8 | Meédecine& Santépublique

LADIABETOLOGIE EN MEDECINE GENERALE

Diabeteet Ramadan
Lafédérationinternationale
dudiabete proposede
nouvelles recommandations

Le Ramadan commencedans
quelquesjours. Faire oune pas
fairelejetinelorsqu’on est diabé-
tique? Danstouslescas, il doit
s’agir d’'une décision éclairée, prise
enconcertation aveclemédecinde
suivi et 'autorité religieuse.

® Pendant le Ramadan, la plupart
des pratiquants consomment deux
repas par jour : I'Iftar (aprés le cou-
cher du soleil) et le Suhur (avant
I’'aube). Lalimentation est générale-
ment hypercalorique (surtout pen-
dant I'Iftar), riche en aliments tradi-
tionnels gras et sucrés, et pauvre en
fibres.

Lesprincipauxrisques encourus
par les patients diabétiques sont les
suivants: hypoglycémie, hypergly-
cémie, acidocétose, déshydratation
et thrombose. Il existe plusieurs
consensus d’experts visant a optimi-
serlaprise en charge dudiabéte pen-
dant le Ramadan, comme celui de
I’American Diabetes Association (1)
ou de I'International Group for Dia-
betes and Ramadan (2). La fédéra-
tion internationale du diabéte (IDF)
vient de publier des recommanda-
tions trés completes, disponibles en
acceslibre (3).

Lune des principales nouveautés
est la stratification des patients en
3 (et non plus 4) catégories : patients
a trés haut risque (hypoglycémie
sévere, acidocétose ou coma hype-
rosmolaire lors des 3 derniers mois;
hypoglycémies itératives et/ou non
ressenties; DT1mal contrdlé; compli-
cations macrovasculaires évoluées;
insuffisance rénale stade 4/5 ou dia-
lyse; femme enceinte traitée parinsu-
line; sujet agé fragile; maladie aigué
intercurrente), patientsahautrisque
(DT2 mal controélé; DT2 bien contro-
1é sous multi-injections d’insuline;
DT1bien controlé; insuffisance rénale
chronique stade 3; complications
macrovasculaires stables; femme en-
ceinte sous régime seul; comorbidités
significatives; traitements pouvant
induire des troubles cognitifs; exer-
cice physique intense), et patients a

Dixreglesdebase
pour gérer au mieux
lemoisde Ramadan
pourlespatientsdia-
bétiques(3)

1. Préparerlejetine un ou
deuxmoisal’avance avecle
patient. 2. Rappels éducatifs sur
hypoglycémie, hyperglycémie,
cétose.3.Individualiserla prise
enchargethérapeutique. 4. Don-
ner des conseils nutritionnels
personnalisés pour une alimen-
tation équilibrée. 5. Veiller a
bien s’hydrater en dehors des
heuresdejetine. 6. Adapterle
traitement médicamenteux.
7.FavoriserI’exercice physique
en évitantles exces. 8. Conseiller
un controélerégulier des glycé-
mies capillaires (autorisé). 9.
Connaitreles situationsimpo-
sant unerupture ponctuelle
oudurabledujetine. 10. Faire
participerla famille et/ouune
personne-ressource

risque faible ou modéré (DT2 bien
controlé sous antidiabétiques oraux,
GLP-1et/ouinsulinebasale).

Selon I'IDF, les patients a risque
faible ou modéré peuvent jetiner
apres avoir consulté un profession-
nel de santé un a deux mois avant
le début du Ramadan et re¢u une
éducation thérapeutique adaptée,
avec ajustement de leur traitement
et renforcement de leur suivi (et no-
tamment de 'autosurveillance gly-
cémique). A contrario, 'IDF précise
que les patients a haut risque « ne
devraient pas jetiner » et que les pa-
tients a tres haut risque « ne doivent
pas jetiner ». Sur le plan thérapeu-
tique, certains antidiabétiques oraux
ne nécessitent aucune modification
pendant le mois du Ramadan (en
dehors dela suppression d’une éven-
tuelle prise de midi): c’estle casdela
metformine, del’acarbose, desiDPP4
et, pour les agents non commerciali-
sésen France, des thiazolidinediones
et des inhibiteurs de SGLT2 (en pri-
vilégiant pour ces derniers une prise
avant I'Iftar et se méfiant du risque
potentiel de déshydratation).

