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Liste des abréviations

ADH : Hormone antidiurétique

ADN : Acide désoxyribonucléique

AEG : Altération de I'état général

AESA : Autorité européenne de sécurité des aliments
AFSSA : Agence frangaise de sécurité sanitaire des aliments
AGPI : Acides gras poly-insaturés

AINS : Anti-inflammatoires non stéroidiens

ALA : Acide alpha-linolénique

AMM : Autorisation de mise sur le marché

ANP : Atrial natriuretic peptide

ANSES : Agence nationale de sécurité sanitaire de l'alimentation, de I'environnement et du
travalil

ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé
ARA 11 : Antagoniste des récepteurs de I'angiotensine Il
ARS : Agence régionale de santé

ASDEC : Association déconseillée

AVC : Accident vasculaire cérébral

BAV : Bloc auriculo-ventriculaire

BNP : Brain natriuretic peptide

BPCO : Bronchopneumopathie chronique obstructive
CA : Complément alimentaire

Cl : Contre-indication

CRP : Protéine C-réactive

DFG : Débit de filtration glomérulaire

DGCCREF : Direction générale de la Concurrence, de la Consommation et de la Répression
des fraudes

DHA : Acide docosahexaénoique

DT2 : Diabete de type 2

ECA : Enzyme de conversion de I'angiotensine
EFSA : European Food Safety Authority

EMA : European Medicines Agency

EP : Embolie pulmonaire

EPA : Acide éicosapentaénoique
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EPO : Erythropoiétine

GB : Globules blancs

GR : Globules rouges

HCZ : hydrochlorothiazide

HTA : Hypertension artérielle

IC : Insuffisance cardiaque

ICA : Inhibiteur calcique

IDM : Infarctus du myocarde

IEC : Inhibiteur de 'enzyme de conversion

IH : Insuffisance hépatique

IM : Interaction médicamenteuse

IMC : Indice de masse corporelle

IR : Insuffisance rénale

IRC : Insuffisance rénale chronique

IRSNA : Inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline
ISRS : Inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine
IV : Intraveineuse

NV : Nausées, vomissements

OMS : Organisation mondiale de la santé

PAD : Pression artérielle diastolique

PAS : Pression artérielle systolique

PNNS : Programme national nutrition santé

PTH : Hormone parathyroidienne

SNC : Systéme nerveux central

SRAA : Systéme rénine-angiotensine-aldostérone
TG : Triglycérides

TTT : Traitement

TVP : Thrombose veineuse profonde

UE : Union européenne

VNR : Valeur nutritionnelle de référence

VO : Voie orale
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Introduction

L'essor saisissant des compléments alimentaires au cours des dernieres années ne
peut étre négligé. Définis comme des « denrées alimentaires concentrées de nutriments ou
d'autres substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique » (1), les compléments
alimentaires sont de plus en plus utilisés pour le maintien en bonne santé. Cependant, leur
utilisation, notamment dans le contexte de pathologies chroniques, souléeve des questions
capitales concernant leur efficacité, leur sécurité et leur cadre réglementaire.

La premiere partie de cette thése analysera le cadre réglementaire actuel qui régit
l'utilisation des compléments alimentaires. Il est essentiel de bien comprendre ce cadre afin
de garantir une utilisation appropriée et sécurisée de ces produits. Nous étudierons les lois et
réglements en place, ainsi que les organismes responsables de leur mise en ceuvre et de leur
surveillance.

Nous examinerons ensuite cing pathologies chroniqgues majeures : I'hypertension
artérielle, les dyslipidémies, le diabéte de type 2, l'insuffisance rénale chronique et les cancers.
Pour chaque pathologie, nous aborderons I'étiologie, la pathogénése, les traitements
médicaux disponibles, ainsi que les régles hygiéno-diététiques recommandées.

Le coeur de cette thése réside cependant dans I'analyse des compléments alimentaires
spécifiques qui sont utilisés dans le contexte de ces maladies. Nous évaluerons la littérature
scientifique disponible pour chaque complément alimentaire, en insistant sur leur efficacité,
leur innocuité, et leur interaction potentielle avec les traitements conventionnels.

Enfin, nous discuterons des conseils pratiques qui peuvent étre fournis a l'officine. Le
pharmacien, en tant que professionnel de santé et intermédiaire essentiel entre le complément
alimentaire et le patient, joue un réle primordial dans la transmission d'informations précises
et actualisées sur l'utilisation de ces produits. Par conséquent, nous proposerons des
recommandations pratiques pour l'officine, visant & assurer un emploi approprié et sécurisé
des compléments alimentaires dans le contexte des pathologies citées ci-dessus.

Des fiches a destination des patients ont été réalisées pour accompagner cette thése.
Elles fournissent des informations claires sur les pathologies étudiées, les regles hygiéno-
diététiques et les compléments alimentaires, en mettant I'accent sur la sécurité et les risques
potentiels. L'objectif est d'aider les patients a prendre des décisions éclairées et a favoriser
une approche intégrative de leur prise en charge.

En résumé, cette thése vise a apporter une compréhension et une étude approfondies
du réle des compléments alimentaires dans le contexte des grandes pathologies, en mettant
en lumiere les problémes relatifs a leur efficacité, leur sécurité et leur cadre réglementaire. Elle
vise également & améliorer la pratique a l'officine en fournissant des conseils basés sur des
preuves scientifigues pour le recours a ces produits. Il est espéré que les informations
contenues dans cette thése aideront les professionnels de santé & naviguer dans ce domaine
complexe et en évolution rapide de la santé.
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I. Partie 1: Les compléments alimentaires

I.1. Généralités

Au niveau de la population générale, les déficits et carences en nutriments sont assez
rares.(2) Pour maintenir un bon état de santé et un bon développement, il est nécessaire de
suivre un régime alimentaire varié, dans des circonstances normales, afin de disposer de tous
les nutriments essentiels.

Dans certaines pathologies ou a cause d’'un mode de vie particulier, les patients
peuvent faire appel a des compléments alimentaires (CA) pour améliorer leurs apports en
nutriments. Pour certaines populations spécifiques (personnes agées, femmes enceintes...),
il est intéressant d’apporter des vitamines, des minéraux et d’autres nutriments par les CA
mais leur indication reléve alors d’'un conseil médical.

Il reste tout de méme primordial de consulter un professionnel de santé lorsqu’une
personne souhaite prendre un CA, et qu’elle suit régulierement un traitement médicamenteux,
car les CA peuvent interagir avec certains médicaments et modifier I'efficacité de ces
derniers.(3) En effet, on entend par compléments alimentaires, « les denrées alimentaires dont
le but est de compléter le régime alimentaire normal et qui constituent une source concentrée
de nutriments ou d'autres substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique seuls ou
combinés... » (Directive 2002/46/CE du Parlement Européen, transposeée par le décret
n°2006-352 du 20 mars 2006). (5)

Selon la directive, les CA peuvent contenir des vitamines et minéraux, des plantes (sauf
exception des plantes destinées a un usage exclusivement thérapeutique), des substances a
but nutritionnel ou physiologique (substances chimiquement définies, a I'exception des
substances pharmacologiques), des ingrédients traditionnels (ex.: gelée royale...), des
additifs, des arbmes et des auxiliaires technologiques (support d’additifs) dont 'emploi est
autorisé en alimentation humaine.

lls peuvent se présenter sous forme d’unidoses ou en conditionnement multidoses,
telles que des gélules, des pastilles, des comprimeés, des sachets de poudre, ou encore des
préparations liquides. Toutefois les CA ne sont pas des médicaments, et ne se substituent en
aucun cas a un traitement prescrit par un médecin et délivré par un pharmacien. lls n‘ont pas
pour but de prévenir ou guérir une maladie mais de participer au bien-étre et a la santé de
celui qui les consomment.

Ces compléments sont vendus sans ordonnance, mais peuvent également étre
prescrits par des professionnels de santé. lls sont distribués dans les pharmacies, les grandes
surfaces, les magasins spécialisés en diététique ou sur les sites internet.

Les autorités sanitaires compétentes tiennent a faire prendre conscience qu’il existe
des dangers liés a I'achat de CA sur internet. Un médicament peut-étre falsifié et présenter
une composition différente de celle du princeps : sous dosage ou surdosage en principe actif
ou présence de substances toxiques.(4) La vente de médicaments sur internet est encadrée
par le décret du 1° janvier 2013, mais l'origine des compléments alimentaires proposés sur
les sites internet non Iégalement autorisés par les ARS demeure inconnue et leur composition
exacte ainsi que leur qualité ne sont pas assurées. (2)
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I.2. Les cadres réglementaires

1.2.1. Décret du 15 avril 1996

Avant 1996, la seule réglementation qui encadrait les CA était un texte relatif aux
denrées alimentaires.

Le décret du 15 avril 1996 définit alors les CA comme "produits destinés a étre ingérés
en complément de 'alimentation courante, afin de pallier I'insuffisance réelle ou supposée des
apports journaliers. " (5)

Entre 1996 et 2006, une définition est donc établie mais le cadre juridique spécifique
reste toujours inexistant.

I.2.2. Directive européenne 2002/46/CE

A partir de 2002, les conditions générales relatives a la mise sur le marché des CA ont
été coordonnées dans I'Union Européenne par la directive 2002/46/CE du 10 juin 2002.

Les autorités européennes constituent un cadre législatif commun a I'ensemble des
Etats membres pour :

- harmoniser les réglementations nationales a un niveau européen ;
- renforcer la protection et I'information des consommateurs ;

- fixer un cadre précis aux industriels en édictant des régles claires et strictes concernant
la composition, I'étiquetage, la qualité et la sécurité.

En France, le décret n°2006-352 du 20 mars 2006 adapte cette directive : les CA sont
désormais définis comme des « denrées alimentaires dont le but est de compléter le régime
alimentaire normal et qui constituent une source concentrée de nutriments ou d'autres
substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique seuls ou combinés, commercialisés
sous forme de doses, a savoir les formes de présentation telles que les gélules, les pastilles,
les comprimés, les pilules et autres formes similaires, ainsi que les sachets de poudre, les
ampoules de liquide, les flacons munis d'un compte-gouttes et les autres formes analogues
de préparations liquides ou en poudre destinées a étre prises en unités mesurées de faible
quantité » . (1)

Les CA peuvent a présent compter : les nutriments (vitamines et minéraux), les
substances a but nutritionnel ou physiologique, les plantes ou préparations de plantes, les
autres ingrédients, les Novel Food, les additifs, et enfin les arbmes et les axillaires
technologiques dont I'emploi est autorisé en alimentation humaine dont nous allons faire le
détail ci-aprés.

1.2.2.1. Les nutriments : vitamines et minéraux

Les vitamines ne sont pas, pour la plupart d’entre elles, synthétisées par 'organisme
et sont essentiellement apportées par I'alimentation. Elles sont impliquées dans de multiples
fonctions biologiques : croissance et développement de I'organisme, fonctionnement et
entretien du corps (transformation et utilisation des macronutriments, vision, coagulation du
sang, systemes musculaire, nerveux, immunitaire, fabrication d'’ADN, ...).
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Les minéraux sont aussi essentiellement apportés par I'alimentation et participent a la
constitution des tissus, a la minéralisation, au contrdle de I’équilibre en eau, et au contrdle des
systémes enzymatiques, hormonaux, musculaire, nerveux et immunitaire.

L’annexe 1 du réglement n°1170/2009(6) liste les vitamines et minéraux utilisables
dans les CA. L'annexe Il, quant a elle, précise les différentes formes exploitables, les criteres
de pureté et les limites maximales en termes de dosage. L'arrété du 9 mai 2006 (7) précise,
en France, les doses journalieres maximales (cf. Tableau 1 et Tableau 2) compte tenu de la
posologie recommandée par le fabricant. Au-dela de ce seuil, les produits sont considérés
comme des médicaments.

Tableau 1 : Doses journaliéres maximales des vitamines (7)

Nom de la vitamine Doses journalieres maximales

Vitamine A 800 ug
Vitamine B1 4,2 mg
Vitamine B2 4,8 mg
Vitamine B3

- Nicotinamide 54 mg

- Acide nicotinique |8 mg

Vitamine B5 18 mg

Vitamine B6 2 mg

Vitamine B8 450 pg
Vitamine B9 200 ug
Vitamine B12 3 ug

Vitamine C 180 mg
Vitamine D 5ug

Vitamine E 30 mg

Vitamine K 25 ug
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Tableau 2 : Doses journaliéres maximales des minéraux (7)

Nom du minéral Doses journalieres maximales

Calcium 800 mg

Magnésium 300 mg

Fer 14 mg

Cuivre 2 000 pg

lode 150 ug

Zinc 15 mg

Manganese 3,5mg

Sodium quant.ur,n satis gn fonction dg la
quantité apportée par les anions

Potassium 80 mg

Sélénium 50 ug

Chrome 25 ug

Molybdéne 150 pg

Fluor 0 mg

Chlorure quantgr,n satis e,n fonction dg la
quantité apportée par les anions

Phosphore 450 mg

[.2.2.2. Les substances a but nutritionnel ou physiologique

Les substances a but nutritionnel ou physiologique sont définies comme possédant des
propriétés nutritionnelles ou physiologiques, hormis les vitamines, minéraux et les substances
possédant des propriétés strictement pharmacologiques.(1) On trouve donc dans cette
catégorie des composés tels que : les acides aminés, les fibres, les acides gras, les
probiotiques, la caféine, le lycopéne, la glucosamine, le pollen, etc.

1.2.2.3. Plantes ou préparations de plantes

Elles concernent les plantes et préparations de plantes, en dehors de celles possédant
des propriétés pharmacologiques, destinées a un usage essentiellement thérapeutique. Les
ingrédients composés de végétaux ou isolés a partir de ces derniers et pourvus de propriétés
nutritionnelles ou physiologiques, entrent dans la fabrication des CA, a l'exception des
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vitamines, des nutriments et des substances a but nutritionnel ou physiologique. (1) L’arrété
du 24 juin 2014 établit la liste des plantes, autres que les champignons, autorisées dans la
fabrication des CA et établit également les conditions de leur emploi. (8)

[.2.2.4. Autres ingrédients

Il s’agit essentiellement d’'ingrédients dont ['utilisation en alimentation humaine est
traditionnelle ou reconnue comme telle au sens n°258/97 du Parlement Européen, comme par
exemple, la gelée royale ou le cartilage de requin.

1.2.2.5. Les Novel Foods ou Nouveaux Aliments

Les Novel Foods sont encadrées par le réglement (UE) n°2015/2283. Ce sont des
denrées alimentaires dont la consommation humaine était négligée avant mai 1997 dans
I'Union Européenne. (9)

Ces Novel Foods sont des aliments ayant une structure moléculaire nouvelle ou
modifiée résultant de [l'application de technologies émergentes : micro-organismes,
champignons ou algues, matériaux d'origine minérale, végétaux ou parties de végétaux,
animaux ou des parties spécifiques de leur composition, cultures cellulaires ou tissulaires,
nanomatériaux, ou des ingrédients qui résultent d’'un procédé de production qui n’est pas
fréqguemment utilisé. (10)

1.2.2.6. Les additifs, les arbmes et les auxiliaires technologiques dont ’emploi est
autorisé en alimentation humaine

D’apres I’Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement
et du travail (ANSES), les additifs, ardbmes et auxiliaires technologiques sont des substances
ajoutées en quantité limitée aux aliments lors de leur préparation ou dans le produit fini dans
un but technologique : colorer les denrées, renforcer leur saveur, améliorer leur conservation,
etc. Le réglement (CE) n°1333/2008 prévoit la liste des additifs alimentaires autorisés ainsi
que leurs conditions d’utilisation et leur étiquetage. (11)

I.3. Distinctions

I.3.1. Distinction avec les médicaments

La définition du médicament se trouve a larticle L.5111-1 du Code de la Santé
Publique : « On entend par médicament toute substance ou composition présentée comme
possédant des propriétés curatives ou préventives a I'égard des maladies humaines ou
animales, ainsi que toute substance ou composition pouvant étre utilisée chez 'homme ou
chez I'animal ou pouvant leur étre administrée, en vue d’établir un diagnostic médical ou de
restaurer, corriger ou modifier leurs fonctions physiologiques en exercant une action
pharmacologique, immunologique ou métabolique. »

Les produits diététiques qui posseédent dans leur composition des substances
chimiques ou biologiques ne constituant pas elles-mémes des aliments, mais dont la présence
confére a ces produits des propriétés spéciales recherchées en thérapeutique diététique sont
considérés comme des médicaments. Lorsqu’un produit est sujet a répondre en méme temps
a la définition du médicament et a celle d’autres catégories de produits régies par le droit
communautaire, il est alors considéré comme un médicament.(12)

Le tableau suivant regroupe les différences entre médicament et CA :
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Tableau 3 : Différences entre médicament et complément alimentaire (13)

Médicament

Complément alimentaire

Prévenir ou soigner une

Complémenter les apports

Objectifs . journaliers et entretenir les fonctions
pathologie : .
physiologiques
Personnes en bonne santé
Cibles Personnes malades ou souhaitant le rester, enfants,
susceptibles de I'étre personne agée, femme enceinte,
etc.
- Prescription médicale ou vente . .
Délivrance P Vente libre uniguement

libre

Prise en charge
par la sécurité
sociale

Possible prise en charge selon
les médicaments

Aucune prise en charge

Pharmacie, parapharmacie, grande

Lieu de vente Pharmacie surface, magasins de diététique,
sites de vente en ligne
Propriétés Thérapeutigues Nutritionnelles ou physiologiques

Conditions de
mise sur le
marché

Autorisation de mise sur le
marché (AMM).

