tableau 3. Quantité de sélénium dans quelques aliments (d'après Logiciels de Nutrition 

pour professionnels version 2.31 mai 2012) 

Aliments (100g) Quantité de sélénium (g) 

Noix du brésil 1010 

Rognon cuit 169 

Foie poulet cuit 100 

Thon germon 68 

Tournesol, graine 57 

Sardine grillés 38 

Dinde, viande rôtie 32 

Lapin, viande cuite 30 

Noix de cajou salée 27 

Noix de coco, amande sèche 13.80 

Œuf dur 13 

Riz blanc étuvé, sec 10.80 

Huile de tournesol 10.60 

Lait en poudre écrémé 10.50 

Fromage à pâte ferme 8-10 

Ail 5.10 

Fromage à pâte molle 3.5 

Chou fleur 2.2 

6. Rôles biologiques 

- 	 Le sélénium alimentaire est incorporé sous forme de sélénocystéine (SeCys) dans les 

sélénoprotéines (Combs et al.,2001). Les 25 sélénoprotéines identifiées à ce jour dans le 

- 

	

	 sélénoprotéome humain comprennent, entre autres, quatre isoformes des glutaihion 

peroxydases, deux isoformes des thiorédoxines réductases, trois isoformes des 

- 	 iodothyronine5' déiodinases, les sélénophosphate synthases, et les sélénoprotéines P, W, 

7 
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Sepl5. L'expression des sélénoprotéines est régulée, et en cas de déficit sélénié, les 

concentrations sont prioritairement maintenues dans le cerveau, la thyroïde et les organes de 

la reproduction (Roussel et Favier, 2009). 

6.1 .Rôles antioxydants 

Les sélénoprotéines jouent un rôle clé dans la protection des cellules et de leurs 

constituants contre l'attaque radicalaire (Breinneisen et al.,2005). Cette fonction est due aux 

glutathion peroxydases, aux thiorédoxines réductases et aux sélénoproteines P. Les GPX 

détoxifient les peroxydes d'hydrogène et hydroperoxydes organiques, et les TR jouent un rôle 

essentiel dans les processus antioxydants en réduisant les ponts disulfures intramoléculaires et 

en catalysant la régénération de la forme réduite de substances telles que vitamines C et E. 

L'activité antioxydant maintient l'intégrité membranaire et réduit la probabilité de 

propagation de lésions oxydatives à des biomolécules telles que les lipides, les lipoprotéines 

et l'acide désoxyribonucléique. Les sélénoprotéines assurent, en synergie avec d'autres 

molécules de nature enzymatique (superoxydedismutase, catalase) ou non (vitamine E, C, 

caroténoïdes, groupes thiols, polyphénols, coenzyme QlO) l'équilibre intra- et extracellulaire 

de la balance pro- et antioxydants (Roussel et Favier, 2009). 

6.2. Sélénium et La thyroïde 

Le sélénium est nécessaire à l'action des hormones thyroïdiennes, car les trois désiodases 

(5'DI, 5'DII et 5D111), essentielles pour la régulation des taux de T3, sont des sélénoprotéines 

(Hoffmann., 2007). L'importance du sélénium dans le fonctionnement de la thyroïde est 

illustrée par le fait que, en cas de déficit alimentaire en sélénium dans la thyroïde, comme 

dans le cerveau, les taux de sélénium sont prioritairement maintenus. Une interaction du 

sélénium avec l'iode est également décrite, la carence séléniée aggravant le déficit iodé et ses 

conséquences (Beckett et Arthur, 2005). 

Me 
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- 	 Tableau 4. Sélénocystéine contenant des protéines exprimées dans la glande thyroïde 

humaine (Josefet al., 1998). 

Sélénoprotiene Fonction Remak référence 

Glutathion peroxydase 

Cytosol GPX (GPXc) dégradation H202 Défense antioxydant de (Bermano et al., 
thyrocytes 1995) 

Plasma GPX (GPXp) dégradation H202 
Sécrétion vers membrane (Howie et a al., 

glutathionne peroxydase La dégradation des apical 1995) 
Phospholipid- hydroperoxydes de 
hydroperoxide (PH- 
GPX) 

phospholipides Défense antioxydant des 
membranes de thyrocyte (Bermano et al., 

1995) 

Deiodinases 

Type I 5'-deiodinase T4-* T3, rT3-* 3,3'-T2 Différenciation marqueur (Schreck et al., 

(5'Dl) dans la thyroïde 1994) 
carcinome 

Type II 5'-deiodinase T4- T3 controverse sur 

(5'DII) expression / fonction (Salvatore et al., 
thyroïdienne 1996) 

7. Le sélénium et le stress oxydatif 

Le stress oxydatif est la réponse physiologique de la cellule face à une agression. Cette 

réponse consiste en une réaction d'oxydation avec libération de radicaux libres oxygénés. Si 

cette libération est excessive ou si les systèmes de production sont défaillants. la  cellule est 

- agressée par sa propre production. Les principales enzymes protectrices sont la glutathion 

peroxydase, le superoxyde dismutase et la catalase. Le stress oxydatif va exercer ses ravages 

sur la membrane cellulaire et en particulier, sur la partie lipidique de la membrane 

(Niang, 2002). 