Concernant les sulfamides, le gli-
clazide et le glimépiride doivent étre
favorisés par rapport a des produits
plus anciens comme le glibencla-
mide du fait d’'un risque accru d’hy-
poglycémie : on veillera a préconiser
une administration avant I'Iftar pour
les sulfamides en une prise par jour,
et abaisser la posologie quotidienne
chez les patients bien équilibrés.
Pour le répaglinide, 1a dose journa-
liére sera également diminuée, avec
une redistribution en deux prises par
jour, le plus souvent plus importante
avant I'Iftar. Aucune modification
ne sera apportée pour les aGLP1, a
condition que ceux-ci aient été intro-
duits et titrés au moins 6 semaines
avant le début du mois de Ramadan.
En ce qui concerne I'insuline basale,
il est conseillé de réduire la dose de 15
a30 % si elle est administrée une fois
parjour (Iftar) et, chez les patients
recevant deux injections par jour,
de conserver la dose usuelle du soir
(Iftar) et de réduire la dose de 50 %
du matin (Suhur); pour les insulines
rapides, il est préconisé de ne pas
changer la dose du soir (avant I'Iftar),
de diminuer de 25 a 50 % la dose du
matin (avant le Suhur) et de ne pas
faire d’injection a midi. Des conseils
spécifiques existent également pour
lesinsulines prémélangées, ainsi que
pour les traitements par multi-in-
jections ou par pompe ainsuline des
patients DT1(3).
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Insuffisance cardiaque
Les ARNIfont leurentréedanslesrecos
ameéricaines et européennes

Deux ans apresles tonitruants
résultatsdel'étude PARADIGM-
HE lanouvelle classe de médi-
caments des ARNI est inscrite
danslesrecommandations
européennes et américainesde
prise en charge del'insuffi-
sance cardiaque. Siles sociétés
savantes reconnaissent I'effica-
cité de cetraitement,le débat
resteincertain surles catégo-
ries de patients qui pourraient
enbénéficier.

® C'est lors du congrés 2014 de la
société européenne de cardiologie
le LCZ 696 avait fait une entrée fra-
cassante dans la prise en charge de
I'insuffisance cardiaque, avec les
résultats del'étude PARADIGM-HE

Les auteurs avaient alors mon-
tré une réduction significativement
de 20 % de la mortalité cardiovas-
culaire des patients traités par ce
premier représentant des ARNI
(association un sartan a un inhibi-
teur de la niprilisine) par rapport
al’énalapril. Deux ans plus tard, et
al'occasion du 3e congrés mondial
sur l'insuffisance cardiaque aigué,
la société européenne de cardiologie
(ESC) a publié de nouvelles recom-
mandations de prise en charge de
l'insuffisance cardiaque, dans les-
quelles figure pour la premiére fois
le LCZ 696.

Coller au paradigme

Pour l'instant, I'étude PARA-
DIGM-HF constitue la principale
source de données pour les auteurs
des recommandations. « La grande
question était de savoir comment
intégrerle LCZ 696 dansl'algorithme
detraitement des patients, explique
le Pr Piotr Ponikowski, du dépar-
tement de cardiologie de I'h6pital
de médecine militaire de Wroclaw
(Pologne) qui a dirigé larédaction
des recommandations, il a eu énor-
mément de discussions au sein de la
task force, et nous sommes parvenus
ala conclusion que seuls les patients
répondant aux criteres de PARA-
DIGM-HF poouvaient étre traités.
Nous pensons qu'il faudra plus de
données pour parvenir a élargir les
indications de ce médicament. »

Les patients retenus par les
auteurs sont donc ceux dont la frac-
tion d'éjection est inférieure a 40 %,

LELCZ 696 figure pourla
premiere fois dansles recom-
mandations

dont le niveau de BNP est supérieur
2150 pg/mL ou celui de NT-proBNP
est supérieur a 600 pg/mL. Ces taux
pouvaient étre ramenés a respecti-
vement 100 et 400 pg/mL chez les
patients qui ont été hospitalisés au
moins une fois pour cause d'insuf-
fisance cardiaque au cours de I'an-
née écoulée. Les auteurs font état
de craintes concernant la sécurité :
les cas d'hypotension symptoma-
tiques étaient plus fréquents.

Interrogé sur l'importance du
prix dans les délibérations de la
task force, le Pr Ponitoski a rap-
pelé que « le passage au LCZ 696 ne
représente pas une augmentation
du cotit comparable a celle des nou-
veaux traitements du cancer ».