Remarque : seule TAMM
obtenue par une procédure
centralisée est
automatiqguement valable dans
tous les Etats membres de
'UE.

Délai moyen de I'obtention de
I’AMM en France : 300 jours

Déclaration auprés de la la Direction
générale de la Concurrence, de la
Consommation et de la Répression
des fraudes (DGCCRF)

- Premiére mise sur le marché en
France : transmission de
I'étiquetage

- Mise sur le marché en France
lorsque le CA est déja
commercialisé dans un autre Etat
membre : le silence de la
DGCCRF dans un délai de deux
mois a compter de la réception du
dossier vaut autorisation de mise
sur le marché. De nombreux
produits bénéficient d’autorisations
tacites a ce titre.
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DGCCREF : gestion de la mise sur le
marché.

EMA (European Medicine

Autorités Agency) . ANSES : rend des avis sur
compétentes ANSM (Agence paﬂonale de l'innocuité des s.u.bstances entrant
sécurité du médicament et des | dans la composition des
produits de santé) compléments alimentaires + gestion

de la nutrivigilance.

UE : Union Européenne ; CA : Complément alimentaire ; ANSES : Agence nationale de sécurité
sanitaire de l'alimentation, de I'environnement et du travail

1.3.2. Distinction avec les denrées alimentaires

La définition de denrée alimentaire (ou « aliment ») est la suivante « toute substance
ou produit, transformé, partiellement transformé ou non transformé, destiné a étre ingéré ou
raisonnablement susceptible d'étre ingéré par I'étre humain. » (14)

Sont comprises dans ce terme les boissons, les gommes a méacher ou toute autre
substance intégrée dans les denrées alimentaires lors de leur fabrication ou de leur traitement.

En revanche, il est exclu de cette définition les aliments pour les animaux, animaux
vivants a moins qu'ils ne soient préparés en vue de la consommation humaine, les plantes
avant leur récolte, les médicaments, les cosmétiques, le tabac et ses produits dérivés, les
stupéfiants et les substances psychotropes, les résidus et contaminants et les eaux destinées
a la consommation humaine.(14)

I.4. Mise sur le marché

La commercialisation des CA n’exige pas d'autorisation individuelle de mise sur le
marché a la différence des médicaments.

L'industriel doit répondre de la conformité des CA mis sur le marché avec les dispositions
réglementaires en vigueur, tant en matiere de sécuritt que d’information du
consommateur.(15)

En France, la déclaration de premiére mise sur le marché est obligatoire depuis le 25
mars 2006. L’'arrété du 14 juin 2006 établit les modalités de transmission a la DGCCRF, en
recommandé avec accusé de réception, jointe d’'un courrier détaillant si cette déclaration est
faite au titre de l'article 15 ou de l'article 16.(16)

1.4.1. Article 15

Le CA doit contenir strictement des ingrédients autorisés par le décret n°2006/352.

Le responsable de la premiere mise sur le marché d'un CA avertit la DGCCRF de la
mise sur le marché du produit en lui transmettant un modeéle de son étiquetage.(1)
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1.4.2. Article 16

Le CA ne peut contenir de substance a but nutritionnel ou physiologique, ni de plante
ou de préparation de plante, si cela ne figure pas dans les arrétés d’autorisation prévus dans
un autre Etat membre de I'Union européenne (UE).

L'importateur ou le fabricant résident sur le territoire d'un Etat membre de I'UE doit faire
une déclaration a la DGCCRF qui doit étre accompagnée :

- de ldentification du fabricant ou de I'importateur ;
- d’'un modele de I'étiquetage utilisé pour ce produit ;

- des documents et informations permettant d'affirmer que la substance a but nutritionnel
ou physiologique, la plante ou la préparation de plante, ou le produit, sont Iégalement
préparés ou commercialisés dans un autre Etat membre de 'UE ;

- de la présentation par le déclarant de toutes les données en sa possession, utiles a
l'appréciation de la substance a but nutritionnel ou physiologique, de la plante ou
préparation de plante, ou du produit.

Sur une échéance maximale de deux mois aprés réception du dossier complet de la
déclaration, la DGCCRF fait savoir au déclarant si le produit peut étre commercialisé ou non
et dans quelles conditions. L'absence de réponse dans ce délai équivaut a autorisation de
mise sur le marché.

Le refus d'autorisation de commercialisation peut étre di & un défaut de documents et
d’informations nécessaires ou des preuves scientifiques dispensées par ’ANSES, qui justifient
gue le produit présente un risque pour la santé.

Y

La DGCCRF invite le déclarant a présenter ses appréciations sur ce refus
d’autorisation.(1)
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Dossier

PHASE DE DECISION :
2 mois
DGCCRF
Refus ‘ Décision favorable
Le demandeur est informeé du Le demandeur est informé : il peut
refus de commercialisation qui vendre le complément alimentaire
doit étre motive. en France.

Le demandeur n’est pas informé =
autorisation tacite.

1 12 mois

Publication au Journal officiel de la
République Francaise (JORF) d'un
arrété qui ajoute la substance a la

liste des substances autorisées sur le
marché francais.

Figure 1 : Mise sur le marché d'un CA, article 16

1.4.3. Articles 17 et 18

Si le CA n'est pas commercialisé en UE ou si la composition change de facon
significative, la demande doit étre adressée a la DGCCRF, avec le dossier complet nécessaire
a leur enquéte, en vue d’'une communication a I'ANSES.

La recevabilité d’'une demande est considérée dans un délai maximum de quinze jours
a compter de la date de dépét, par la DGCCRF qui assure ensuite sa transmission a ’ANSES.

L'ANSES transmet dans un délai de quatre mois a compter de la réception du dossier
complet, un avis prenant en compte les éléments fournis par '’Agence Nationale de Sécurité
du Médicament et des produits de santé (ANSM), lorsqu'il s'agit d'une demande d'autorisation
d'emploi d'une plante ou d'une préparation de plante.

La DGCCREF informe le demandeur, de I'avis de 'ANSES, et de la décision motivée du
ministre, prise par suite de cet avis. Ce communiqué est fait dans un délai de quinze jours
aprés la notification de l'avis a la DGCCRF.
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Dossier

) PHASE D’EVALUATION
4 mois SCIENTIFIQUE
(DGCCRF puis ANSES)
- PHASE DE DECISION :
15 jours

Décision motivée du Ministre

l

Publication au Journal officiel de la
République Francaise d’un arrété qui
ajoute la substance/modifie les quantités
maximales admissibles a la liste des
substances autorisées dans les CA.

Figure 2 : Mise sur le marché d'un CA, articles 17 et 18

1.5. Etiquetage

L’étiquetage permet d’apporter au consommateur une liste d’'informations obligatoires
inscrites a l'article 9 du réglement 1169/2011, comme pour les denrées alimentaires. Les
mentions obligatoires qui doivent figurer sur les denrées, dont les compléments alimentaires
sont :

- la dénomination ;

- laliste des ingrédients ;

- les allergénes majeurs ;

- la quantité de certains ingrédients ou catégories d’ingrédients mis en valeur ;
- la quantité nette de denrée alimentaire ;

- la date de durabilité minimale ou la date limite de consommation ;

- les conditions particulieres de conservation et/ou d’utilisation ;

- le nom ou la raison sociale et I'adresse de I'exploitant responsable des informations
figurant sur I'étiquetage ;

- le pays d’origine ou le lieu de provenance lorsque cette information est requise ;

- un mode d’emploi, lorsque son absence rendrait difficile un usage approprié de la
denrée alimentaire ;

- pour les boissons titrant plus de 1,2 % d’alcool en volume, le titre alcoométrique
volumique acquis ;

- une déclaration nutritionnelle.
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L’étiquetage des CA doit comprendre la dénomination Iégale de vente « Complément

alimentaire » d’aprés la directive 2002/46/CE. Elle ordonne également pour les CA :

le nom des catégories de nutriments ou substances caractérisant le produit ou une
indication relative a la nature de ces nutriments ou substances ;

la portion journaliere de produit dont la consommation est recommandée ;
un avertissement contre le dépassement de la dose journaliére indiquée ;

une déclaration visant a éviter que les compléments alimentaires ne soient utilisés
comme substituts d'un régime alimentaire varié ;

un avertissement indiquant que les produits doivent étre tenus hors de la portée des
jeunes enfants.

L’article 12 du décret n°2006-352 définit que I'étiquetage des CA doit mentionner

les quantités des nutriments ou des substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique
présentes par portion journaliére recommandée.(17)

R.1169/2011 Décret 2006-352

» dénomination = dénomination = complément
» liste des ingrédients alimentaire
« allergénes = nom des catégories de nutriments

» quantités des ingrédients mis en ou substances caractérisant le

valeur (Quid)* produit

» quantité nette = portion journaliére recommandée

o date de durabilité = avertissement de ne pas dépasser
cette portion

= déclaration visant a éviter que les
compléments ne soient utilisés
comme substituts de repas

: e = avertissement de tenir hors de

* mode d'emploi portée des enfants pour éviter tout

« titre alcoolémique* mésusage

» déclaration nutritionnelle » modalités particuliéres de

déclaration nutritionnelle

» conditions de conservation et/ou
d'utilisation®

* nom et adresse du responsable UE

* origine ou provenance®

*selon les cas de figure

Figure 3 : Bilan des mentions obligatoires des CA (17)

I.6. Allégations

Les allégations nutritionnelles et de santé sont des notes, images ou

symboles gratifiant les denrées alimentaires sur le plan nutritionnel ou sur le plan de la santé.

C’est le reglement européen (CE) n°1924/2006 qui régit 'emploi de ces allégations. On

distingue :

les allégations nutritionnelles : elles garantissent ou suggérent qu’une denrée
alimentaire posséde des propriétés nutritionnelles bénéfiques spécifiques. Elles
peuvent étre quantitatives (ex : "riche en", "source de"), ou "comparatives (ex : "a
teneur réduite en") ;

les allégations de santé : elles garantissent ou suggérent I'existence d’un lien entre un
nutriment ou un aliment et I'état de santé d’une personne. Elles peuvent indiquer la
diminution d’un facteur de risque mais elles ne peuvent comporter de mention attestant
qu’un nutriment prévient une pathologie ou la guérit.
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Il existe 3 différents types d’allégation de santé :

- les allégations de santé tirés de l'article 13 : elles décrivent ou mentionnent le réle d'un
nutriment ou d'une autre substance dans la croissance, dans le développement et dans
les fonctions de I'organisme ; ou les fonctions psychologiques et comportementales ;
ou l'amaigrissement, le contrle du poids, la réduction de la sensation de faim,
l'accentuation de la sensation de satiété ou la réduction de la valeur énergétique du
régime alimentaire ; (18)

- les allégations de santé relevant de l'article 14.1a) : elles concernent la réduction d’un
risque de pathologie ;

- les allégations de santé relevant de l'article 14.b) : elles portent sur le développement
et la santé infantile.

Les allégations font I'objet d’'une évaluation scientifique centralisée au niveau de
I'Autorité européenne de sécurité des aliments (AESA). Les allégations autorisées se trouvent
sur les listes positives d’allégations de santé. Un exploitant qui voudrait utiliser une allégation
de santé qui ne figure pas sur ces listes doit constituer un dossier de demande d’autorisation
qui est soumis a I'Autorité compétente de I'Etat membre de son choix. En France, cest la
DGCCRF qui s'occupe d’examiner les dossiers de demande d’autorisation avant de les
transmettre a ’AESA. (19-21)

[.7. Nutrivigilance

En juillet 2009, TANSES a mis en place un dispositif national de nutrivigilance via la loi
Hépital, Patients, Santé et Territoires.

Ce dispositif a pour but de garantir la sécurité du consommateur grace a la surveillance,
I'évaluation et la prévention d’éventuels effets indésirables liés a la consommation :

- deCA;

- d’aliments ou boissons enrichis (vitamines, minéraux, acides aminés, extraits de
plantes...) ;

- de nouveaux aliments et nouveaux ingrédients (phytostérols, gomme de guar, etc.) ;

- de produits destinés a I'alimentation de populations particuliéres (nourrissons, patients
souffrant de troubles du métabolisme, de dénutrition, etc.).

En 2019, 1 054 signalements ont été déclarés. 95 % de ces signalements ont été jugés
recevables et 454 signalements ont pu étre analysés a la suite du constat d’effets indésirables.
Parmi ces 454 cas, soit 43 % des signalements totaux, 95 % concernaient ces CA et
rapportaient principalement des effets indésirables d’ordre gastroentérologique et des
symptémes généraux aspécifiques (céphalées, nausées, asthénie, etc.) (22)
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1025

B Cas non recevables
Il Cas non analysables

9 Cas analysables

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Figure 4 : Evolution du nombre de signalements d'effets indésirables entre 2009 et 2019 (22)

Les personnes pouvant déclarer un effet désirable sont les professionnels de santé
(médecins, pharmacien, infirmier...), les fabricants mais également les particuliers, a I'aide
d’'un professionnel de santé, en se rendant directement dans la rubrique
« produits/compléments alimentaires » du site de 'ANSES.

M Industriels (677cas)

M CAP et Toxicovigilance (19 cas)

I CRPV et Ansm (123 cas)

M pharmacie (27 cas)

I Hapitaux (18 cas)

¥ Médecins libéraux (9 cas)
Particuliers (9 cas)

Figure 5 : Identité des déclarants en 2019 (23)

Tous les effets indésirables peuvent étre déclarés, directement via le portail de
signalement sur le site internet de ’ANSM, ou par un formulaire dédié envoyé par mail ou par
courrier. Une fois signalés, ils sont transmis a ’ANSES qui, aprés réception d'une déclaration,
peut demander des informations complémentaires. Toutefois, 'anonymat du consommateur a
I'origine du signalement est préservé.

Une fois l'expertise effectuée, TANSES publie une fiche du signalement avec ses
conclusions. Cette fiche est ensuite communiquée au déclarant, aux fabricants des produits
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concernés et aux ministéres de tutelle de TANSES (ministére de la Santé, de I'Agriculture, de
'Environnement, du Travail et de la Consommation).(23)
[.8. Le marché

Les pharmacies possédent 50 % des parts du marché des CA. Le reste des parts
s’équilibre entre les magasins bio, la vente directe, les grandes et moyennes surfaces, le e-
commerce, les parapharmacies et les circuits spécialisés Nutrition et Conseil.

Tableau 4 : Entreprises leaders des compléments alimentaires en 2020 (24)

Entreprises

Juvamine

Léa Nature

Vitarmonyl

Arkopharma

Forté pharma

Sanofi (Oenobiol)

Galderma

Danone

Les Miraculeux

Apyforme

De plus, dans le but de connaitre les habitudes de consommations alimentaires et I'état
nutritionnel de la population frangaise, TANSES réalise tous les 7 ans une étude individuelle
nationale des consommations alimentaires (INCA) sous la direction des ministéres de la Santé
et de I'Agriculture.

Ainsi, I'étude INCA 3 a montré que la consommation de CA a nettement augmenté
entre 2006-2007 (INCA 2) et 2014-2015 (INCA3) aussi bien chez les enfants de 3 a 17 ans
(passant de 12 a 19%) que chez les adultes (passant de 20 a 29%).