Synthèse bibliographique 

Le sélénium joue un rôle fondamental en tant que cofacteur biologique de la glutathion 

peroxydase (GPX) dans la lutte contre les radicaux libres (Dubois et Belleville, 1988). 

La glutathion peroxydase lutte en association avec le glutathion contre la pérennisation du 

peroxyde d'hydrogène: 

GPx 

	

H202+GSH 	 i,  GSSG+2H0 

Et contre la lipopéroxydation (ROOH): 

GPx 

	

ROOH +2GSH 	 > ROH+H20+GSSG 

En effet, le site actif de cette enzyme est représenté par quatre atomes de Se sous forme de 

sélénocystéine, c'est donc une enzyme sélénodépendante. Elle est localisée dans le cytosol et 

les mitochondries, notamment au niveau de l'épithélium pulmonaire, foie, globules rouges, 

muscle cardiaque et squelettique. L'action inhibitrice de la GPX est orientée vers tous les 

tissus où le métabolisme de l'oxygène est important mais nécessite la présence de glutathion, 

de glutathion réductase et de NADPH/H (Niang, 2002). 

Les différentes actions de la GPX peuvent être résumées en 3 actions: 

Protection de l'intégrité des membranes cellulaires, en réparant les dommages 

causés par la peroxydation des lipides membranaires (Niang, 2002). 

> Protection de l'hémoglobine contre l'oxydation en méthémoglobine par l -1202 

(Niang, 2002). 

> Maintien de l'intégrité des plaquettes. En cas de déficit en Se, on observe une 

augmentation de l'agréabilité plaquettaire (facteur de risque d'infarctus du 

myocarde) (Simnoff et Simnoff, 1990). 

't'] 
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8. Implication du sélénium dans certaines pathologies 

8.1. Les Maladies cardiovasculaires: 

Les premières observations ont rapporté l'existence d'une cardiomyopathie sévissant dans 

- les régions séléniprives de Chine; la maladie de Keshan. Cette pathologie cardiaque a été 

retrouvée plus tard dans d'autres situations de déficit sélénié (malades placés sous 

alimentation parentérale, syndrome d'immunodéficience acquise, maladie de Crohn, 

hémodialysés), toutes caractérisées par une baisse du sélénium sérique et des activités basses 

des glutathion peroxydases globulaires et plasmatiques. La prévalence de cette affection a 

notablement diminué à la suite d'apports séléniés (Roussel et Favier, 2009). 

Les effets protecteurs du sélénium au niveau cardiovasculaire s'expliqueraient donc par la 

limitation des conséquences néfastes de l'attaque radicalaire du système cardiovasculaire, par 

son rôle protecteur des LDL, son implication dans la régulation des concentrations en 

lipoperoxydes, et son action directe sur le métabolisme des prostaglandines plaquettaires. 

- 

	

	 D'autres effets indirects comme, son action sur les hormones thyroïdiennes ou la régulation 

de l'homocystéinémie ont été également avancés (De Lorgeryl et Salen, 2006). Cependant, 

- 

	

	 malgré la corrélation inverse entre les concentrations plasmatiques en sélénium et les 

accidents cardiaques ou cérébrovasculaires (Flores Mateo, 2006), aucune étude 

- 

	

	 d'intervention ne permet, à ce jour, de faire la part d'un effet spécifique du sélénium dans la 

prévention de l'athérosclérose et des maladies cardiovasculaires (Navas et Bleys, 2008). 

8.2. Cancer 

L'implication du statut en sélénium dans la prévention du risque de cancer est documentée 

par de très nombreuses études. La plupart rapportent que le statut sélénié est inversement 

corrélé au risque de cancer (Combs et Luu, 2006). Dans l'étude Nutritional Trial Prevention 

- 

	

	 of Cancer (NPC), une supplémentation supranutritionnelle pendant 7 ans de 200 g/j réduit 

l'incidence globale des cancers, la mortalité par cancer et le nombre de cancer de la prostate, 

- 

	

	 du poumon, du côlon et du rectum, mais pas celui des cancers cutanés (Duffield et Slate, 

2003). Une méta-analyse récente, reprenant les études d'intervention chez l'homme, confirme 

- 

	

	 le bénéfice des apports en sélénium dans la prévention du cancer de la prostate (Etminan et 

Fitzgerald, 2005). L'effet anticarcinogène passerait non seulement par un rôle des 

- 

	

	 sélénoprotéines dans la protection antioxydant (GPX), la régulation redox (TR), et la 

régulation hormonale (iodothyronine5'-désiodases), mais également par celui de 

- 	 certainsmétabolites (méthylsélénol, sélénodiglutathion) qui seraient anticarcinogènes en 

j I 
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inhibant la prolifération cellulaire, en stimulant l'apoptose, et en inhibant l'angiogenèse. 