En France, depuis I'octroi d'une
autorisation de mise sur le marché,
et en attendant que son prix soit
fixé par le comité économique des
produits de santé, le LCZ 696 est
commercialisé sousle nom d'Entre-
lo au prix journalier de 5,50 euros.
Pouvant étre prescrit par n'importe
quel médecin, la dispensation ne
peut se faire que dans des pharma-
cies A usage intérieur d'établisse-
ments de santé.

Presque simultanément, le
colléege américain de cardiologie
(ACC), l'association américaine
de cardiologie (AHA) et la société
américaine d'insuffisance car-
diaque (HFSA) ont également mis
ajourleurs recommandations pour
yintégrer les ARNI. La catégorie de
patients concernée y est la méme
que dans les recommandations

Recherche surle microbiote
Desliensentre floreintestinale et maladie
alcoolique dufoie

Controler le microbiote intesti-
nal grace aun prébiotique per-
mettrait d’améliorer ’atteinte
hépatiqueliée al’alcool. Un
travail de recherche soutenu
parlabourse Biocodex 2016*,
organisée sousl’égidedela
Sociéténationale francaise de
gastro-entérologie.

@ Le lauréat 2016 de la bourse Bio-
codex « Microbiote et pathologies
digestives » est le Dr Dragos Ciocan,
service d’hépato-gastro-entérologie
et de nutrition de I’h6pital Bécléere
(Clamart), chercheur au sein du la-
boratoire INSERM U996 (Microbiote
intestinal, macrophages et inflam-
mation hépatique) du Pr Gabriel
Perlemuter.

La maladie alcoolique du foie
(MAF) n’est pas déterminée uni-
quement par la quantité d’alcool
consommeée puisque seuls certains
buveurs excessifs développent une
MAF... Une différence évolutive qui
tiendrait a la qualité du microbiote
intestinal, ses acides biliaires méta-
bolites notamment. Le microbiote
modulerait également la capacité de
sevrage.

Le Dr Ciocan a dans un premier
temps montré que la pectine pré-
vient les lésions alcooliques dans
un modeéle murin d’alcoolisation.
Prochaine étape, ’humanisation de
souris avec le microbiote de patients
alcooliques présentant une hépatite
alcoolique sévére. Les souris ensuite
alcoolisées recevront de la pectine

européennes, les auteurs améri-
cains précisant cependant que les
patients ne supportant pas les inhi-
biteurs de l'enzyme de conversion
sont a privilégier.

Américains et européens in-
sistent sur l'importance de ne pas
prescrire un ARNI et un inhibiteur
del'enzyme de conversion en méme
temps, et d'attendre 36 heures lors
dupassage d'une classe de molécule
al'autre.

Laprévention
cardiovasculaire

Les nouvelles recommandations
européennes inaugurent également
une nouvelle catégorie d'insuffi-
sance cardiaque : I'insuffisance
cardiaque avec fraction d'éjection
moyenne définie par une fraction
d'éjection comprise entre 40 et 49 %.
« Cette nouvelle catégorie se situe
entre les insuffisances cardiaques a
fraction préservée (plus de 50 %) et les
insuffisances cardiaques a fraction
d'éjection réduite (moins de 40 %),
c'est une catégorie de patients pour
lesquels aucun traitement n'a fait ses
preuves pour l'instant, et lui donner
une définition permettra de stimuler
larecherche. »

Dans la foulée de cette mise a
jour, 'ESC a également publié des
recommandations sur la prévention
cardiovasculaire. Ces recomman-
dations s'attachent a proposer des
stratégies de prévention a mettre en
place en fonction des antécédents
ou du risque cardiovasculaire déter-
miné par le SCORE (risque d'événe-
ment cardiovasculaire 410 ans) chez
desindividusapriorienbonne santé
cardiovasculaire.

Damien Coulomb

desle début de l’alcoolisation. Leur
atteinte hépatique sera évaluée, leur
microbiote déterminé et les acides
biliaires ainsi que les différents ac-
teurs de leur métabolisme, mesurés.
« Si ces hypothéses étaient confir-
meées, des essais cliniques pourraient
étre conduits dans lesquels serait
jugée la capacité d’un prébiotique,
enl'occurrence la pectine, ainfluer le
microbiote et ainsi controler le cycle
entéro-hépatique des acides biliaires
pour limiter la progression des lé-
sions hépatiques liées a I’alcool »,
espere-t-il.

DrB.B.

* Remise lors desJournées francophones
d’hépato-gastroentérologie et oncologie
digestive a Paris
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