En 2022 une étude a été réalisée auprés de 1372 francais. L'enquéte a démontré que
plus de 59% des Francais déclaraient avoir consommeé des CA au cours des 24 derniers mois.
Il se dégage de ce pourcentage une population plutdét féminine avec enfants, jeune et issue
d'une catégorie socioprofessionnelle favorisée. (25)

Ces compléments alimentaires sont principalement achetés en pharmacie mais le e-
commerce s'est fortement développé chez les adultes depuis I'étude INCA 2 (2006- 2007).
(26)
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afqer

Ingrédients

oy

et

Fabrication

Commercialisation

Définition CA Limites max. et min. vitamines Charte qualité Synadiet Notification Dispositif de nutrivigilance
Décret 2006-352 Arrété du 9 mai 2006 Art. n*15 et n*16 du décret (Anses)
8 Plantes autorisées 2006-352
2 | Arrété du 24 juin 2014 Auxiliaires technologiques
§ Substances a but nut. ou physio. Arrété du 19 octobre 2006
Y | Arrété du 26 septembre 2006 Décret 2011-509
Définition CA Additifs Hygiéne alimentaire Allégations Systéme de gestion des
Directive 2002/46/CE Réglement (CE) 1334/2008 Réglement (CE) 852/2004 Réglement (CE) 1924/2006 alertes (RASFF)
Novel Food Réglement (CE) 1333/2008 Sécurité générale des aliments Réglement (UE) 432/2012
Réglement (CE) 2015/2283 Réglement (CE) 1332/2008 Réglement (CE) 178/2002 Réglement (UE) 536/2013
Vitamines et Minéraux Réglement (CE) 1331/2008
w | Réglement (CE) 1170/2009 Réglement (UE) 231/2012 Etiquetage
8 Substances & but nut. ou physio. Solvants Réglement (UE) 1169/2011
& | Réglement (UE) 609/2013 Directive 2009/32/CE
2 | solvants utilisés
Directive 2009/32/CE
Résidus de pesticides
Réglement (CE) 396/2005
Contaminants
Réglement 1881/2006

Post-commercialisation

Figure 6 : Résumé de la réglementation du complément alimentaire (27)

La législation qui encadre les CA n'a cessé de se développer depuis quelques années

afin de protéger au mieux le consommateur et de suivre les CA tout au long de leur vie.

Toutefois, les directives européennes mises en place ont eu pour objectif principal de

simplifier la commercialisation et la fabrication de ces CA, laissant ainsi place a la vente sur
internet. Or, comme nous venons de le voir, la consommation des CA n’est pas sans danger

et peut conduire a l'apparition d’effets indésirables.
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Il. Partie 2 : Hypertension artérielle et compléments alimentaires

I.1. Epidémiologie — Physiopathologie

I1.1.1. Définition — Classification

L’hypertension artérielle est la maladie chronique la plus fréquente en France. Un
adulte sur trois est hypertendu et un sur deux l'ignore. L’hypertension artérielle est également
une source majeure de risque de développement de pathologies cardio-vasculaires,
nécessitant une prise en charge thérapeutique.

L’hypertension artérielle se caractérise par une augmentation anormale des
résistances périphériques totales, en lien avec une vasoconstriction et persistante de la
pression artérielle dans les vaisseaux sanguins.

La pression artérielle est évaluée par deux valeurs :

- lapression artérielle systolique (PAS) : c’estle moment ou la pression est au maximum.
Le sang contenu dans le ventricule gauche est éjecté dans l'aorte : c’est la systole
ventriculaire ;

- la pression artérielle diastolique (PAD) : c’est la pression au moment ou le ventricule
se relache.

On parle d’hypertension artérielle (HTA) quand la pression artérielle systolique est
supérieure a 140 mmHg, et/ou que la pression artérielle diastolique est supérieure a 90 mmHg.

Le diagnostic est confirmé par deux mesures faites au cabinet médical, au repos, au cours
de trois consultations successives, et sur une période de 3 a 6 mois. (28—-30)

Tableau 5 : classification des pressions artérielles mesurées en cabinet médical et définition des
grades d’hypertension artérielle (ESC/ESH 2018) (31)

Catégorie PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Optimale <120 et <80
Normale 120-129 et/ou 80-84
Normale haute 130-139 et/ou 85-89
HTA grade 1 140-159 et/ou 90-99
HTA grade 2 160-179 et/ou 100-109
HTA grade 3 =180 et/ou =110
HTA systolique isolée =140 et <90

HTA : hypertension artérielle ; PAS : Pression artérielle systolique ; PAD : Pression artérielle diastolique
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I1.1.2. Physiopathologie

11.1.2.1. Mécanismes

Le contrble de la pression artérielle repose sur un systéme de régulation a court terme
et un systeme de régulation a long terme.

[1.L1.2.1.1. Régulation a court terme

Cette régulation se fait principalement par le biais du systéme nerveux autonome
(systéme nerveux sympathique et parasympathique). Son action s’exerce grace au systéme
baroréflexe artériel et cardiaque.

Les afférences de cette structure baroréflexe sont constituées de récepteurs sensibles
a I'étirement des parois vasculaires : ce sont les barorécepteurs.

Les neurones de ces barorécepteurs, quant a eux, sont situés dans le bulbe et ont un
relais dans le noyau du tractus solitaire.

Les efférences des barorécepteurs sont de deux types: sympathiques et
parasympathiques. Les fibres a destination du cceur sont de type sympathique et
parasympathique : c’est le baroréflexe cardiaque. Les fibres a destination des vaisseaux sont
de type sympathique exclusivement : c’est le baroréflexe artériel.

Au niveau cardiaque, le systéme baroréflexe a pour objectif de moduler la fréquence
cardiaque et la contractilité du muscle.

Au niveau des vaisseaux, ce systéeme a pour objectif de moduler les résistances
périphériques :
- la diminution de la pression artérielle entraine une vasoconstriction artériolaire et

veineuse et une augmentation de la fréquence cardiaque. On observera alors une
augmentation du tonus sympathique ;

- laugmentation de la pression artérielle entraine une vasodilatation et une diminution
de la fréquence cardiaque. Cela a pour conséquence une inhibition du systeme
sympathique et une activation du systéme parasympathique.

Ce systeme est trés efficace dans la régulation a court terme mais n’a aucun effet sur la
régulation a long terme.(32)
[1.L1.2.1.2. Régulation a long terme
Elle intervient en quelques minutes voire quelques heures et repose sur une régulation
hormonale.
11.1.2.1.2.1. Systeme rénine-angiotensine-aldostérone

Ce systéme est activé par diminution de la volémie ou/et diminution de la pression
artérielle. Cela engendre une réabsorption rénale de sodium et une diminution de la
perméabilité des capillaires.

Dans le rein, la rénine est libérée a la suite d’'une hyponatrémie, une hyperkaliémie ou
toute diminution de la pression artérielle. Elle convertit I'angiotensinogéne, synthétisé et libéré
par le foie, en angiotensine | par un clivage au niveau de I'appareil juxta-glomérulaire.
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Sous l'effet de 'enzyme de conversion de I'angiotensine (ECA), cette angiotensine |
est convertie en angiotensine Il, qui est alors capable de moduler la sécrétion d’aldostérone
par les cellules de la zone glomérulée de la corticosurrénale.

L’ECA participe a la dégradation de la bradykinine qui possede des propriétés
vasodilatatrices. Cette enzyme a donc un double pouvoir vasoconstricteur en favorisant la
production d’angiotensine Il et en dégradant la bradykinine vasodilatatrice.

Rénine Bradykinine ECA = Enzyme de conversion de I'angiotensine |
Angiotensinogene ——— R—) Peptides inactifs

Angiotensine |
Angiotensine Il

Rz -
oS- =
o - P
v , “% I =
A “x \
Activation du systéeme Vasoconstriction Réabsorption de Na* et CI- Sécrétion Sécrétion de
sympathique Excrétion de K* d’aldostérone vasopressine
Rétention d’'H,0 & | |
\ = = J
h

Rétention hydro-sodée
Augmentation de la volémie
Augmentation de la perfusion juxta-glomérulaire
Augmentation de la pression artérielle

Figure 7 : Systéme rénine-angiotensine (33)

L’angiotensine Il et I'aldostérone stimulent la réabsorption rénale de sodium ce qui
provoque une augmentation de la volémie et une augmentation de la pression artérielle.

L’angiotensine |l stimule la libération de I’hormone antidiurétique ADH ce qui entraine
une augmentation de la réabsorption d’eau et contribue a la correction de I'hypovolémie.

1l VOLEMIE
A 2N

T Libération
de rénine

.

T ANGIOTENSINE Il

TALDOSTERONE: |

- + - Vasoconstriction
T Réabsorption artériolaire

tubulaire du Na

l Perméabilité
vasculaire

T Réabsorption d’eau|

\ / T Libération d’ADH /

| T Volémie et pression artérielle ]

Figure 8 : La réponse a une diminution de la volémie (34)
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11.1.2.1.2.2. Peptides natriurétiques

Les peptides natriurétigues BNP (Brain Natriuretic Peptide) et ANP (Atrial Natriuretic
Peptide) interviennent lors d’'une hypertension artérielle.

Dans le rein, ils augmentent la diurése et plus particulierement la natriurése a la suite
d’une augmentation de la filtration glomérulaire et une diminution de la réabsorption sodée et
hydrique.

Dans les vaisseaux, ces peptides augmentent leur perméabilité a I'eau ce qui va
engendrer une diminution de la volémie.

De plus, ces peptides ont un effet vasodilatateur, ce qui conduit tous ces mécanismes
a une correction de la volémie. (34)

T VOLEMIE
v
T ANP et BNP
v v
| ALDOSTERONE ! ADH
v v
T Perméabilité | Réabsorption
capillaire tubulaire du Na v
T Natriurése
et diurése

Correction de ]

I’hypervolémie

Figure 9 : La réponse a une augmentation de la volémie (34)

11.1.2.2. L’hypertension artérielle : étiologies, symptémes, complications

Il existe 2 grandes catégories d’hypertension :

Tableau 6 : Classification des étiologies de I'hypertension artérielle (35)

HTA essentielle ou Familiale, anomalies de la régulation neuroendocrinienne,
primitive facteurs génétiques et/ou environnementaux

Hypertension réno-vasculaire, hyperaldostéronisme
primaire, maladie de Cushing, hypercorticisme secondaire,
phéochromocytome, hyperthyroidie, grossesse, obésité,
alcoolisme chronique, hypertension médicamenteuse
(AINS, glucocorticoides, oestroprogestatifs, psychotropes,
etc.)

HTA secondaire

HTA : hypertension artérielle ; AINS : anti-inflammatoire non stéroidien
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Dans la plupart des cas, I'hypertension artérielle est essentielle car aucune cause
apparente ne peut expliquer son apparition. C’est une pathologie qui apparait de maniére
silencieuse et précoce et qui est en lien avec les facteurs de risques suivants :

- facteurs de risques non modifiables : I'dge, le sexe masculin, origine ethnique,
antécédents familiaux, maladie rénale chronique, naissance prématurée, petit poids de
naissance, apnée du sommeil, stress, etc ;

- facteurs de risque modifiables : diabéte, carence en potassium, sédentarité,
consommation excessive d’alcool, de réglisse, hypercholestérolémie, surpoids, apport
trop important de sel, tabagisme, activité physique insuffisante, etc.

Les patients hypertendus ne présentent, pour la plupart, aucun signe clinique, ce qui
explique la découverte fortuite au cours d’'une consultation médicale. Des symptébmes peu
spécifiqgues peuvent faire penser a une hypertension artérielle : fatigue, nervosité, insomnies,
céphalées, vertiges, bourdonnements dans les oreilles, trouble de la vue, saignements de nez.

Les patients hypertendus non traités s’exposent a plusieurs types de problémes artériels
graves : accident vasculaire cérébral, infarctus du myocarde, angine de poitrine, insuffisance
cardiaque, artériopathies des membres inférieurs, hémorragies intracraniennes, des lésions
rénales pouvant aller jusqu’a linsuffisance rénale, une rétinopathie pouvant aller jusqu’a la
perte de vue, maladie neurodégénérative comme la maladie d’Alzheimer. (30,36)

II.2. Prise en charge

La prise en charge de I'hypertension artérielle impliqgue généralement une combinaison
de mesures hygiéno-diététiques et de traitements médicamenteux. Toutefois, les traitements
hypertenseurs n’interviennent que si les mesures hygiéno-diététiques ne sont pas suffisantes,
ou d’emblée si le patient présente un risque cardio-vasculaire élevée.

L’objectif du traitement antihypertenseur est de réduire a long terme la morbi mortalité
cardiovasculaire en maintenant une tension artérielle avec une PAS entre 130 et 139 mmHg
et une PAD < 90 mmHg.

Il faut toujours débuter un traitement antihypertenseur par une monothérapie ou une
association fixe d’antihypertenseurs a dose faible. Si la réponse tensionnelle n'est pas
suffisante, une bithérapie peut étre instaurée dans un délai d’au moins 4 semaines minimum.
Certaines associations de classes médicamenteuses ont été validées par des études
cliniques (37) :
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@établoqua@ C ARAII )C IEC )

Diurétique
C thiazidique > ICA

ARA Il : Antagonistes des récepteurs a l'angiotensine Il ; IEC : Inhibiteurs de 'enzyme de conversion ;
ICA : Inhibiteurs calciques

Figure 10 : Bithérapie synergique selon la Haute Autorité de Santé (HAS) 2005 (38)

I1.2.1. Prise en charge hygiéno-diététique

Les regles hygiéno-diététiques sont recommandées chez toutes les personnes
hypertendues, suivant un traitement pharmacologique ou non. Ces régles de vie jouent un réle
important dans la prévention des complications cardiaques et permettent d’alléger certains
traitements médicamenteux :

réduire la consommation de sel : I'étude INTERSALT a montré que des apports élevés
en sel provoquaient une augmentation significative de la pression artérielle. En France,
la consommation moyenne est de 9-12 g/j. Les besoins physiologiques en sel sont
plutdt faibles (1-2 g/j). Les PNNS conseillent de réduire la consommation de sel a moins
de 5 grammes par jour. De nombreuses études ont montré que diminuer de moitié son
apport journalier de sel réduirait significativement la pression artérielle. (39) Quelques
exemples : réduire la consommation de pain, de charcuterie, de fromages, préférer des
herbes aromatiques au sel de table, éviter les plats cuisinés industriels, etc ;

régime alimentaire riche en fruits et légumes, pauvre en graisses saturées : I'étude
DASH a démontré qu’un régime riche en fruits et Iégumes (> 5 portions/j) et en laitages
allégés et appauvris en graisse réduisait la PAS de 10 mmHg. (40) De méme, en
augmentant son apport journalier de potassium de 2 g/j (fruits secs, épinards,
choux...), la PAS et la PAD diminuent. Il est également conseillé de limiter la
consommation de caféine et d’alcool (maximum deux verres par jour et pas tous les
jours(41)) qui augmentent la tension artérielle et qui nuisent a [l'efficacité des
traitements. Il faut recommander de boire régulierement de I'eau mais éviter les eaux
minérales riche en sodium (200mg/L) ;

pratiquer une activité physique réguliére (environ trente minutes, trois fois par semaine)
pour réduire la pression artérielle et le stress ;

réduction pondérale chez les sujets en surpoids pour maintenir un IMC < 25kg/m? ou
une diminution de 10 % du poids initial ;

arrét du tabac avec accompagnement du sevrage tabagique si nécessaire ;

surveillance de la tension artérielle a domicile par automesure tensionnelle et
consigner les mesures prises dans un cahier de suivi ; (40,42,43)
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[1.2.2. Traitements de 1€ intention

Tableau 7a : Les diurétiques utilisés dans I'hypertension artérielle (44,45)

Mécanismes

Effets
indésirables

Cl-IM

De I’anse
Furosémide
Pirétanide
Bumétanide

Inhibent la
réabsorption d’eau
au niveau de la
branche
descendante de
I'anse de Henlé.
Action salidiurétique
rapide et puissante.

Hypokaliémie,
hyponatrémie,
hypovolémie,
hyperuricémie,
hyperglycémie,
hyperlipidémie
(diurétiques

IM : Médicaments
hypokaliémiants (laxatifs
stimulants,
glucocorticoides),
médicaments
hyponatrémiants (ISRS,

Canrénone
Amiloride

'excrétion de K*

Effet diurétique
moins intense.