L'efficacité constatée des doses supranutritionnelles serait ainsi due aux métabolites formés, 

et il est donc probable que le sélénium fonctionne comme agent de prévention de certains 

cancers, à la fois par des mécanismes nutritionnels et supranutritionneis (Zeng et Combs, 

2008). Pourtant, la controverse est grande car d'autres auteurs rapportent au contraire un 

risque de cancer associé à ces doses élevées de sélénium (Stranges et Marshall, 2006). 

8.3. Infections virales 

Les relations entre virus et sélénium sont complexes. Le déficit en sélénium, comme le 

déficit en vitamine E, peut entraîner des mutations de virus et augmenter leur virulence, lia 

ainsi été décrit des modifications de la virulence du virus cocsackie B3 dans le déficit en 

sélénium (Beck, 2007). Le sélénium semble être un nutriment capital chez les sujets infectés 

par le virus du sida, et la sélénémie serait même un facteur prédictif de l'évolution de 

l'infection à VIH (Ogunro et Pgungbamigbe, 2006). Lorsque la maladie se déclare, on 

observe une baisse brutale de la sélénémie et de l'activité de la glutathion peroxydase, 

associée à une production importante de radicaux libres. Des supplémentations séléniées de 

200 gg/j ont donné quelques résultats encourageants, en améliorant l'état général (James, 

2000), mais des études complémentaires sont nécessaires pour définir les doses de sélénium à 

inclure dans les stratégies nutritionnelles d'accompagnement des malades. 

8.4 .Le sélénium (lalis l'inflammation et l'immunité  

Les effets sur la réponse inflammatoire sont parmi les autres activités clés identifiées pour 

les sélénoprotéines qui sont impliquées dans la régulation de la réponse pro-inflammatoire .Le 

Se intervient comme modulateur des réponses inflammatoires et immunitaires en concourant à 

maintenir une régulation de la concentration en peroxydes au site inflammatoire et en 

diminuant la production des leucotriènes (Ducros et Favier, 2004). 

En plus, le Se joue un rôle dans la régulation de l'expression des cytokines et par 

conséquent stimule l'immunité cellulaire en modulant la différenciation des cellules T 

activées en cytotoxiques (Ducros et Favier, 2004).1l affecte aussi la fonction des neutrophiles 

et module la phagocytose (Berger et al., 2001). 
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9. Tabagisme et sélénium 

Fumer est une source importante de stress oxydatif, un mécanisme aux effets 

potentiellement fâcheux pour notre santé. Pour comprendre le lien entre la fumée de cigarettes 

et le taux en micronutriments antioxydants, il faut savoir que notre système de défense est 

partiellement composé de micronutriments antioxydants dont le sélénium, qui sont rapidement 

détruits par la fumée ( Kennel et al., 2004). 

Les pathologies associées a l'usage du tabac sont nombreuses, et pour certaines bien 

connues des médecins et du public, même si les attitudes individuelles restent variées. Les 

plus importantes sont les cancers, qui touchent en premier lieu le poumon, mais aussi la 

sphère ORL ou la vessie. Moins connues du public sont les pathologies inflammatoires 

chroniques de type BPCO (broncho-pneumopathie chronique obstructive). Différentes 

pathologies immunologiques, telles que des allergies, J 'asthme et certaines maladies auto-

immunes sont aussi attribuées a une exposition tabagique excessive (Kennel et al., 2004). 

Les mécanismes physiopatho logiques reliant exposition tabagique et pathologies sont 

paradoxalement encore mal connus, en particulier ceux concernant le système immunitaire et 

plus encore ceux mettant en jeu le système immunitaire muqueux (Sepori, 2002). De plus, 

compte tenu de la complexité moléculaire de la fumée du tabac, les substances actuellement 

les plus incriminées et étudiées sont surtout les mieux connues, mais peut-être pas les plus 

responsables des effets biologiques indésirables. Il semble ainsi que la nicotine seule ne soit 

pas si toxique puisqu'elle peut être proposée en thérapeutique. 

10. Les carences 

Les apports quotidiens inférieurs à 0,03 mg par jour pourraient causer des effets nocifs. 

Les causes des carences chez l'homme sont: l'alimentation industrielle, faible consommation 

de poisson et produits de mer, absence de céréales, intoxication par les métaux lourds, 

tabagisme. Les carences humaines en Se sont générales, à l'état de subearence sur des critères 

biologiques (Niang, 2002). 