. o thiazidiques IRSNA, carbamazépine),
Thiazidiques | Inhibition de la _q_ ) médicaments
et apparentés | réabsorption du Ototoxicite torsadogénes, AINS,
NaCl de la partie (diurétiques de lithium
" HCZ initiale du tube 'anse)
e Altizide contourné distal. Déshydratation
= Action salidiurétique
kT Indapamide longue et modérée.
= -~
[a) Hyperkaliémie,
hyponatrémie,
. troubles gastro- . P
Epargneurs S intestinaux Cl.: hyperkaliémie,
de potassium | Diminution de la ) _ |n,suff|_sancelre\nale et
) réabsorption de Na* | Déshydratation hépatique sévere
Spironolactone | ¢t giminution de Troubles

endocriniens par
effet anti-
androgénigue et
interaction avec les
récepteurs a la
progestérone
(spironolactone)

IM : addition des effets
hyperkaliémiants avec
lithium, IEC, ARA I,
ciclosporine et tacrolimus

HCZ : Hydrochlorothiazide ; CI : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses ; ISRS : inhibiteur

sélectif de la recapture de la sérotonine ; IRSNA : inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et de la
noradrénaline ; AINS : anti-inflammatoire non stéroidien ; IEC : Inhibiteurs de 'enzyme de conversion ;
ARA Il : Antagonistes des récepteurs a I'angiotensine Il
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Tableau 8b : Les inhibiteurs calciques utilisés dans I'hypertension artérielle (39)(40)

Mécanismes

Effets indésirables

Cl-IM

Inhibiteurs calciques

Dihydropyridines
Amlodipine
Nicardipine

Lercanidipine

Nifédipine

Vérapamil

Diltiazem

Blocage des canaux
calciques voltage-
dépendant.
Empéchent I'entrée
de Ca?" dans les
cellules
myocardiques et
musculaires lisses
des parois
vasculaires :
vasodilatation
artérielle

Effet inotrope,
dromotrope et
chronotrope négatif

Céphalées, flush,
hypotension, vertiges,
ocedémes
périphériques, troubles
digestifs, hyperplasie
gingivale

Cl : Angor instable,
hypotension
sévere, grossesse
et allaitement

IM : nifédipine +
diltiazem (CI)

Nitrendipine +
rifampicine (CI)

Bradycardie,
hypotension
orthostatique,
céphalées, bouffées
vasomotrices, cedémes
périphériques

Hyperplasie gingivale,
cedémes
périphériques,
bradycardie

Cl: BAV de 2° et
3¢ degré non
appareillé, IC non
compenseée,
hypotension,
bradycardie,
fibrillation
auriculaire,
grossesse et
allaitement

IM : Verapamil +
millepertuis

Diltiazem + dérivés
de 'ergot de seigle

Diltiazem +
ivabradine

Cl : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses ; BAV : bloc auriculo-ventriculaire ;
IC : insuffisance cardiaque

Tableau 9c : Les médicaments du SRAA (39)(40)

Mécanismes Effets indésirables Cl-1M

Inhibent la
. IEC conversion de

I'angiotensine | en R . i >
< L. . > . Cl : Angio-cedéme,
o | Périndopril | angiotensine Il et ;gé‘;;ﬁgt'; r(]p:é grossesse 2° et 3°,

.. | inhibent la . ; allaitement, trimestre

-g Ramipril dégradation de b,rady_klnme)‘, rsque hvoerkaliémie. IR
2 bradykinine d‘angio-cedeme, e ’
2 y : hyperkaliémie, sévere, |H (sartans)
o , hypoglycémie, IM : médicaments
% ARAI ﬁérgggt%rﬂf;e:ffg hyponatrémie, dysgueusie, | hyperkaliémiants, IEC +
5 (Sartans) Pangiotensine I hypotension, hyp9t§n5|on ARA I, antidiabétiques,
@ N'inhi I- et/ou IR, neutropénie lithium. AINS
= | Irbesartan | Ninhibent pas la ’

dégradation de

Valsartan | bradykinine.
SRAA : Systéeme rénine-angiotensine-aldostérone ; Cl : contre-indication IM : Interactions

médicamenteuses ; IR : insuffisance rénale ; IH :

insuffisance hépatique ; AINS : anti-inflammatoire non

stéroidien ; IEC : Inhibiteurs de I'enzyme de conversion ; ARA Il : Antagonistes des récepteurs a
I'angiotensine Il
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[1.2.3. Traitements de 2°™¢ intention

Tableau 10 : Les traitements de 2°™ intention de I'nypertension artérielle (44,45)

Mécanismes Effets indésirables Cl-IM
Cl absolues :
Dilitiazem et vérapamil
Bénins et fréquents : avec métoprolol
Asthénie, bradycardie Anti-arythm_i_que de classe |
asymptomatique, NV, (sguf lidocaine) avec
frilosité, cauchemars, metoprolol
0 insomnies, dysfonction
3 Antagf)ni_stes crectile Asthme, BPCO
= compeétitifs des Rares mais imposent o
o récepteurs [3- larrét du TTT : Hypersensibilité
o adrénergiques . Probleme de conduction
@ Bradycardie severe, IC, type BAV de degré 2 et 3
BAV, aggravation des IC congestive non
artérites et syndrome de contrdlée
Raynaud,
bronchospasme, Bradycardie <50 bpm
hypoglycémie Hypotension sévére
Angor de Printzmetal
Syndrome de Raynaud
invalidant
v 2 ,
€ -z | Antagonistes des
3 Q récepteurs a1 post-
A S synaptiques Cl : cedéme pulmonaire, IC,
i o 8 périphériques Bouffées vasomotrices, grossesse et allaitement
@ vertiges, hypotension
> orthostatique, cedémes,
% Antagonistes des troubles gfénita.ux, IM : cx_1 -bloqgants a visée
- B récepteurs al post- troubles Q|gest|fs, troubles u,rologlque _(nsque
<] = synaptiques neurologiques centraux d hypoter_13|on
s périphériques et orthostatique)
5 centraux et stimulation
des récepteurs 5HT1a
centraux

ClI : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses ; NV : nausées, vomissements ;
TTT : traitement ; BAV : bloc auriculo-ventriculaire ; IC : insuffisance cardiaque ;
BPCO : bronchopneumopathie chronique obstructive épipodophyllotoxines

I1.3. Les compléments alimentaires

Les compléments alimentaires (CA) ne remplacent pas une alimentation saine et
variée, ni un traitement pharmacologique qui paraitrait indispensable. En revanche, ils peuvent
s’avérer bénéfiques pour des personnes qui s’alimentent mal ou avec difficultés, et pour
lesquelles une madification des habitudes alimentaires semble compliquée.

Dans le cadre de la prévention des complications cardiovasculaires, les CA sont trés
nombreux. La majorité d’entre eux visent a réduire le taux sanguin de cholestérol LDL, sans
effet direct sur I'hypertension artérielle. Toutefois, si certains CA bénéficient d’études
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scientifiques qui prouvent une réelle reconnaissance de leur efficacité par les autorités
supérieures de santé, la plupart n’ont pas fait leur preuve. (46)

11.3.1. Acides gras oméga-6 et oméga-3 :

L’acide gras polyinsaturé (AGPI) n-6 et I'acide gras polyinsaturé n-3 (respectivement
oméga-6 et oméga-3) comportent tous les 2 des acides gras essentiels a longue chaine
carbonée : I'acide linoléique (AL) et I'acide a-linoléique (ALA). L’ALA peut étre converti en
acide eicosapentanoique (EPA) et en acide docosahexanoique (DHA), considérés comme
guasi-essentiels.

HO . _
LA (C18:206) WM\N

o
Oméga-6
HO L L -
AA (C20:406):
o
HO - .
ALA (C18:3w3):
o
HO A ~— A~
Oméga-3 | EPA (C20:503):
o]
HO SN YU
DHA (C22:603).
\ o

Figure 11 : structure de quelques acides gras des séries oméga-6 et oméga-3 (47)

Parmi les AGPI n-6, l'acide arachidonique est le précurseur de nombreuses
prostaglandines comme le thromboxane A2, la prostaglandine PGI2 et les leucotriénes. Ces
composeés jouent un réle important dans la réponse inflammatoire, 'agrégation plaquettaire et
la vasoconstriction. (48)

On retrouve les acides gras oméga-3 dans les aliments tels que : les poissons gras,
les ceufs, le lin et les noix. Les acides gras oméga-6 sont présents dans le soja, le mais, la
viande, la volaille, mais également dans le poisson, les ceufs et les noix.

Le potentiel de 'EPA et du DHA dans la prévention des maladies cardiovasculaires a
été étudié la premiére fois chez les Inuits du Groenland, ou il a été identifié que le faible taux
de mortalité par infarctus du myocarde et cardiopathie ischémique était lié a I'apport
alimentaire trés élevé d’EPA et de DHA, associé a la consommation de poissons. (49)

Plus tard, des méta-analyses ont démontré que l'association de 'EPA et du DHA
abaissait le taux de triglycérides, les pressions artérielles systoliques et diastoliques, réduisait
la fréquence cardiaque, augmentait le taux de HDL-c (50) et réduisait I'agrégation plaquettaire
(51). Quant a la fonction endothéliale vasculaire, 'EPA et le DHA ont montré qu’ils amélioraient
la dilatation médiée par le flux et la compliance artérielle (52,53). En ce qui concerne I'effet de
'EPA et du DHA sur linflammation, ils diminueraient les concentrations sanguines de la
protéine C-réactive, des cytokines pro-inflammatoires, le facteur de nécrose tumorale TNF-a
er I'interleukine 1L-6.(50)
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En 2010, I'Agence francaise de sécurité sanitaire des aliments (Afssa), aujourd’hui
devenue 'ANSES, rendait un avis sur les apports nutritionnels conseillés pour les acides gras
chez I'adulte. Les données ont conduit a fixer le besoin physiologique minimal & 250 mg/j en
DHA et 250 mg/j pour 'EPA. Les données bibliographiques conduisent généralement a des
valeurs de l'ordre de 500 mg/j pour la somme EPA+DHA pour la prévention des risques
cardiovasculaires.(54)

Depuis 2012, aprés examen de données scientifiques, 'EFSA et la Commission
Européenne ont statué en faveur des acides gras oméga-3 et de leur contribution a maintenir
une pression artérielle normale chez les adultes. (48)

La Nurse’s Health Study (enquéte américaine) a démontré qu’'une augmentation
significative d’ALA a environ 1 gramme par jour a permis d’abaisser de 50% le risque de
complications cardiovasculaires, quel que soit la consommation de la population. (55)

Une enquéte lyonnaise a, quant a elle, étudié 'augmentation de 'apport en ALA dans
l'alimentation. Cependant, d’autres apports nutritionnels étaient modifiés puisque le groupe
suivait un régime meéditerranéen. Toutefois, il a été noté, de maniere trés marquée, une
diminution d’environ 50 a 70% de survenue d’événements cardiovasculaires, mais on ne peut,
par conséquence, l'attribuer au seul enrichissement en ALA. (56,57)

Récemment, I'étude REDUCE-IT a démontré en 2019 que méme chez les personnes
a risques gérées par des traitements pharmacologiques, une dose suffisamment élevée d’EPA
peut apporter un avantage supplémentaire dans les réductions des maladies
cardiovasculaires. (58)

Quelques exemples :

-  ERGY3 de NUTERGIA (oméga-3, EPA, DHA, vit E) : 3 capsules par jour pour un
apport 480 mg d’'oméga 3, 225 mg d’EPA, 150mg de DHA, 30mg de vitamine E (=250%
des VNR) ;

-  OMEGABIANE Poissons des mers froides de PILEJE (oméga-3, EPA, DHA): 3
capsules par jour pour un apport 465 mg d’'oméga 3, 225 mg d’EPA et 150mg de DHA.

11.3.2. Antioxydants

Le stress oxydatif ainsi que la libération de radicaux libres dans I'organisme sont a
l'origine de plusieurs pathologies : hypertension, maladies cardiovasculaires (59), diabete (60),
dyslipidémie(61) ,et développement d’insuffisance rénale aigue (62) .

Lorsque les apports en antioxydants sont trop faibles, les dommages causés par les
radicaux libres sont alors de plus en plus importants. Il devient donc urgent de faire face a ces
carences.

11.3.2.1. Vitamine E ou tocophérol

La vitamine E est un puissant antioxydant et est capable de piéger les radicaux libres
produits par le stress oxydatif. Elle agit en protégeant les lipides des membranes et les
lipoprotéines de la destruction par peroxydation lipidique. La vitamine E permet ainsi de
prévenir certaines maladies cardiovasculaires.

En 2012, 'EFSA a rendu un communiqué public aprés examen de données
scientifiques. Elle a estimé que la vitamine E pouvait contribuer & la protection des cellules
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contre les radicaux libres si et seulement si les compléments alimentaires contiennent au
moins 1,8 milligramme de vitamine E pour 100 g. (63)

Figure 12 : Structure du tocophérol (64)

11.3.2.2. Coenzyme Q10 ou Co0-Q10

Le coenzyme Q10, également appelé ubiquinone, est une 1,4-benzoquinone. Son hom
Q10 vient du groupe quinone qui la constitue, tandis que le chiffre 10 est lié au nombre de
sous-unités isoprényl dans sa queue. (65)

Il est lui aussi un puissant antioxydant qui piege les radicaux libres et inhibe la
peroxydation lipidique et protéique. Il améliore aussi la disponibilité d'autres antioxydants
comme la vitamine E par exemple.

Les propriétés antioxydantes du Q10 peuvent aider a prévenir les dommages
cellulaires et les perturbations de la signalisation cellulaire causés par les toxines. Le Q10 joue
également un réle crucial dans la production d'énergie et la transmission des signaux au sein
du muscle cardiaque. Il améliore le dysfonctionnement des cellules endothéliales qui est un
facteur de risque important pour le développement de maladies cardiovasculaire. Des études
ont suggéré une relation inverse entre la concentration de coenzyme Q10 et la gravité de
l'insuffisance cardiaque, suggérant qu'une supplémentation en coenzyme Q10 peut avoir un
effet bénéfique sur cette condition.(66,67)

Dans certains pays tels que le Japon et Israél, le coenzyme Q10 est utilisé sous forme
de médicament sur ordonnance pour les patients atteints d'insuffisance cardiaque chronique.
Il est aussi recommandé avant les interventions chirurgicales cardiaques afin de renforcer la
résistance du muscle cardiaque face a la baisse de |'apport en oxygéne.(68)

En 2009, 3 essais totalisant 96 participants ont été réalisés chez des patients
présentant une pression artérielle élevée. Pendant 8 a 12 semaines, ces participants ont pris
guotidiennement du coenzyme Q10 ou un placebo. Les résultats ont montré une baisse de la
pression artérielle systolique de 11 mmHg et une baisse de la pression artérielle diastolique
de 7 mmHg par rapport a la prise du placebo.(69)

Quelques exemples :

- MICROBIANE Q10 de PILEJE (ubiquinol, vitamine E) : 1 gélule par jour pour un apport
de 100mg de coenzyme Q10 et 5 mg de vitamine E (=40% des VNR) ;

- COENZYME Q10 VITAMINE E de PHARMAVIE : 1 gélule par jour pour un apport de
100mg de coenzyme Q10 et 8 mg de vitamine E (=67% des VNR).
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Figure 13 : Structure Coenzyme Q10
[1.3.3. Les minéraux

11.3.3.1. Le magnésium

En 2002, une étude a suggéré que l'apport accru en magnésium pouvait diminuer la
pression artérielle. Cette étude, réalisée a faible échelle, montrerait que la consommation de
magnésium apportée par l'alimentation abaisserait le niveau de triglycérides et augmenterait
le HDL-c. Il améliorerait aussi la contractilité myocardique et posséderait des effets
antiarythmiques et anticoagulants. (70)

Quelgues exemples :

-  FORMAG magnésium marin de PILEJE (magnésium, vitamine B6, taurine): 2
comprimés apportent 300 mg de magnésium, 2 mg de vitamine B6 et 180 mg de
taurine ;

- MAGNACTIFS de SYNACTIFS® magnésium, vitamine B6, taurine) : 2 gélules pour un
apport de 300 mg de magnésium, 2 mg de vitamine B6 et 150 mg de taurine.

11.3.3.2. Le potassium

Le potassium est nécessaire au fonctionnement normal des cellules, des nerfs et des
muscles. Il est donc nécessaire de maintenir un taux de potassium dans le sang ni trop élevé
(hyperkaliémie) ni trop faible (hypokaliémie) au risque de voir apparaitre des anomalies du
rythme cardiaque, voire un arrét cardiaque.

En effet il a été constaté que l'apport en potassium réduisait la tension diastolique et
systolique chez l'adulte. C’est lorsque I'apport est compris entre 90 et 120 millimoles/jour que
la plus forte baisse a été constatée.(71)

Cet équilibre potassique peut étre maintenu grace au potassium apporté par certains aliments
et boissons tels que les épinards, les choux, la banane, les lentilles et les pruneaux.

L'OMS recommande par ailleurs que l'apport en potassium soit au moins de
90 millimoles par jour soit 3 510 milligrammes par jour chez I'adulte. (71)

Quelgues exemples :

- UNIBIANE potassium de PILEJE (potassium) : 4 comprimés pour un apport de 744 mg
de potassium ;

- GRANIONS DE POTASSIUM de GRANIONS (potassium) : 1 ampoule pour un apport
de 80 mg de potassium.
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11.3.4. Les polyphénols

Les polyphénols contenus dans certaines plantes et aliments présentent un intérét sur
le plan cardiovasculaire. Sont regroupés sous le terme de polyphénols : les flavonoides, acides
phénoliques, proanthocyanidines et resveratrol.

Les polyphénols possedent des effets antioxydants et un effet vasoprotecteur prouvés
dans plusieurs études d'observation. Ces études ont montré une relation inverse entre le
risque de maladies cardiovasculaires et la consommation d'aliments et de boissons riches en
polyphénols tels que le cacao, les fruits et les Iégumes, le thé, I'huile d'olive vierge et le vin.

Phenolic acids Flavonoids Non-flavonoids

Figure 14 : Classification des polyphénols(72)

[1.3.4.1. Lail

L’ail (Allium sativum, Alliacées) possede des propriétés hypotensives. Elles trouvent
leur origine dans le bulbe et ont été attribuées a la production de composés soufrés comme
l'alliine. L’alline est un agent vasodilatateur qui permet d'inhiber I'enzyme de conversion de
l'angiotensine et permet ainsi de réduire la tension artérielle chez les personnes hypertendues.

2 essais cliniques ont été réalisés en comparant l'ail & un placebo chez 87 patients
hypertendus. Le résultat a montré une diminution de la pression artérielle systolique d'environ
10-12 mmg et une diminution de la pression artérielle diastolique de 6-9 mmHg pour les
personnes qui consommaient de l'ail réguliérement. (73)

Quelgues exemples :

- CONFORT CIRCULATOIRE de ARKOPHARMA (poudre de bulbe d’Alil) : 3 gélules par
jour pour un apport de 900mg de poudre de bulbe d’ail ;

- COENZYME Q10 - AIL de SUPERDIET (coenzyme Q10 et poudre de bulbe d’Alil) : 4
gélules par jour pour un apport 120 mg de coezyme Q10 et 120mg de poudre de bulbe
d’ail.

11.3.4.2. L’olivier

L’olivier (Olea Europaeae, Oleacées) est également reconnu pour son activité sur
I'hypertension. Les feuilles d'olivier sont riches en polyphénols et en oleuropéine, un tanin
complexe qui posséde une puissante activité antioxydante. Il protége les vaisseaux sanguins
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et améliore la circulation sanguine. Il est également recommandé pour prévenir et traiter
I'hypertension et I'artériosclérose. (74)

Quelgues exemples :

- PRESSION SANGUINE de ARKOPHARMA (poudre de feuille d’Olivier) : 3 gélules par
jour pour un apport de 8 250mg de poudre de feuille d’Olivier.

- OLIVIER de SUPERDIET (poudre de feuille d’Olivier) : 1 ampoule par jour pour un
apport 1000 mg de de poudre de feuille d’Olivier.

11.3.5. Les limites des compléments alimentaires

D’aprés de nombreuses études observationnelles, les compléments alimentaires, et
notamment ceux a base de plantes, contribuent a I'hnépatotoxicité médicamenteuse. (75)
L’utilisation de ces CA est souvent méconnue des médecins et peuvent perturber les bilans
biologiques hépatiques, ou encore les prises de mesures de tension artérielle.(76) Par
exemple, la pseudoéphédrine contenue dans certains compléments alimentaires comme
ACTIFED jour et nuit® peut provoquer une augmentation de la tension artérielle. lls peuvent
ainsi conduire a une perte du contréle de la tension artérielle et un risque cardiovasculaire
potentiel.

Il existe également certaines limites dans le type d’extrait utilisés pour les compléments
alimentaires. En effet, ceux a base d’huiles essentielles, proposés a hautes concentration ou
en association de plantes, peuvent provoquer des réactions allergiques, cutanées ou
respiratoires.(77)

Des problémes liés au dosage des CA sont également observés : certains ingrédients
biochimiques sont considérés comme des médicaments a partir d’'un certain dosage. C’est le
cas par exemple de la mélatonine, considérée comme un médicament a partir de 2 mg. Rien
n’empéche alors une personne de consommer ce complément au-dela de la posologie prévue,
ou d’en prendre plus par inadvertance.

Il est ainsi difficile d’établir un juste équilibre entre les bénéfices et les risques au vu
des nombreuses formes, des compositions variables et des différents dosages qu’ils existent
entre chaque CA.

I1.4. Conclusion

Les origines de [Ihypertension artérielle sont multifactorielles : génétiques,
comportements a risque, modifications métaboliques et hormonales.

La prise en charge de cette maladie est vitale : modification des habitudes de vie,
traitement médical et possible supplémentation avec des compléments alimentaires ciblés.

En aucun cas, les compléments alimentaires ne doivent se substituer a un traitement
médicamenteux ou encore a une modification des habitudes de vie (modification alimentaire
durable, activité physique réguliére, arrét tabagisme). Toutefois, lorsque pour diverses raisons
ces mesures ne suffisent pas, la supplémentation permet de pallier les carences et prévenir
I'apparition de complications.
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HYPERTENSION ARTERIELLE

L'hypertension artérielle est une
maladie ol la pression exercée par le
sang sur les parois des arteres est
constamment élevée, ce qui peut avoir
des effets néfastes sur la santé.

Pourquoi ai-je de la tension ?

; Tabac ? Consommation

excessive d'alcool

‘G)‘ Obésité Stress

Diabéte =D
0

A Mauvaise alimentation & Hérédité

e (Excés de sel, excés de graisses)

Inactivité physique

Comment prendre ma tension ?

« |nstaller 'appareil sur une table.

+« Se reposer 5 minutes avant la
mesure.

« Choisir toujours le méme bras.

« Adopter la bonne position : assis,
avant bras posé sur la table, coude
fléchi, brassard a hauteur du coeur.

« Ne pas parler ni bouger pendant la

$ — mesure.
L L.L + Noter ses résultats sur un relevé
d'automesure.

« Contréler régulierement votre
tension.

Quelles sont les valeurs dites
"optimales" ?

PAS 9 120 mmHg o
ension

ET .
optimale
PAD € 80mmHg J
PAS @) 140 mmHg

ET/OU Hypertension
PAD € 90 mmHg

Les chiffres sont a interpréter en fonction de m
vos facteurs de risques et de votre état \'o_
général. Demandez 'avis de votre médecin. il

Quelques conseils —
hygiéno-diététiques:

« Réduire votre consommation de sel (< 5

g de sel /jour soit < 2 g de sodium/jour):
évitez les plats cuisinés industriels trop
salés. Repérer les aliments a forte
teneur en sel sur les étiquettes. Apporter
de la saveur avec des herbes
aromatiques, des épices et du jus de
citron.

Manger 5 fruits et légumes par jour.
Réduire votre consommation de
matiéres grasses.

Consommer des produits laitiers demi-
écrémes.

Diminuer votre consommation de
caféine : ne pas boire plus de 3 boissons
caféinées par jour.

Limiter votre consommation d'alcool :
maximum 2 verres par jour et pas tous
les jours.

Boire régulierement de 'eau mais éviter
les eaux minérales riche en sodium.
Pratiquer une activité physique
réguliéere : au moins 30 minutes par jour.
Réduire sa surcharge pondérale.

Arréter le tabac, méme si cela demande
plusieurs tentatives.

Réduire votre niveau de stress : dormez
suffisamment, engagez-vous dans des
loisirs ou des activités de relaxation.

l‘; ~, Lescompléments
| )f_ alimentaires:

gt~

Toute prise de complément alimentaire doit
étre préalablement évaluée par un
professionnel de santé.

Figure 15 : Fiche patient sur le théme « hypertension artérielle et compléments alimentaires »
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Tableau 11 : Représentation des compléments alimentaires utilisés pour I’hypertension artérielle dans

I'alimentation et en pharmacie

Alimentation

Compléments alimentaires

Huile de colza, de noix, avocats, graines de lin
Margarines
Fruits & coques : noix, pistaches, amandes,
noisettes
Poissons gras : saumon, sardines, maquereaux,
harengs

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA) + Vit E
Huile de poisson (acides gras méga 3, EPA et DHA)

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA)

Viande de beeuf, harengs, sardines, huile de soja,
cacahuétes, pistaches

Huile de colza, de noix, margarines, noisettes,
cacahuétes, amandes, graines de tournesol, avocat,
épinards, asperges, abricots secs

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA) + vit E
Huile de poisson (acides gras méga 3, EPA et DHA)

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA)

Cacao, chocolat noir, noix, amandes, graines de lin,
fruits a coques, pois chiches, fruits de mer, anchois,
fruits secs, produits céréaliers

Magnesium + vitamine B6 + taurine
Magnésium + zinc + vitamines B

Magnesium + vitamine B6 + taurine

Pomme de terre, lentilles, avocat, banane, pois
chiches, haricots blancs, fruits secs, amandes, soja

Potassium

Potassium

Thé vert, raisin, soja, fruits rouges, artichaut, choux,
graines de lin, chocolat noir, cacao

Poudre de bulbe dail

Coenzyme Q10 et poudre de bulbe d'Ail

Acides gras oméga-3
Coenzyme Q10
Antioxydants
Vitamine E
Magnésium
Potassium
Polyphénols
Ail
Olivier

Poudre de feuille d'Olivier

Poudre de feuille d'Olivier
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lll. Partie 3 : Dyslipidémie et compléments alimentaires

lI.1. Epidémiologie — Physiopathologie

I11.1.1. Définition — Classification

Le cholestérol et les triglycérides sont des lipides indispensables a I'organisme pour
générer de I'énergie et permettre sa croissance. lls permettent également de synthétiser des
hormones et d'autres substances nécessaires au maintien des activités de I'organisme.

Le cholestérol est présent dans de nombreux éléments de l'organisme : membranes
cellulaires, cerveau, cellules nerveuses, sels biliaires. Il est un précurseur de synthéese de la
vitamine D et de différentes hormones comme les cestrogénes, la testostérone ou encore le
cortisol. Le cholestérol peut étre produit par I'organisme ou étre apporté par l'alimentation.

Les triglycérides sont stockés dans les tissus adipeux et sont une source importante
d'énergie. lls sont synthétisés par le foie a partir des acides gras. Les acides gras sont produits
a 70-80 % par I'organisme et apportés a 20-30 % par l'alimentation. (78,79)

Les triglycérides et le cholestérol son transportés par le sang grace a leur liaison avec des
apoprotéines pour former les lipoprotéines. Ces derniéres comprennent :

- les chylomicrons ;
- les lipoprotéines de haute densité (HDL) qui constituent le HDL-cholestérol ;
- les lipoprotéines de faible densité (LDL) qui constituent le LDL-cholestérol ;

- etles lipoprotéines de trés faible densité (VLDL).

Le LDL-cholestérol est une lipoprotéine qui transporte le cholestérol des hépatocytes vers
les tissus périphériques. Un excés de LDL-cholestérol dans le sang peut entrainer une
accumulation de plaques d’athéromes dans les artéres (athérosclérose) et une réduction du
débit sanguin. C'est pourquoi il est couramment désigné « mauvais cholestérol ».

Alinverse, le HDL-cholestérol permet de transporter le cholestérol en excés des tissus
périphériques vers le foie, ou il est métabolisé et éliminé de I'organisme. Il est qualifié de « bon
cholestérol » car il permet de réduire les niveaux de LDL-cholestérol et prévenir
I'athérosclérose. (78,79)

Entre 2015 et 2016, une étude nationale Esteban a été menée auprés de 2 074 adultes
agés de 18 a 74 ans et vivant en France métropolitaine. L’hypercholestérolémie était définie
par un taux de cholestérol LDL supérieur & 1,60 g/L. La prévalence de I'hypercholestérolémie
était de 27 %, augmentait entre 65 et 74 ans et était plus élevée chez les hommes que chez
les femmes. (80)
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L’OMS définit difféerentes classes d’hyperlipidémies :

Tableau 12 : Classification des hyperlipidémies Fredrickson-OMS (81)

Classe Classification génétique | Lipoprotéines élevées Lipides élevés
! H triglycéridémi
ertriglycéridémie . . -
(<1% d_e la yp ex%ééne Chylomicrons Triglycérides
population)

lla
(= 10 % de Hypercholesterolémie LDL Cholestérol

la essentielle
population)

lIb
(=40 % de Hyperlipidémie mixte LDL et VLDL Triglycerides et

la cholesterol
population)

1 _ .

. Dvsbétalinoprotéinémie VLDL et restes de Triglycérides et
(<1%dela y Pop chylomicrons cholestérol
population)

v
(=45 % de Hypertriglyceridemie VLDL Triglycérides

la endogéne
population)

v Triglycérid t

. e . riglycérides e
(=5% qe la | Hypertriglycéridémie mixte | Chylomicrons et VLDL cholestérol
population)

Le diagnostic de ces différentes hyperlipidémies se fait grace au dosage plasmatique
de cholestérol total, de triglycérides et des autres lipoprotéines :
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Tableau 13 : Exploration d'une Anomalie Lipidique EAL (78,82)

Lipides/lipoprotéines | Valeur cible Prélevement
. 4,10-5,20 .
Cholestérol total mmol/L Dosage plasmatique
, - 0,40-1,70 ,
Triglycérides mmol/L Dosage plasmatique

Dosage plasmatique

HDL-Cholestérol > 1,0 mmol/L | s;jvaleur < 0,77 mmol/L, il faudra doser
I'apolipoprotéine A1

Calcul avec la formule de Friedewald si les
triglycérides sont < 3,9 mmol/L :

LDLc = Cholestérol total

LDL-Cholestérol < 4,1 mmol/L
— [HDLC + (

triglycérides ]
2,2 ) (82)

Sinon, réalisation d’'un dosage plasmatique.

l11.1.2. Physiologie

Le métabolisme des lipoprotéines se divise en 3 voies :
- la voie exogeéne ;
- lavoie endogene ;

- le transport inverse du cholestérol.

[11.L1.2.1. La voie exogéne

Ce transport se fait de I'intestin vers les tissus périphériques et est assuré par les
chylomicrons.

En période post-prandiale, les lipides alimentaires sont transformés dans l'intestin puis
absorbés par les cellules épithéliales pour former les chylomicrons. Ces chylomicrons sont
sécrétés dans la lymphe et passent ensuite dans la circulation sanguine.

Les triglycérides contenus dans les chylomicrons sont transformés en acides gras au
niveau des tissus adipeux, pour étre stockés ou pour libérer de I'énergie.

Les remnants de chylomicrons (appauvris en triglycérides) sont collectés au niveau du
foie par le récepteur LDL pour délivrer le cholestérol alimentaire.

Par la suite, une partie du cholestérol est éliminé et l'autre partie sert a la voie
endogéne. (83-85)
l11.1.2.2. La voie endogéne

En période post-prandiale, le foie synthétise des triglycérides endogenes qui transitent
par le sang via les lipoprotéines de trés faible densité : les VLDL.
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Ces triglycérides permettent d’assurer les besoins énergétiques des tissus
périphériques.

Les VLDL sont également appauvris en triglycérides, comme les chylomicrons, pour
en faire des remnants des VLDL.

Ces derniers sont transformés en LDL dans le plasma grace a l'action de la lipase
hépatique.

La plus grande majorité du cholestérol total est transportée par des LDL. lls permettent
ainsi de fournir du cholestérol aux cellules extra hépatiques.

Ce cholestérol sert de précurseur aux hormones stéroidiennes et régule la synthése
des récepteurs-LDL.

La dégradation du complexe LDL-récepteur engendre une augmentation du cholestérol
intracellulaire et par conséquent, provoque linhibition de 'HMG-CoA réductase, enzyme qui
permet la synthése de cholestérol. (83—-85)

Voie exogene Voie endogene

Lipides
allmentalres

..‘ Acide D|I|alres
r cholesterol ] [ ]
l L Tissus

Smat

périphériques

ADOC'S 1 ADOE

Muscle Tissu adipeux Muscle Tissu adipeux

Figure 16 : représentation des voies endogéne et exogéne du métabolisme des lipoprotéines (86)

[11.1.2.3. Transport inverse du cholestérol (RCT)

C’est une voie dite anti-athérogéne. Elle permet le transport de cholestérol par les
lipoprotéines de haute densité : les HDL. Ces derniers proviennent des tissus périphérigues
mais aussi via d’autres récepteurs présents dans les macrophages.
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Ce cholestérol est acheminé vers le foie pour ensuite étre excrété de I'organisme par
la voie biliaire. (83—85)

Foie

9

PL _BC > 3 Tissus extra-
PL @ EC
g CE;{}' —? hépatiques
Prép-HDL Macrophage
HDL
(——{ Synthése Prép-HDL |
Absorption ]
Cholestéro} - —  Elimination fécale

alimentaire AAAANAANANAN AN, du cholestérol
u“ uﬁ\/\/\l\l\/\/\/\l\/ﬂ\é\n/‘\éfrocyms /\J\/‘

Figure 17 : Représentation du transport inverse du cholestérol (85)

l11.1.3. Les dyslipidémies : étiologies, symptémes, complications

Les dyslipidémies peuvent étre d’origine primitive ou secondaire. Leurs causes
provoguent par conséquent des complications différentes.