Les signes de carence sont des douleurs musculaires, des difficultés à la marche, mais aussi 

des signes de dégradation cardio-vasculaires. Elles se rencontrent dans des insuffisances 

rénales, dans des malnutritions, malabsorption lors de la nutrition avec des aliments semi-

synthétiques ou d'alimentation parentérale (phénylcétonurie, fibrose kystique du pancréas, 

cirrhose hépatique, maladie de Crohn) (Thomson ,1998). 
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11. Toxicité du sélénium: 

Entre 50 et 200ig l'ingestion semble sans danger. La dose maximale est de 400.tg/j et la 

toxicité commence à apparaitre pour des ingestions de 800g/j (Forceville et ai., 2008). 

Les intoxications chroniques ou aigues par le Se du fait de l'alimentation sont rares chez 

l'homme y compris dans les régions sélénifères où le sol et l'eau sont riches en cet élément, 

ce sont les plants; grains, céréales qui, supportant bien cet élément peuvent provoquer la 

sélénose. 

Le traitement de ces intoxication ne réside pas dans l'injection des agents chélateur 

habituels, inefficaces mais dans des apports de vitamine A, méthionine, sulfates, arséniate 

(Dubois et Belleville, 1988). 

Les symptômes d'une intoxication au sélénium peuvent être l'apparition de troubles 

digestifs (diarrhées), des signes neurologiques (convulsion, coma), des irritations cutanées, 

des troubles respiratoires et une odeur alliacée de l'haleine 

12. Techniques analytiques de dosage du sélénium 

La détermination du taux de sélénium dans les liquides et tissus biologiques constitue une 
importante voie d'exploration du statut sélénié de l'organisme (Araud et aI., 1993). 

Les grands principes permettant de doser le sélénium en recherche sont les suivant 

+ Spectrométrie d'émission en plasma induit 1CP/OES): 

Une premier possibilité fait appel a une digestion acide de l'échantillon biologique 

suivie de la formation d'un hydrure de sélénium, préalablement à l'analyse par ICP-

0ES (Bratter et aI., 1991). 

+ Fluorescence aux rayons X (FLUO X) : 

La limite de détection de cette méthode ne permet pas une analyse facile. Elle a 
néanmoins était réalisée et appliqué au plasma sanguin (Rastegar et al., 1987) 
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+ La polarographie: 

La polarographie et une voltampérométrie est une méthode électrochimique basée 

sur la mesure du courant en fonction du potentiel appliqué à une microélectrode. Elle 

nécessite donc une variation contrôlée du potentiel effectuée à l'aide d'une électrode à 

goute de mercure. 

Cette méthode consiste en la réduction d'espèces sur une électrode à gouttes de 

mercure tombantes; dans le cas d'un cation métallique, par exemple, la réaction 

électrochimique mise en jeu est la suivante 

M' + ne + (Hg) 	 MHg 

L'analyse en elle-même se fera par réoxydation (donc redissolition) des espèces 

métalliques et mesure du courant d'oxydation. Cette technique nécessite une 

minéralisation de l'échantillon par digestion acide. 
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Le statut sélénié a été déterminé chez de très nombreuses populations en situation 

normale ou clinique. Une carence séléniée a été démontrée dans plusieurs pathologies, 

telles que l'athérosclérose, le cancer, le diabète ainsi que chez les individus alcooliques et 

tabagiques. L'épidémie de tabagisme tue près de 6 millions de personnes chaque année. 

Plus de 5 millions d'entre elles sont des consommateurs ou d'anciens consommateurs, et 

plus de 600 000, des non-fumeurs involontairement exposés à la fumée. Si aucune mesure 

n'est prise d'urgence, le nombre annuel de ces décès pourrait atteindre plus de 8 millions 

d'ici à 2030. Une personne environ meurt toutes les six secondes du fait de ce fléau, ce qui 

représente un décès d'adulte sur 10. La moitié des consommateurs actuels mourront d'une 

maladie liée au tabac (OMS 2013). 

D'ailleurs le tabagisme, fléau mondial, contribue au déséquilibre de la balance oxydant-

antioxydant, associé à une production accrue d'espèces réactives de l'oxygène (ERO) 

(Kassab et al., 2003). Le sélénium étant un antioxydant puissant, il nous a semblé utile de 

déterminer le statut sélénié plasmatique chez des tabagiques tlemceniens. La méthode utilisée 

pour le dosage du sélénium est une méthode électrochimique. Il s'agit de la voltamétrie 

cathodique inverse à impulsion différentielle (DPCSV). 

Dans ce travail nous voulons connaitre le statut de sélénium chez une population de jeunes 

fumeurs dans la wilaya de Tlemcen, et voir si cette population est susceptible d'être en état 

de stress oxydant. La population étudiée 30 individus sain fumeurs et 10 individus sain non 

fumeurs. 