Les causes primitives familiales sont d'origine génétique. Elles sont liées a la mutation d'un
géne unique ou de plusieurs génes et qui entrainent :

- soit une épuration insuffisante des triglycérides ou du LDL-cholestérol ;
- soit une production insuffisante ou une épuration excessive des HDL.
La majorité des cas de dyslipidémies chez I'adulte est d’origine secondaire.

La cause majoritaire est la sédentarité avec apport alimentaire excessif en énergie et en
graisses saturées, d’'ou découle souvent une obésité.

Les individus de sexe masculin &gés de plus de 50 ans, les individus de sexe féminin agés
de plus de 60 ans, ainsi que la pratique du tabagisme, constituent des facteurs de risque.

D’autres causes sont fréquentes comme : le diabéte de type 2, I'alcoolisme chronique,
l'insuffisance rénale chronique, I'’hypertension artérielle, ’hépatite, la cholestase, ou encore
I'hypothyroidie.

Il existe également des causes iatrogénes dues aux antirétroviraux, aux B-bloguants, a la
corticothérapie au long cours, aux diurétiques, aux cestroprogestatifs oraux... Cette liste n’est
pas exhaustive. (78)

De maniére générale, les patients souffrant d’'une dyslipidémie ne présentent, pour la
plupart, aucun signe clinique. Toutefois, des concentrations élevées de LDL peuvent faire
apparaitre des xanthomes tendineux (petites tumeurs bégnines profondes, de couleur
normale, non douloureux et mobiles sous la peau) situés au niveau des articulations
métacarpo-phalangiennes, des genoux, des coudes, et au niveau des tendons d’Achille. (87)
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On peut également constater I'apparition de xanthomatose (dissémination de xanthomes),
d’arc cornéens et de xanthélasma (plaques jaunes enrichis en lipides au niveau des paupiéres)

Les patients souffrant de dyslipidémies non traitées s’exposent a plusieurs types de
problemes artériels graves: coronaropathie, accident vasculaire cérébral, artériopathie
périphérique. Les hypertriglycéridémies de type I, IV et V peuvent méme provoquer des
pancréatites aigles. (78)

lll.2. Prise en charge

l11.2.1. Prise en charge hygiéno-diététique

Le prise en charge primaire est diététique. Les mesures suivantes jouent un réle important
dans la prévention primaire :

réduire I'apport d’acides gras saturés, a savoir : les viandes grasses, les viandes
rouges, le fromage, le beurre, la créme fraiche, la charcuterie ;

diminuer I'apport d’acides gras trans : viennoiseries, patisseries, biscuits apéritifs et
Sucrés ;

augmenter les apports en acides gras polyinsaturés (type oméga-3-6-9) : volaille,
poissons (sardine, saumon, maquereaux), huile de colza, noix, soja, avocat ;

favoriser I'apport de fibres avec des céréales complétes, du pain complet, fruits et
[égumes ;

réduire la consommation d’alcool ;
arréter le tabac avec accompagnement du sevrage tabagique si nécessaire ;

pratiquer une activité physique réguliére. (88—90)

Au bout de 3 mois, il faut réaliser a nouveau une exploration d’'une anomalie lipidique :

si les résultats sont normaux, il faut poursuivre le traitement diététique ;

si la prise en charge hygiéno-diététique est insuffisante, il faut ajouter un traitement
médicamenteux.
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[11.2.2. Traitements médicamenteux

Tableau 14 : traitements des dyslipidémies (45)

Indication Mécanismes | . I'Eff_ets Cl-1IM
indésirables
Inhibiteurs de
'HMG-CoA R
y - lestérolém réductase Cl: |nh|?_|teurs
i ypercholestérolémie enzymatiques
statines -~ LDL- Troubles puissants
Atorvastatine P cholestérol | digestifs,
_ Hypertriglycéridémie hépatotoxicité,
Rosuvastatine | mixte Ilb -\ myalgies, H. IR
Simvastatine Cholestérol | rhabdomyolyse | o oo cse.
total allaitement
-\ faible TG
Agoniste
PPARa
(active la B-
oxydation IH, lithiase
Hypertriglycéridémie hepathue biliaire, IR,
IV des acides Troubles grossesse,
Fibrat ) L gras) digestifs, allaitement
Ibrates Hypertrlglycerldemle Activation de hépatotoxicité,
Fenofibrate | Mixte llb et Il Ia lithiases o
Ciprofibrate | Hypercholestérolémie | |ipoprotéine biliaires IM.; Gemfibrozl
lla lipase myalgies, + répaglinide —
rhabdomyolyse | risque
-\ VLDL et d’hypoglycémie
donc TG sévere
- 727 HDL-
cholestérol
Cl:IH,
. constipation
Resine chronique,
echangeuse obstruction
d'ions Troubles compléte des
Résine -\ LDL- digestifs voies biliaires
chélatrice . cholestérol | diminue
d’acides Hypercholestérolémie I'absorption
biliaires lla -\ PO Diminution de
i des vitamines ) .
) Cholestérol . | absorptlon des
Colestyramine liposolubles (A, | 5 res
total D, E, K) P
. médicaments
- mais / donc a espacer
faible TG de 2h des
autres
thérapeutiques
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_ r
~ | Inhibition du Sllgiigrisesriet
e Hypercholestérolémie | transporteur
d’absorption ;elsrg(')lglée seul ou NPC1-L1
du . responsable Troub[es ASDEC
cholestérol | Hypercholestérolémie | d€ digestifs ciclosporine =
o primaire en 2¢me I'absorption maiore le i
Ezetimibe | ion intestinale du i ajore le risque
cholestérol N
rhabdomyolyse

ClI : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses ; IH : insuffisance hépatique ; IR : insuffisance
rénale ; v diminution ; : augmentation ; ASDEC : association déconseillée

[11.3. Les compléments alimentaires

Le traitement des dyslipidémies repose essentiellement sur les mesures hygiéno-
diététigues que nous venons de citer. En deuxieme intention, des médicaments
hypocholestérolémiants peuvent étre prescrits si les mesures hygiéno-diététiques ne suffisent
pas.

Toutefois, de plus en plus de personnes se tournent vers les compléments alimentaires
pour traiter les dyslipidémies. lls contiennent généralement de la levure de riz rouge, des
phytostérols, du policosanol et des acides gras oméga-3 qui sont censés aider a diminuer le
taux de lipides sanguins. (91)

I11.3.1. La levure de riz-rouge

La levure de riz rouge est un complément alimentaire qui provient d’'une moisissure
cultivée sur du riz appelée Monascus purpureus, originaire de Chine.

Elle contient des substances appelées monacolines, et notamment de la monacoline
K, qui est identique & la lovastatine. La lovastatine est un médicament appartenant a la famille
des statines, commercialisée dans certains pays mais pas en France. Les monacolines
présentent donc les mémes caractéristiques pharmacologiques que les statines. (92,93)

Ainsi, la monacoline K agit en inhibant I'enzyme impliquée dans la synthése du
cholestérol, 'THMG-CoA réductase, ce qui réduit la production de cholestérol dans le foie. En
bloquant cette enzyme, la monacoline K permet de diminuer le taux de cholestérol dans le
sang. Une méta-analyse a démontré que la levure de riz rouge permet d’augmenter le HDL-
cholestérol, d’abaisser le cholestérol total, le LDL-cholestérol et le taux de triglycérides. (93,94)

Il est & noter que par conséquent, la levure de riz rouge peut avoir les mémes effets
indésirables que les statines, a savoir : perturbation des enzymes hépatiques, myalgie voire
rhabdomyolyse. (93)

La teneur en monacoline K dans la levure de riz rouge est inconstante d'un produit a
l'autre. Elle dépend de la souche de champignon utilisée, des conditions de culture mises en
ceuvre et des procédés de production utilisés. De plus, il n'existe pas de méthode de dosage
standardisée.

En France, la Direction Générale de la Concurrence, de la Consommation et de la
Répression des Fraudes (DGCCRF) autorise les compléments alimentaires contenant de la
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levure de riz rouge, uniguement si le produit commercialisé permet une prise quotidienne de
monacoline K ne dépassant pas 10 mg. (94)

En effet, 'Autorité européenne de sécurité des aliments a émis un avis scientifique
concernant la slreté des monacolines présentes dans la levure de riz rouge en réponse a

plusieurs rapports signalant des effets indésirables associés a Ilutilisation de ces
compléments. (95,96)

En 2009, une étude publiée dans la revue « The American Journal of Cardiology », a
été réalisée. L'objectif était de comparer la tolérance de levure de riz rouge (2 400 mg/ jour)
avec celle de la pravastatine (20 mg/jour) chez des patients présentant une intolérance
antérieure aux statines. Les résultats ont démontré que la levure de riz rouge avait des effets
comparables a ceux de la pravastatine : réduction du cholestérol total, du LDL-cholestérol et
des triglycérides, par rapport aux personnes prenant le placebo. En ce qui concerne la
tolérance, la levure de riz rouge a été mieux tolérée que la pravastatine chez les patients ayant
montré une intolérance antérieure aux statines. Par conséquent, les patients n’ont pas arrété
le traitement en raison des effets indésirables. (97)

La levure de riz rouge est donc un complément alimentaire intéressant en clinique sous
réserve que la composition de ce dernier soit garantie, que son utilisation soit réservée
exclusivement aux patients qui présentent une hypercholestérolémie persistante apres le suivi
des régles hygiéno-diététiques, et que leur utilisation soit conforme aux contre-indications. (92)

Quelgues exemples :

- LEVURE DE RIZ ROUGE de SUPERDIET (levure de riz rouge) : 1 gélule par jour pour
un apport de 208 mg de levure de riz rouge dont 3 mg de monacoline K ;

- LEVURE DE RIZ ROUGE de PHARMAVIE (levure de riz rouge, L-arginine, extrait de
fruit, coenzyme Q10) : 2 comprimés par jour pour un apport de 560 mg de levure de riz
rouge dont 8,40 mg de monacoline K, 200 mg de L-arginine, 50 mg d’extrait sec de
fruit entier de grenade, 20 mg de coenzyme Q10.

[11.3.2. Les phytostérols

Les phytostérols sont des composés naturels présents dans les plantes, notamment
dans les graines des oléagineux, et ont une structure similaire au cholestérol.

En raison de cette similitude, les phytostérols peuvent interférer avec I'absorption du
cholestérol par 'organisme. (98,99)

Les lipides présents dans le bol alimentaire subissent une dégradation enzymatique
par l'action du suc pancréatique, ce qui entraine la formation d'acides gras libres, de glycérol
et de cholestérol libre. Les sels biliaires jouent un réle crucial en favorisant I'incorporation de
ces substances au sein des micelles. Les micelles assurent le transport des lipides
alimentaires jusqu'aux entérocytes de la paroi intestinale, ou ils sont ensuite absorbés. (100)

Les phytostérols ont une affinité plus élevée pour les micelles que le cholestérol, ce qui
déplace le cholestérol de la micelle vers l'intestin, pour ensuite étre éliminé par voie fécale.
Cela réduit I'absorption du cholestérol par les entérocytes et donc diminue le pool de
cholestérol libre dans les hépatocytes. (100)

La conséquence est une activation de I'expression des récepteurs de LDL. Les
phytostérols augmentent alors I'expression des récepteurs LDL au niveau des hépatocytes,
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entrainant alors une augmentation de la capture du cholestérol LDL et une réduction du
cholestérol LDL plasmatique. (100)

En 2010, une étude a été réalisée sur les effets des phytostérols chez ’'Homme. L’étude
a conclu que la consommation de phytostérols peut réduire le taux de LDL-cholestérol et
diminuer I'absorption des graisses et des sels biliaires. (101)

La méme année, I'Autorité Européenne de Sécurité des Aliments (EFSA) a publié un
avis sur la consommation de phytostérols et recommande de ne pas dépasser
1,5 a 2,4 grammes par jour. (102)

Les phytostérols se trouvent naturellement dans les noix, les graines, les avocats et
les huiles végétales. Les aliments les plus riches en phytostérols sont les huiles végétales (par
exemple, I'nuile de mais contient environ 800 mg/100 g, I'huile d'olive 150 mg/100 g et I'huile
de colza 500-900 mg/100 g), ainsi que les produits a base d'huiles végétales tels que les
margarines (de 92 a 208 mg/100 g). On peut également trouver des phytostérols dans des
aliments comme le chou-fleur (40 mg/100 g), les Iégumineuses (13 mg/100 g) et les fruits secs
(de 14 & 300 mg/100 g). (103)

Quelques exemples :

-  ERGYSTEROL de NUTERGIA (stérols végétaux, poudre d’Opuntia, extrait de vigne et
vitamine C) : 4 gélules par jour pour un apport de 590 mg de stérols végétaux, 640 mg
d’Opuntia, 60 mg de vigne et 120 mg de vitamine C ;

- PHYTOSTEROLS de LERO (stérols végétaux) : 2 cuilleres a café pour un apport de
1,5 g de phytostérols ;

- PRO-ACTIV original de BECEL (margarine) : 100 g contiennent 9 g d’acides gras
saturés, 10 g d’acides gras monosaturés, 20 g d’acides gras polysaturés, 3,5 g d’AGPI
n-3, 17 g d'AGPI n-6, 7,5 g de stérols végétaux, 800 ug de vitamine A, 7,5 ug de
vitamine D, 20 mg vitamine E.

111.3.3. Le policosanol

Le policosanol est un mélange d’alcools aliphatiques primaires a longue chaine,
principalement extraits de la canne a sucre. (104)

Son effet hypocholestérolémiant résulterait d’une diminution de la synthése du
cholestérol par inhibition de [lactivit¢ enzymatique de 'HMG-CoA réductase, mais le
mécanisme n’est pas encore bien établi.

Cette inhibition de 'THMG-CoA réductase rappelle le mécanisme d’action des statines.

En 2005, des scientifiques ont publié une méta-analyse d’'une cinquantaine d’études
éligibles sur l'efficacité des stérols végétaux et du policosanol. lls ont montré que le
policosanol, a des doses journaliéres de 10 mg, diminuait de 20 a 25 % le LDL-cholestérol
contre 11 % pour les phytostérols. lls ont également montré que le policosanol affectait le
cholestérol total, le HDL-cholestérol et les taux de triglycérides plus favorablement que les
phytostérols. (105)

Il n'existe pas de doses recommandées pour le policosanol ; toutefois, les études
réalisées ont été faites sur des valeurs de 10 & 20 mg/jour, jusqu’a des doses maximales de
40 mg/jour. (106)
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Quelgues exemples :

- CORACOL de PILEJE (levure de riz rouge, coenzyme Q10 et policosanol) : 1
comprimé par jour pour un apport de 119 mg de levure de riz rouge dont 1,9 mg de
monacoline K, 2 mg de coenzyme Q10 et 2 mg de policosanol.

I11.3.4. Acides gras oméga-3

Les acides gras mono-insaturés et poly-insaturés peuvent réduire les niveaux de
cholestérol dans le sang de différentes maniéres.

Les acides gras insaturés- peuvent favoriser I'expression des récepteurs du LDL-
cholestérol sur les hépatocytes, ce qui entraine une augmentation de I'élimination du LDL-
cholestérol de la circulation sanguine et donc une diminution de son taux.

Les acides gras insaturés peuvent également réduire la synthése de cholestérol dans
le foie en inhibant I'action de ’THMG-CoA réductase, et ainsi contribuer a la diminution du taux
de LDL-cholestérol dans le sang.

Enfin, les acides gras insaturés peuvent augmenter les taux de HDL cholestérol. Ce
dernier permet I'élimination du LDL-cholestérol du sang en le transportant vers le foie, ol il est
éliminé de l'organisme. (107-109)

De maniére générale, les études fournies sur les compléments alimentaires a base
d’acides gras ont affirmé qu’ils pouvaient aider a réduire le taux de cholestérol chez les
personnes atteintes de dyslipidémie. Comme pour les compléments alimentaires utilisés dans
I'hypertension artérielle, I'EPA et le DHA semble étre les plus efficaces pour réduire le taux de
cholestérol et le taux de triglycérides sanguin. (109,110)

[11.3.5. Les limites des compléments alimentaires

Les compléments alimentaires utilisés pour réduire le cholestérol présentent des limites
a prendre en compte.

Bien que des études aient montré que certains compléments alimentaires permettaient
de réduire |légérement le taux de cholestérol chez certaines personnes, leur efficacité n'est pas
garantie pour tout le monde.(109)

De plus, l'utilisation de ces compléments alimentaires n'est pas sans danger et peut
occasionner des effets secondaires chez certaines personnes.

Il existe également un risque d'interaction médicamenteuse avec les acides gras. En
effet ces derniers peuvent augmenter les effets de certains médicaments anticoagulants tels
que la warfarine, I'aspirine ou le clopidogrel. (111)

Comme pour les compléments alimentaires utilisés dans I'nypertension artérielle, il est
a noter que les doses recommandées et la qualité peuvent varier en fonction de la marque
des produits utilisés.