L'échantillon comprend 30 individus tabagiques d'une moyenne d'âge de 24,70 ±5,07 ans, 
et 10 individus sains d'une moyenne d'âge de 35,17± 9,97 ans. 
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1. Présentation de la zone d'étude 

L'étude a été réalisée dans la ville de Tlemcen, située dans le nord-ouest algérien. 

2. Population étudiée 

Le recrutement des volontaires concerne des fumeurs de la ville de Tlemcen. Toutes les 

personnes ayant participées à cette recherche ont été informées du but de l'étude et leur 

consentement éclairé a été demandé préalablement. 

Un interrogatoire approprié, portant sur différents facteurs a été mené auprès des personnes 

concernées. Le formulaire détaillé est donné en annexe. L'enregistrement était fait à domicile 

tandis que les prélèvements de sang ont eu lieu dans des centres de santé. 

2.1. Critères d'exclusion 

Etaient exclus de l'étude: 

• toutes personnes souffrant de pathologies quelconques, 

• toutes personnes prenant une médication. 

2.2. Critères d'inclusion 

Etaient inclus dans l'étude, les personnes, 

• âgées de 18 ans et plus, 

• nées et résidant dans la localité d'étude. 
- 	

• Individus tabagiques et individus non-fumeurs pour les témoins. 

3. Prélèvements sanguins 

Le sang a été prélevé par ponction de la veine du pli du coude après un jeun d'au moins 8 

heures. Il est recueillie dans des tubes contenant de l'héparine comme anticoagulant. 

Les échantillons ont été centrifugés à 3000 tours /minutes, pendant 15 minutes. Les 

plasmas sont recueillis dans des tubes Eppendorf et conservés à 40  

19 



Chapitre II 	 Matériel et méthodes 

4. Détermination du taux de sélénium 

Le Se avait été dosé au niveau du plasma. 

4.1. Réactifs utilisés 

Les réactifs habituels utilisés pour les analyses contiennent souvent des impuretés à l'état 

de traces qui sont sans importance pour la plupart des usages analytiques, mais qui peuvent 

s'avérer trop contaminants pour l'analyse des traces et des ultra-traces. Cela est 

particulièrement vrai si des métaux lourds sont impliqués. Il est donc nécessaire d'utiliser des 

réactifs de très haute pureté. Des dilutions de Se étaient préparées quotidiennement à partir 

d'une solution standard de 1 g/l (Sigma- Aldrich). L'acide nitrique à une pureté de 69,5% 

(Fluka) alors que celle de l'acide perchlorique est de 70-72% (Merck) et pour le HCL, elle est 

de 37% (Merck). 

- 	Toutes les solutions étaient préparées avec de l'eau ultra-pure obtenue à l'aide d'un système 

de purification d'eau Milli Q Gradient A 10. 

4.2. Elimination des contaminants 

Les métaux traces sont rencontrés partout dans l'environnement et sont en particulier 

associés aux poussières atmosphériques. C'est pourquoi, le matériel comme les manipulations 

- 

	

	 doivent être protégés de cette source contaminante (Raghuna et al., 1999). Chaque dosage 

avait été précédé d'un nettoyage poussé du matériel utilisé à l'acide nitrique 10% et d'un 

- 

	

	 rinçage par l'eau ultra-pure. Les ballons ainsi que la verrerie utilisés dans la minéralisation 

étaient rincés dans un bain d'ultra-son, à l'eau ultra pure avant chaque emploi. 

4.3. Minéralisation des échantillons 

Le Se étant un élément-trace relativement peu abondant, il est de règle de minéraliser le 

matériau biologique, dans lequel on veut le mesurer, afin d'éliminer la matière organique, 

- 

	

	 toujours gênante (Hainque et al., 2008 ; Simonoff et Simonoff, 1991). La méthode de 

dosage a été mise au point par Attar et al., (2011). 

Nous avions utilisé pour la minéralisation du plasma, des ballons de 50 ml à fond plat et 

- 	 col long (pour assurer un reflux convenable des vapeurs d'acide et prolonger ainsi leur 

action). A 0,4 ml de plasma, ont été ajoutés 1,6 ml d'un mélange d'acide nitrique et 

- 	 perchlorique (3:1 v/v). Le mélange avait été chauffé à 150°C pendant 4 à 5 heures. Cette 

, k 
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température avait été fixée ensuite à 180°C jusqu'à évaporation de la moitié du contenu. 

Après refroidissement 0,4 ml d'acide chloridrique concentré, avait été ajouté et chauffé à 

150°C. Cette opération avait pour but de réduire le sélénate en sélénite. Le résidu obtenu avait 

été récupéré dans 5 ml d'acide nitrique à 0,25%. 

4.4. Méthode d'analyse 

La technique utilisée dans le présent travail est une méthode électrochimique. Il s'agit de la 

voltamétrie qui quand elle utilise une microélectrode à goutte de mercure est appelée 

polarographie. La voltamétrie permet d'étudier la relation entre le potentiel, l'intensité et le 

temps lors d'une électrolyse dans une cellule de mesure électrochimique. De façon générale, 

elle permet de doser un grand nombre d'espèces (cations, anions et composés organiques) qui, 

en solution, peuvent être réduites et où oxydées à la surface d'une électrode. 

Dans notre cas, le dosage du sélénium a été réalisé par voltamétrie cathodique inverse à 

impulsion différentielle (en anglais «Différentiel Pulse Cathod ic Stripping Voltammetry» 

DPCSV). 

4.5. Paramètres de dosage 

Ces paramètres ont été pour la plupart proposés par Moreno et al., (2003) et optimisés par 

Attar et al., (2011) à savoir une cellule d'électrolyse contenant 10 ml d'eau ultra-pure à 

laquelle sont ajoutés 100 j.tl d'une solution de 200 tg /ml de Cu (11) préparé dans du HCL à 

0,3 M et qui constitue le blanc; un potentiel d'accumulation optimum à 325 Mv, un temps 

d'accumulation de 300 secondes, une vitesse d'agitation de 400 tr/mn. 

4.6. Appareillage utilisé 

Les mesures de concentration totale du Se ont été réalisées sur un stand MDE 150. Il est 

constitué de l'analyseur polarographique POL 150 (Radiometer Analytical, Copenhague) 

générant les signaux de DPCSV permettant l'acquisition des intensités. Ce dernier est 

composé d'une électrode de mercure à goutte pendante, d'une électrode de référence 

(Ag/AgCl/KCI 3M) et d'une électrode auxiliaire en platine. La formation des gouttes de 

mercure et leur maintien au bout de l'électrode sont assurés par un système entièrement 

pneumatique (N 2  ultra-pure). La solution est agitée à l'aide d'un agitateur magnétique. 

L'échantillon est purgé par de l'azote. Il faut signaler que les actions de marteau, réglage du 

temps de croissance de la goutte, agitation et dégazage sont toutes opérées depuis le PC via 

Tracemaster- 5, développé par RadiometerAnalytical. 
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5. Etude statistique 

Les résultats sont exprimés par la moyenne arithmétique plus ou moins l'écart type 

- 	(X±). Du fait de la normalité de la distribution, le choix s'est porté sur des tests 

paramétriques: le test t de Student pour comparer entre deux moyennes. 

- 	Pour évaluer le degré de relation entre le taux de sélénium et le nombre de cigarettes, nous 

avions déterminé le coefficient de corrélation r de Pearson. 

Le logiciel SPSS statistic version 17 Windows avait été utilisé. 

La valeur de *p<0,05  est considérée comme significative alors que celle de **P<  0,01 comme 

hautement significative. 
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1. Description de la population d'étude 

1.1. Taille de l'échantillon 

Au total 40 individus d'une moyenne d'âge de 27,8 ans, répartis dans la région d'étude 

avaient été sélectionnés, L'échantillon comprend 30 individus tabagiques d'une moyenne 

d'âge de 24,70 ±5,07 ans, et 10 individus sains d'une moyenne d'âge de 35,17± 9,97 ans. 

Ils avaient été informés du but de l'étude et avaient donné leur consentement éclairé. 

2. Taux de sélénium des fumeurs et des non-fumeurs dans le plasma 

Les concentrations du sélénium plasmatique ainsi que les valeurs minimales et maximales 

- sont consignées dans le tableau 5. Les résultats sont exprimés en moyenne arithmétique ± 

écart type. La moyenne de la concentration du Se plasmatique chez les sujets non-fumeurs est 

de 74,50jig/L, alors que celle des sujets fumeurs est de 67,78 tg/L. Le test t n'a pas montré 

de différence significative entre ces moyennes (P>0,05). 

Tableau 5. Taux de sélénium chez les fumeurs et les non-fumeurs 

*Se plasmatique 

(p.g/L) 

Norme (j.tg/L) 

Fumeurs 67,78±15,12 45,21-102,59 

non-fumeurs 74,50±15,12 49,52- 109,73 

*p>0,05 

La figure 2 illustre les moyennes de la concentration du sélénium au niveau plasmatique de 

- 	 la population étudiée. La concentration est plus faible chez les fumeurs par rapport à celle des 

non-fumeurs, mais la différence n'est pas statistiquement significative. 
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Figure 2. Concentrations moyennes de sélénium chez les fumeurs et les non-fumeurs 

2.1. Relation entre le nombre de cigarettes fumées et le taux de sélénium 

Tableau 6.Taux de sélénium plasmatique chez les fumeurs et le nombre de cigarette 

Nombre de cigarette 
fumer I jour Se plasmatique (gg/L) 