Pour finir, les compléments alimentaires n'ont pas pour but de se substituer aux
modifications du mode de vie ou des traitements pharmacologiques. Il convient toujours de
pratiqguer un exercice physique régulier, d'avoir une alimentation saine et d'envisager si
nécessaire la perte de poids.
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I11.4. Conclusion

En conclusion, les compléments alimentaires peuvent étre utilisés pour aider a
diminuer les taux de cholestérol, mais ils ne doivent pas étre considérés comme une
alternative a une alimentation saine et équilibrée ainsi qu'un mode de vie actif.

Les compléments alimentaires les plus couramment utilisés sont la levure de riz rouge,
les phytostérols et les acides gras oméga 3.

De maniere générale, il reste important de prendre conseil auprés d’un professionnel
de santé avant de commencer a prendre ces compléments pour s'assurer qu'ils sont
appropriés a chaque personne et a chaque situation afin d'éviter le maximum d'effets
indésirables et d'interactions médicamenteuses.
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Les dyslipidémies sont des déséquilibres

des taux de cholestérol et de
triglycérides dans le sang, qui peuvent
augmenter le risque de maladies
cardiovasculaires.
é Tabac ? Consommation
excessive d'alcool
@ - Certains
. b o)

" Obasite E médicaments
= Diabéte = Inactivité physique
1
R Mauvaisealirr!enlation 'Qb Héredité
e (Excos de sucres, excés de gralsses)

Définitions Valeurs

C'est un examen visuel du sérum
sanguin débarrassé de ses cellules
(globules rouges, globules blancs et
plaquettes) et des protéines de la
coagulation.

Aspect du
sérum

Les triglycérides proviennent
essentiellement de l'alimentation et
peuvent étre également produits par
le foie. Ils sont stockés dans les tissus
lipeux, qui sont pri L
composés de graisses, et servent de
réserve énergétique essentielle.

Triglycérides

Cholestérol Le taux de cholestérol total correspond
total aux taux de cholestérol HDL et LDL.

Le HOL-chelestérol est considéré
comme le « bon cholestérol ». Sa
fonction principale est de prévenir la
HDL- formation de plagues d'athérome sur
Cholestérol les parois des artéres. Le HDL-
cholestérol transporte |'excés de
cholestérol accumulé dans les organes
vers le foie, ou il est ensuite &liminé.

Le LDL-cholestérol est associé au
« mauvais cholestérol » Contrairement
au HDL-cholestérol, il transporte
I'excés de cholestérol vers les organes,
favorisant ainsi le dépdt de graisses sur
les parois des artéres et conduisant a la
formation de plaques d'athérome.

LDL-
Cholestérol

Réduire votre apport en graisses saturées:
évitez le beurre pour cuisiner, limitez votre
consommation de charcuterie, abstenez-
vous de manger du fromage a tous les
repas.

Privilégier la margarine plutét que le
beurre, enrichie aux phytostérols : vous
pouvez également utiliser des margarines
végeétales a cuire pour vos préparations.
Eliminer la graisse des bouillons de viande
en les réfrigérant.

Opter pour des viandes maigres : poulet,
dinde, steak de boeuf ou lapin, ainsi que
des poissons gras.

Diminuer l'apport d'acides gras trans
viennoiseries, patisseries, biscuits apéritifs
et sucrés.

Favoriser l'apport de fibres avec des
céréales completes, du pain complet, fruits
et légumes.

Consommer du lait et des produits laitiers
écrémés ou demi-écrémés.

Limiter votre consommation d'alcool
maximum 2 verres par jour et pas tous les
jours.

Boire régulierement de l'eau.

Pratiquer une activité physique réguliere :
au moins 30 minutes par jour.

Réduire sa surcharge pondérale.

Arréter le tabac, méme si cela demande
plusieurs tentatives.

4

’ |

\
-
Hﬁi
’
h 8

Toute prise de complément alimentaire doit
dtre préalablement évaluée par un
professionnel de santé.

Les chiffres sont a interpréter en fonction de (‘b
vos facteurs de risques et de votre état A
général. Demandez l'avis de votre médecin. s

Figure 18 : Fiche patient sur le théme « dyslipidémies et compléments alimentaires »
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Tableau 15 :

Représentation des compléments alimentaires utilisés pour les dyslipidémies dans
I'alimentation et en pharmacie

Alimentation

Levure de riz rouge

levure de riz rouge

levure de riz rouge + L-arginine + extrait de
fruit, coenzyme Q10

levure de riz rouge

Fruits a coques : noix, pistaches, amandes,
noisettes

stérols végétaux + poudre d’Opuntia + extrait de vigne + vit
C

Phytostérols Avocats, chou-fleur, légumineuses, fruits secs stérols végétaux
Huiles végétales : mais, olive, colza
Margarines extrait de bergamote + stérols végétaux + extrait
d‘artichaut+ vit C
Policosanol levure de riz rouge + coenzyme Q10 + policosanol

Acides gras oméga-3

Huile de colza, de noix, avocats, graines de lin
Margarines
Fruits a coques : noix, pistaches, amandes,
noisettes

Poissons gras : saumon, sardines, maquereaux,

harengs

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA) + vit E

Huile de poisson (acides gras
méga 3, EPA et DHA)

Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA)
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IV. Diabéte de type 2 et compléments alimentaires

IV.1. Epidémiologie — Physiopathologie

IV.1.1. Définition — Classification

Le diabéte de type 2 est une maladie chronique caractérisée par une élévation de la
glycémie, en raison d’une résistance a l'insuline et/ou une production insuffisante d’insuline
par le pancréas.

L'insuline est une hormone essentielle dans la régulation de la glycémie. Aprés la
digestion, lorsque le taux de glucose dans le sang augmente, le pancréas produit alors de
I'insuline qui permet le stockage du sucre dans les muscles et dans le foie. Sans l'insuline, le
taux de glucose dans le sang serait trop élevé. Bien que le sucre soit une source d'énergie
essentielle pour notre organisme, une élévation permanente de son taux sanguin peut
provoquer des dommages, notamment au niveau des vaisseaux sanguins. (112)

En France, 3,6 millions de personnes étaient traitées pour du diabéte en 2021, dont
92 % étaient atteintes de diabete de type 2. (113)

Le diabete de type 2 se déclare apres I'age de 40 ans, et le diagnostic est généralement
posé autour de 65 ans, en raison d’absence de signe clinique pendant plusieurs années (114).

L’incidence de la maladie est plus élevée chez les hommes et les femmes agées de
75 a 79 ans. Cependant, on observe également une augmentation du nombre de cas de
diabéte de type 2 chez les jeunes, y compris les adolescents et les enfants. (114)

Depuis quelques années, la prévalence de la maladie a beaucoup augmenté en raison
du vieillissement de la population, de la sédentarité et des déséquilibres nutritionnels. Ces 2
derniers critéres peuvent conduire a une prise de poids et faire tendre vers I'obésité, une des
principales causes du diabéte de type 2. (114)

Pour poser le diagnostic d’'un diabéte, le médecin prescrit une prise de sang a réaliser
en respectant au préalable un jeline de 8 heures minimum. (115)

Le diagnostic sera posé selon les criteres suivants :
- prédiabéte si glycémie entre 1,10 et 1,26 g/L ou 6,1 mmol/L et 7,0 mmol/L ;
- diabéte si glycémie égale ou supérieure a 1,26 g/L ou 7,0 mmol/L.
Pour confirmer le diagnostic, il faudra réaliser deux dosages successifs. (114)
Le médecin réalisera ensuite un bilan biologique complet avec :
- dosage de 'hémoglobine glyquée HbAlc, reflet de la glycémie des trois derniers mois ;
- dosage du cholestérol total, HDL-C, LDL-C et des triglycérides ;
- néphrologie clinique.

D’autres examens complémentaires pourront étre réalisés pour conclure le diagnostic, a
savoir :

- mesure du poids et de la taille ;
- calcule de I'indice de masse corporelle (IMC) ;

- examen cardiovasculaire (prise de la tension artérielle et du pouls) ;
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- examen neurologique, ophtalmologique, etc. (115)

IV.1.2. Physiopathologie

Le diabéte de type 2 est une maladie métabolique caractérisée par une hyperglycémie
chronique résultant d'une résistance a l'insuline et d'un dysfonctionnement de la sécrétion
d'insuline par les cellules B des ilots de Langherans du pancréas. La glucotoxicité, la
lipotoxicité et l'inflammation sont d'autres facteurs qui peuvent contribuer a la progression de
la maladie.

La résistance a linsuline se traduit par un mangque de réponse des cellules de
l'organisme a la sécrétion d'insuline. Plusieurs facteurs peuvent expliquer ceci, tels que des
altérations des récepteurs de l'insuline, des anomalies dans les voies de signalisation
intracellulaire, et des changements dans la distribution et la fonction des transporteurs de
glucose. (34,116,117)

On peut également observer un dysfonctionnement des cellules B. Ces cellules 3 des
flots de Langerhans produisent et sécretent de l'insuline. Lorsque la demande en insuline
s’amplifie en raison de la résistance a l'insuline, les cellules B sont soumises a un stress accru
ce qui peut entrainer leur dysfonctionnement voire leur apoptose. Ce mécanisme réduit
progressivement la capacité du pancréas a sécréter suffisamment d'insuline pour réguler la
glycémie. (34,116,117)

La glucotoxicité représente les effets nocifs que peut avoir une hyperglycémie
prolongée au niveau des cellules B des llots de Langherans, mais aussi sur la sensibilité a
l'insuline des tissus périphériques.

La lipotoxicité, quant a elle, est la conséquence des effets des acides gras libres
circulants sur les cellules B du pancréas. L'augmentation de la concentration de ces acides
gras accentue les problémes d’insulino-sécrétion, augmente la production hépatique de
glucose, et empéche la captation de glucose par les muscles.

La glucotoxicité et la lipotoxicité peuvent provoquer un stress oxydatif, une
inflammation et l'activation des voies apoptotiques, ce qui contribue a la progression de la
maladie. (116,118,119)

L’inflammation chronique occupe une place importante dans la pathogénie du diabéte
de type 2 et de linsulinorésistance. Elle peut étre causée par des facteurs tels que l'obésité,
l'accumulation de graisse viscérale et la production excessive de cytokines pro-inflammatoires.
Cette inflammation chronique peut provoquer un dysfonctionnement des ilots de Langherans
responsable d'une diminution de l'insulino-sécrétion et une apoptose des cellules B. (120)
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Figure 19 : Physiopathologie de la forme commune du diabéte de type 2 (119)

IV.1.3. Diabete de type 2 : étiologies, symptomes et complications

Les causes du diabéte de type 2 sont nombreuses. L'obésité abdominale et la prise de
poids sont les deux causes les plus importantes de la résistance a l'insuline.

D'autres facteurs peuvent conduire a I'apparition du diabéte comme la sédentarité, un
antécédent de diabéte gestationnel, un état de prédiabéte ou encore une prédisposition
génétique. (113) (116)

Certaines maladies peuvent également favoriser la survenue d'un diabéte comme
I'hypertension artérielle ou une dyslipidémie. (115)

Le diabete de type 2 possede une symptomatologie trés variable, insidieuse et
progressive. Comme dit précédemment, le diagnostic est posé de maniére tardive, plusieurs
années d'évolution apres le début de la maladie. Il est découvert de maniére fortuite aprés des
examens non-spécifiques, chez un adulte de plus de 40 ans présentant un surpoids. (34)

Lorsque la maladie évolue, certains symptémes peuvent survenir :
- polyurie (augmentation de la frequence et du volume des urines) ;
- polydipsie (augmentation de la soif) ;
- augmentation de la faim ;
- perte de poids ;

- fatigue ;
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- sécheresse cutanée ;

- cicatrisation lente ;

- insensibilité au niveau des mains et des pieds ;
- troubles de la vue ;

- troubles de I'érection.(112)

Les patients souffrant de diabéte sucré non traité s'exposent a divers types de
complications : I'’hyperglycémie mal contr6lée peut entrainer des affections micro et macro-
vasculaires.

La microangiopathie peut étre a l'origine de 3 complications fréquentes : la rétinopathie,
la néphropathie et la neuropathie. Elle peut également altérer la cicatrisation de maniére que
des plaies superficielles évoluent vers des ulceres plus profonds, surtout au niveau des
membres inférieurs.

Au niveau des gros vaisseaux, on peut observer une athérosclérose qui peut elle-
méme conduire a d'autres complications : angor, infarctus du myocarde, AVC, artériopathie
des membres inférieurs.

Les diabétiques sont également plus sensibles aux infections bactériennes et
fongiques en raison d’un dysfonctionnement immunitaire. (116)
IV.2. Prise en charge

La prise en charge de la personne diabétique repose sur plusieurs objectifs :

amélioration des symptomes ;

- prévention des complications ;

normalisation de la glycémie ;

- correction des facteurs de risque. (121,122)

IV.2.1. Prise en charge hygiéno-diététique

Toutes les personnes avec un diabéete de type 2 sont a haut risque cardiovasculaire.
C'est pourquoi il convient de réaliser régulierement un contrle glycémique, tensionnel et
lipidique pour réduire la survenue d'accidents cardiovasculaires d'environ 75%.

La prise en charge hygiéno-diététique repose donc sur plusieurs points :
- arrét du tabac et diminution de la consommation d'alcool ;
- hypertension artérielle : cible a 120-130/70-79 mmHg ;
- LDL-cholestérol : cible < 0,7 g/L ;

- pratiguer une activité physique réguliére : au moins 2h30 par semaine d’intensité
modérée et 2 a 3 séances hebdomadaires de renforcement musculaire ;

- surpoids : une perte de poids modérée de 5 a 10% du poids initial a un effet bénéfigque
démontré ;
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- adopter un régime méditerranéen : pauvre en graisses animales, favoriser I'huile
d'olive, légumes a chaque repas, blé et céréales complétes, poissons deux
fois/semaine, limiter la viande rouge, déconseiller les sodas, patisseries, sucreries,
etc.) ;

- dépistage des apnées du sommeil et des dysfonctionnement érectiles ;

- HbAlc : cible < 7 %.(123,124)

IV.2.2. Traitements médicamenteux

BN

Comme cité précédemment, une cible d’HbA1c inférieure ou égale a 7 % est
généralement recommandée pour la plupart des patients.

Si cette valeur dépasse les 7 %, un traitement médicamenteux est alors mis en place.
Il s'agit soit d'une monothérapie, soit d'une bithérapie, soit d'une trithérapie.

La monothérapie concerne la metformine qui est le traitement oral de premiére
intention.

Si la monothérapie n'a pas fonctionné, une bithérapie est mise en place. On privilégie
I'association de la metformine avec un sulfamide hypoglycémiant. En deuxiéme intention,
d’autres options peuvent étre envisagées, notamment l'utilisation de la metformine ou d'un
sulfamide en association avec un inhibiteur de l'a-glucosidase, un inhibiteur de la dipeptidyl-
peptidase-4 (DDP4), un analogue du glucagon-like peptide 1 (GLP1), un inhibiteur du co-
transporteur SGLT2, ou I'administration d'insulines.

Enfin, les médicaments cités précédemment pourront étre utilisés en trithérapie si les
stratégies précédentes ont échoué. (121) (cf figurel9)
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Intolérance 4 la metformine Sulfamide des glycémies supérieures & 3g/L
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Figure 20 : Algorithme de prise en charge thérapeutique des sujets ayant un diabete de type 2 (125)
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Tableau 16 : Antidiabétiques oraux (45,126)

Mécanismes

Effets
indésirables

Cl-IM

Cl : produits de

Troubles digestifs contraste
Biguanides Inhibe la néoglucogénese séveres —
Metformine | Inhibe la glycolyse aérobie Iprendre pendant | g |y
e repas grossesse,
allaitement
Sulfamides Hypoglyceémie Cl : miconazole
Gliclazide, Effet antabuse
inbgn@qmide, Troubles sanguins | |4, grossesse,
glimeépiride O A Ord i i allaitement
Insulino-sécréteur Prise de poids
Augmente la sensibilité des Cl - qemfibrozil
i récepteurs a l'insuline =9
Apparentés
sulfamides Hypoglycémie H IR
Répaglinide grossesse,
allaitement
llnhibiteur_s de | Diminuent I'absorption des IR, IH,
I'a-glucosidase | glucides par inhibition des a- Trouble digestifs grossesse,
Acarbose glucosidases intestinales allaitement

Analogue du

Dapaglifozine,
empaglifozine

réabsorption du glucose et
Na* dans le tube contourné
proximal rénal

Déshydratation

Pollakiurie,
polyurie et
nycturie

GLP-1
_ Incrétinomimétique : mime Troubles digestifs, | IR, grossesse,
Dulaglutide, I'action du GLP-1 hypoglycémie allaitement
liraglutide,
sémaglutide
Inhibiteur
DDP4 Incrétinopotentiateur : inhibe la | - oo e IR, grossesse,
Srealsie DDP4 et augmente la es dig | allaitement
ltaglipune, o pancréatites S
vidagliptine, | Sécrétion de GLP-1 Vidagliptine : IH
saxagliptine
Infection des voies
_ uro-génitales IR, grossesse,
SGLT2 SGLT2 qui permet la Hypotension voies urinaires et

mycoses
génitales

ClI : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses ; IH : insuffisance hépatique ; IR : insuffisance

rénale
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Tableau 17 : Insulines (45)

Effets indésirables Cl-=-1M

Insulines rapides
ACTRAPID®

Analogues ultra-rapides

Insuline lispro, insuline aspartate,
insuline glulisine Hypoglycémie, hypokaliémie,

lipodystrophie, effet orexigene | HYPOdlycemie

Insuline d’actions intermédiaire
Insuline NPH

Analogues lents

détémir, glargine, dégludec

Cl : contre-indication ; IM : Interactions médicamenteuses

IV.3. Les compléments alimentaires

La prise en charge du diabéte de type 2 repose sur la prescription d’'une ou plusieurs
classes de médicaments antidiabétiques, associés a des mesures hygiéno-diététiques.