1 30 5497 
2 30 65,47 

10 71,21 

10 68,67 

3 102,59 
6 20 75,88 

10 68,69 
8 50 45,21 

20 68,72 
10 20 55,19 
11 30 60,71 
12 20 64,83 
13 20 70,12 
14 40 55,23 
15 40 57,89 
16 7 99,08 
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La figure 3 illustre la distribution de la concentration du sélénium plasmatique et le 

nombre de cigarettes fumées par jour. Nous observons que le taux du sélénium est plus élevé 

quand le nombre de cigarettes fumées est plus bas. Une corrélation négative et hautement 

significative entre les cigarettes fumées et le taux de Se a été observée (Coefficient de 

corrélation = - 0,79, P= 0,000). 
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Figure 3.La concentration du sélénium au niveau plasmatique et le nombre de cigarettes 

fumées par jour. 

3. Discussion 

Le sélénium est un oligo-élément dont la teneur dans l'organisme est étroitement 

dépendante de l'alimentation et donc de l'origine géographique de celle-ci. Ce taux varie 

donc d'un pays à un autre (Bourven et Mathieu, 2001). 

L'âge, les pathologies et le tabagisme influencent aussi le taux dans l'organisme (Maroc, 

1990). 

Le tabagisme véritable fléau mondiale, contribue au déséquilibre de la balance oxydant-

antioxydant, associé à une production accrue d'espèces réactives de l'oxygène (ERO). Le 

tabac est la principale cause de mortalité évitable dans le monde (Frackiewicz et ai,. 2002). 
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Le tabac tue pas moins de la moitié des personnes qui en consomment. L'OMS estime 

que, d'ici à 2030, le tabac tuera chaque année plus de 8 millions de personnes, quatre sur 

cinq de ces décès intervenant dans les pays à revenu faible ou intermédiaire. Le tabac est 

un facteur de risque majeur pour des maladies non transmissibles telles que le cancer, les 

maladies cardio-vasculaires, le diabète et les affections respiratoires chroniques (OMS 

2013). 

Plusieurs études ont été réalisées un peu partout dans le monde afin d'évaluer le statut en 

sélénium chez des individus tabagiques, et vérifier si ces individus sont susceptibles de 

développer certaines pathologies liées au stress oxydant. 

Chez les tabagiques tlemceniens, nous avons trouvé un taux de Se de 67,78pg1L, alors que 

chez la population témoin, ce taux est de 74,50 j.tg/L, il est nettement supérieur, toutefois, la 

différence n'est pas significative (P> 0,05). 

Les taux observés chez les deux populations étudiées sont supérieurs au seuil de carence 

franche, estimée à 45 j.tg/L (WilIet et ai. 1983). Néanmoins, ils sont loin d'assurer une 

activité maximale de la glutathion peroxydase , qui nécessite au minimum un taux de 100 

tg/L de sélénium plasmatique pour assurer pleinement sa fonction et préserver l'organisme 

des maladies induites par le stress oxydatif (Simonoff et Simonoff, 1991). 

Le taux moyen de Se plasmatique chez les individus sains tlemceniens s'apparente à celui 

observé en Pologne où il est de 78,8 j.tgIL, alors que chez les fumeurs, ce taux est de 50,08 

j.tg/L (Frackiewiez et ai., 2002). Il est nettement inférieur au notre. La différence entre les 

fumeurs et les non-fumeurs en Pologne, est significative (P< 0,05) (Frackiewicz et ai,. 

2002). Aux Etats-Unis, région sélénifère le taux de Se est nettement supérieur au nôtre. Une 

forte corrélation a été observée entre le statut sélénié et la concentration de la nicotine dans le 

plasma de la population étudiée aux Etats-Unis (Kafai et Gangi, 1994). 

Une corrélation négative et hautement significative a été observée entre les concentrations 

séléniées des fumeurs et le nombre de cigarettes fumées par jour. Le taux de sélénium 

diminue quand le nombre de cigarettes fumées augmente. Ceci montre clairement que le 

tabagisme est à l'origine du faible taux de Se chez les fumeurs. Il en était de même dans 

l'étude polonaise (Frackiewicz et ai., 2002). 
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Le taux du Se observé chez la population étudiée est loin du seuil de toxicité. En effet 

l'intoxication au Se est rarement observée. En occident, les quelques cas rapportés ont été 

associés à des accidents industriels et des erreurs de production ayant conduit à des doses 

excessives du sélénium dans des suppléments (Hatchcock et al., 1997). De nombreuses 

études ont établi un niveau maximum de tolérance pour le sélénium à 400 microgrammes par 

jour pour les adultes, afin de prévenir tout risque de développé une sélénose (Martin, 1996). 
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Conclusion 

Le sélénium via l'enzyme a des propriétés antioxydantes et immunomodulatrices. Une 

carence modérée en sélénium semble accroître la sensibilité à diverses maladies. Ainsi, des 

déficits en sélénium pourraient favoriser l'apparition de certains cancers (prostate, rein, côlon 

et foie), et des maladies cardiovasculaires (Roussel et Favier, 2009). Un statut sélénié 

déficitaire augmente donc le risque d'apparition des maladies induites par le stress oxydant. 

Or, le tabagisme perturbe fortement la balance oxydant-antioxydant. 

Dans cette étude, nous avons trouvé un taux moyen de Se plasmatique bien inférieur chez 

les sujets tabagiques par rapport aux non-fumeurs (67,78p.g/L versus74,50 jtg/L). Toutefois, la 

différence n'est pas statistiquement significative. En revanche, une corrélation négative et 

hautement significative a été observée entre le taux de sélénium et le nombre de cigarettes 

fumées par jour. 

Les concentrations séléniées chez les populations étudiées (saines et tabagiques) sont loin 

d'assurer pleinement la fonction de la glutathion peroxydase, enzyme qui constitue la 

première ligne de défense contre le stress oxydatif, qui est reconnue comme étant à l'origine 

de nombreuses pathologies, telles que, le diabète, le cancer, les maladies cardiovasculaires. 

Une supplémentation à dose nutritionnelle est souvent préconisée dans les stratégies de 

prévention des pathologies associées aux déficits séléniés (Simonoff et Simonoff, 1991), 

mais le risque de toxicité doit être évalué pour éviter des doses élevées potentiellement pro-

oxydantes. Des études complémentaires sont nécessaires pour définir les conditions de mise 

en oeuvre de ces supplémentations et définir des apports recommandés propres à la 

population algérienne. 
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ANNEXES 



Questionnaire 

A. Données démographiques 

Nom .................................................... 
Prénom.......................................... 

Sexe: 	 H 	 F 

Date et lieu de naissance .................................Age 

Adresse actuelle 

Ville....................................................... 
Tel.................................................. 

B. Données anthropométriques 	 Groupe sanguin 

Poids ...............kg 	 Taille ......cm 

C. Critères socioculturels 

Profession .......................................... 

Situation matrimoniale: 

Célibataire LI 	 marié(e) 

Divorcé(e) L] 	 Veuve 

D. Habitudes particulières 

Tabagisme: 

Oui 	L 	 non LI 



- 	(Nombre de cigarettes /jour) 	. 

Depuis combien d'années ' 

Alcoolisme: 

Oui 	 LII 	 non 

Depuis combien d'années ' 

Avez-vous souffert de 

Maladie auto-immune 	oui 	 non 

Infection virale : VIH 	oui 	II 	11011 



Résumé 

Le sélénium est un élément trace essentiel. A faible dose, il est d'une importance fondamentale en 
nutrition humaine. A dose plus élevée, il devient toxique. Des apports insuffisants aboutissent à des 
carences pouvant avoir des conséquences graves sur la santé humaine. Dès lors, déterminer le statut en 
sélénium d'une population donnée, revient à prévenir de nombreuses pathologies pouvant constituer 
de vrais problèmes de santé publique. 

L'objectif de ce travail est de déterminer le statut du sélénium de 30 individus fumeurs, et 10 
individus sains non-fumeurs, répartis dans la ville de Tlemcen. Ce statut comprend le dosage du 
sélénium plasmatique, et enfin voir si cette population est susceptible d'être en état de stress oxydant. 
Le dosage du sélénium s'est fait par une méthode électrochimique : la voltamétrie cathodique inverse, 
qui est une technique de pointe, présentant une grande sensibilité. 

Ce travail montre que la population des jeunes fumeurs présente un taux de Se plasmatique moyen 
égal à 67,78 tgfL. 11 est de 74,50 .tg/L chez les non-fumeurs. La différence n'est pas significative 
(P>0,05). 
Une corrélation négative et hautement significative a été observée entre le taux de sélénium 

plasmatique chez les fumeurs et le nombre de cigarettes fumées par jour. 
Mots clés: Sélénium plasmatique, stress oxydant, tabagisme. 

Abstract 

Selenium is an essential trace element. At low doses, it is of fundamental importance in human 
nutrition. At higer doses, it's become toxic. Any deficiency can have serious consequences on human 
health. Therefore, determine the selenium status ofany population can prevent various diseases. 

The objective of this work is to determine the status of selenium 30 smoking individuals, and 10 
healthy non-smoking individuals, throughout the city of Tlemcen. This status includes assaying 
plasma selenium, and finally whether the population is likely to be in a state of oxidative stress. 
The determination ofselenium was done by an electrochemical method: reverse cathodic voltammetry, 
which is an advanced technique, with great sensitivity. 

This work show that the population of young smokers has a mean levels plasma Selenium equal to 
67.78 .tgfL and 74.50 .tgfL in non-smokers. The différence is not significant (P> 0.05). 
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