En plus de ces médicaments prescrits, de nombreuses personnes atteintes de diabéte
de type 2 utilisent des compléments alimentaires pour aider au contrdle de la glycémie. Ces
compléments peuvent inclure des acides gras, des minéraux ou encore des substances
naturelles.

IV.3.1. La cannelle

La cannelle est une épice extraite de I'écorce intérieure de certains arbres, les
canneliers, de la famille des Lauracées. Le plus connu est Cinnamomum verrum. (127)

Plusieurs études suggérent que la cannelle pourrait avoir des effets bénéfiques sur le
diabéte de type 2, bien que les mécanismes ne soient pas totalement clairs.

Dans une étude publiée en 2003, les scientifiques suggerent que la cannelle aurait
tendance a augmenter la sensibilit¢ a l'insuline, ce qui permettrait aux cellules de mieux
abaisser la glycémie. La cannelle aurait également la capacité d’activer les récepteurs de
linsuline.

Dans cette méme étude, 60 personnes atteintes de diabéte de type 2 ont été divisées
en six groupes. Trois groupes ont recu de la cannelle a différentes doses (1, 3 et 6 grammes
par jour, sous forme de capsule par voie orale) pendant 40 jours, tandis que les trois autres
groupes ont recu un placebo. Les résultats ont montré une amélioration significative de la
glycémie a jeun et des lipides sanguins chez les participants ayant recu de la cannelle par
rapport au groupe placebo. (128)

En 2014, une autre étude a démontré que la cannelle est une source trés riche en
polyphénols, ainsi que d’autres composés antioxydants qui peuvent aider a protéger les
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cellules contre les dommages causés par les radicaux libres et a réduire l'inflammation, ce qui
pourrait ameéliorer la sensibilité a I'insuline et le contréle de la glycémie. (129)

Il existe beaucoup d’autres études réalisées sur l'utilisation de la cannelle dans le
diabéte de type 2. L'une d’entre elle, réalisée en 2012, a été faite sur 543 patients en 10 essais
randomisés contrélés. Les résultats ont montré que la cannelle était associée a une réduction
significative de la glycémie a jeun, de 'HbAlc et des triglycérides.(130)

Quelques exemples :

- VECTIPUR de NUTERGIA® (L-arginine, L-carnitine, extrait de cannelle de Ceylan
Cinnamomum zeylanicum, L-méthionine, coenzyme Q10, vitamines E, B6, B9 et B12,
chrome) : 3 gélules par jour apportent 240 mg d’extrait de cannelle de Ceylan, 405 mg
de L-arginine, 240 mg de L-carnitine, 210 mg de L-méthionine, 105 mg de Coenzyme
Q10, 25 ug de chrome, 2 mg de vitamine B6, 200 ug de vitamine B9, 1 ug de vitamine
B12, 30 mg de vitamine E.

IV.3.2. Le chrome

Le chrome est un oligoélément indispensable pour le bon fonctionnement de notre
corps, car il permet I'utilisation adéquate des acides gras, des protéines et des glucides. En
favorisant I'action de l'insuline, le chrome joue un rdle crucial dans la régulation du taux de
sucre dans le sang. (131)

Le mécanisme exact par lequel le chrome agit dans le diabéte n'est pas entiérement
compris. Il a été suggéré que le chrome pouvait améliorer la signalisation de l'insuline en
augmentant la phosphorylation de l'insuline et du récepteur de l'insuline. Cela peut améliorer
la capacité des cellules a utiliser le glucose et réduire la résistance a l'insuline.

De plus, le chrome peut également améliorer la régulation de la libération de glucose
par le foie. Il a été suggéré que le chrome peut réduire la production de glucose par le foie et
augmenter |'utilisation du glucose par les tissus périphériques.(132)

L'une des premiéres études ayant démontré les effets bénéfiques du picolinate de
chrome sur les patients atteints de diabéte de type 2 a été réalisée en 1997. Les chercheurs
ont démontré que la supplémentation de 200 ug par jour de chrome pendant 2 mois entrainait
une amélioration significative de la sensibilité a l'insuline, de la glycémie & jeln et du profil
lipidique. (133)

Quelques années plus tard, en 2006, une autre étude a été réalisée avec une
supplémentation en chrome a 1 000 ug par jour pendant 6 mois. Les résultats ont montré une
amélioration significative de la glycémie a jeun, de I'némoglobine glyquée HbAlc, et de la
sensibilité a l'insuline. (134)

Il existe des précautions dont il faut tenir compte lors de l'utilisation de chrome. La
plupart des effets secondaires sérieux signalés, tels que des troubles musculaires, des
problémes rénaux ou une anémie, ont été associés a l'utilisation d'un type spécifique de sel,
le picolinate de chrome, a des doses dépassant 1 200 pg par jour. (131)

Quelgues exemples :

- GLYCABIANE de PILEJE (extrait d’écorce de cannelle, chrome, L-carnosine): 2
gélules par jour pour un apport de 20 ug de chrome, 456 mg d’extrait de cannelle et
200 mg de L-carnosine ;
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- OLIGOMAX chrome de NUTERGIA (chrome) : 5 mL par jour pour un apport de 40 ug
de chrome.

IV.3.3. La berbérine

L'umbellatine, plus connue sous le nom de berbérine, est un alcaloide isoquinoléique
faisant partie de la catégorie des protoberbérines. (135)

Des études pharmacologiques réalisées sur la berbérine montrent des effets sur le
systeme endocrinien. En effet, elle pourrait aider a contrdler le métabolisme du glucose en
activant l'enzyme AMP-kinase. Son activité hypoglycémiante pourrait aussi impliquer une
hormone intestinale qui stimule la sécrétion d'insuline. La berbérine permettrait ainsi de limiter
'augmentation de la glycémie et de I'hémoglobine glyquée HbAlc.(136)

Une étude réalisée en 2008 a recruté 116 patients atteints de diabéte de type 2 et les
a divisés en 2 groupes. Pendant 3 mois, un groupe a recu 1 000 mg par jour de berbérine par
voie orale, tandis que l'autre groupe a regu un placebo. Les résultats ont montré que les
patients qui avaient recu de la berbérine ont présenté une diminution significative de leur
glycémie et une augmentation de l'expression des récepteurs d'insuline ce qui a permis une
meilleure utilisation du glucose par les cellules. (137)

Quelgues années plus tard, une méta-analyse a été réalisée et a confirmé les résultats
précédents. 27 études ont été analysées portant sur un total de 2 569 participants. Les
chercheurs en ont conclu que la berbérine était efficace pour réduire la glycémie chez les
patients atteints de diabéte. (138)

Toutefois il conviendra d'étre prudent avec l'utilisation de la berbérine car en 2019,
ANSES a rendu un avis sur la sécurité d'usage des compléments alimentaires a base de
berbérine : cette derniere interagit avec de nombreux médicaments tels que la carbamazépine,
la ciclosporine, la digoxine, le losartan, le tacrolimus, et plus inquiétant, la metformine. Ces
interactions médicamenteuses sont expliquées par l'inhibition de la berbérine sur certains
substrats comme le CYP3A4, CYP2D6 et sur la protéine P-gp. La conséquence est une
augmentation des concentrations plasmatiques de ces médicaments, et une prolongation de
leur durée d'action (136)

IV.3.4. Le magnésium

I a été observé qu'il existe une insuffisance modérée de magnésium chez les
personnes atteintes de diabete, ce qui pourrait exacerber la résistance a linsuline et
augmenter le risque de développer un diabete de type 2.

Plusieurs études ont démontré l'efficacité du magnésium. Il serait impliqué dans la
transduction du signal de l'insuline et contribuerait a la régulation de la réponse cellulaire a
l'insuline. (139)

Il jouerait également un rble dans la régulation des canaux ioniques qui eux-mémes
jouent un réle crucial dans la sécrétion d'insuline par les cellules B des flots de Langerhans du
pancréas. (140)

Pour finir, le magnésium aurait des propriétés antioxydantes qui peuvent aider a réduire
le stress oxydatif, lequel est lié a I'hyperglycémie. (141)

Dans les études citées précédemment, les résultats suggérent que la consommation
de magnésium pourrait réduire le risque de développer un diabéte de type 2. Les chercheurs
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ont également confirmé les hypothéses précédentes quant a I'amélioration de la sensibilité a
l'insuline et la régulation du glucose dans le corps. (139,141)

Le principal effet indésirable du magnésium est la diarrhée. Toutefois cet effet laxatif
peut étre évité en prenant le complément pendant le repas, en ne dépassant pas une dose
journaliére de 350 mg, et en prenant des sels réputés moins laxatifs (chlorure, gluconate et
citrate).

Certains médicaments contre I'ostéoporose, tels que les bisphosphonates, ou certains
antibiotiques de la famille des cyclines et des quinolones peuvent réduire l'absorption du
magnésium dans le corps. Cela peut entrainer une carence en magnésium et avoir des effets
néfastes sur la santé. C'est pourquoi il est recommandé de prendre le magnésium environ 2h
avant ou apres la prise de ces médicaments afin de permettre une meilleure absorption. (142)

Quelques exemples :

- MAG 2 24H de COOPER (magnésium marin et vitamine B6) : 1 comprimé par jour pour
un apport de 300 mg de magnésium et 2 mg de vitamine B6 ;

-  ERGY MAG de NUTERGIA (Citrate et bisglycinate de magnésium, magnésium marin,
carbonate de magnésium, zinc, vitamines B1, B2, B3, B5, B6 et B8) : 3 gélules par jour
pour un apport de 300 mg de magnésium, 4,5 mg de zinc, 1,1 mg de vitamine B1, 1,4
mg de B2, 16 mg de B3, 6 mg de B5, 1,4 mg de B6 et 50 ug de B8.

IV.3.5. Les limites des compléments alimentaires

Comme pour les autres compléments utilisés dans I'hypertension artérielle et dans les
dyslipidémies, il existe des limites a leur utilisation dans le diabéte.

Il est important de rappeler que les compléments alimentaires peuvent interagir avec
les médicaments, comme nous 'avons vu pour la berbérine ou le magnésium précédemment,
et leur utilisation n’est donc pas anodine.

Un dosage inapproprié de ces compléments alimentaires peut affecter la glycémie et
aggraver les symptémes du diabéte.

Pour finir, les compléments alimentaires ne sont pas une solution a long terme pour
contrbler le diabete. Il convient a tout professionnel de santé de surveiller la dépendance que
pourrait avoir une personne quant a l'utilisation de ces compléments. Méme s’ils peuvent
soulager temporairement des symptémes, ils ne remplacent pas un traitement médicamenteux
ou un régime alimentaire équilibré.

IV.4. Conclusion

Certains compléments alimentaires peuvent interagir avec des médicaments, ce qui
peut entrainer des effets secondaires indésirables. De plus, certains compléments peuvent
également affecter la glycémie de maniere significative, ce qui peut étre dangereux pour les
personnes atteintes de diabéte.

Il estimportant de rappeler que l'alimentation et I'exercice physique sont les deux piliers
de la prise en charge du diabéte. Les compléments alimentaires ne devraient étre considérés
gue comme une option supplémentaire.
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DIABETE DE TYPE 2

Le diabete de type 2 est une maladie qui ' Quelques conseils
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| journée.
« Consommer des fibres alimentaires a tous
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| En cas de traitement par insuline
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général. Demandez l'avis de votre médecin. | professionnel de santé.

Figure 21 : Fiche patient sur le theme « diabéte de type 2 et compléments alimentaires »
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Tableau 18 : Représentation des compléments alimentaires utilisés pour le diabéte de type 2 dans

I'alimentation et en pharmacie

Alimentation

Cannelle

VECTIPUR de NUTERGIA®
L-arginine, L-carnitine, extrait de cannelle de Ceylan
Cinnamomum zeylanicum, L-méthionine, coenzyme
Q10, vitamines E, B6, B9 et B12, chrome

Chrome

Levure de biere, brocolis, haricots verts, pommes de
terre, prunes, champignons, asperges, céréales
completes, germe de blé, foie de veau, les viandes

GLYCABIANE PILEJE®
Extrait d’écorce de cannelle, chrome, L-carnosine

OLIGOMAX CHROME NUTERGIA®
Chrome

CHROME ARKOPHARMA®
Chrome

Magnésium

Cacao, chocolat noir, noix, amandes, graines de lin,
fruits a coques, pois chiches, fruits de mer, anchois,
fruits secs, produits céréaliers

MAG 2 24H COOPER®
Magnésium marin et vitamine B6

ERGY MAG®
Magnésium + zinc + vitamines B

MAGNESIUM VITAMINE B6 ALVITYL®
Magnésium + vitamine B6
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V. Insuffisance rénale chronique et compléments alimentaires
V.1. Epidémiologie — Physiopathologie

V.1.1. Définition — Classification

L'insuffisance rénale chronique (IRC) est une maladie rénale progressive et irréversible
qui se caractérise par une diminution progressive et permanente de la fonction rénale,
conduisant a une incapacité de filtration. (143—145)

En revanche, l'insuffisance rénale aigué est caractérisée par une altération temporaire
et réversible de la fonction rénale, qui peut étre causée par divers facteurs tels qu'une
hémorragie, une septicémie, une intoxication médicamenteuse ou l'obstruction des voies
urinaires. (144)

Lorsque la capacité des reins a filtrer le sang est inférieure a un certain seuil, cela peut
conduire a une perte totale de la fonction rénale. On parle alors d'insuffisance rénale terminale
qui requiert des traitements tels que la dialyse et/ou une greffe de rein pour remplacer la
fonction rénale manquante.

En 2019 en France, prés de 6 millions de personnes souffraient d’'une maladie rénale,
ce qui représente prés de 10 % de la population. L'insuffisance rénale, quant a elle, concerne
environ 82 000 personnes. Chaque année en France, plus de 11 000 personnes commencent
un traitement par dialyse. En 2019, elles étaient environ 47 000 a étre dialysées et 38 000 a
vivre avec une greffe rénale. (144,146)

Il est fréquent que les symptbmes de la maladie n'apparaissent qu'a un stade trés
avanceé, parfois apres des décennies d'évolution silencieuse. Par conséquent, cette maladie
est rarement diagnostiquée avant I'age de 45 ans et 'age moyen au moment du diagnostic est
d'environ 59 ans. (144,147)

En 2012, 'HAS a établi que pour diagnostiquer une insuffisance rénale chronique chez
’adulte, il était nécessaire d’évaluer la fonction rénale en se basant sur la créatininémie, et en
estimant le débit de filtration glomérulaire (DFG).

Le dosage de la créatininémie se fait par des méthodes enzymatiques tracables a la
spectrométrie de masse avec dilution isotopique (IDMS). Elle est exprimée en pmol/L.

Le DFG, exprimé en mL/min/1,73 m? doit étre estimé par I'équation CKD-EPI (Chronic
Kidney Disease EPldemiology collaboration). (148)

L’affirmation du diagnostic d’une insuffisance rénale est établie lorsque I'un des signes
d’atteinte rénale persiste pendant plus de 3 mois :

- diminution du DFG : DFG < 60 mL/min/1,73 m2;

- protéinurie ou albuminurie ;

- hématurie : GR > 10/mm?2 ou 10 000/mL (apres avoir éliminé une cause urologique) ;
- leucocyturie : GB > 10/mm?3 ou 10 000/mL (en I'absence d’infection) ;

- anomalie morphologique a l'échographie rénale : asymétrie de taille, contours
bosselés, reins de petite taille ou gros reins polykystiques. (149)
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Pour simplifier l'identification de la maladie, une classification en cing stades, basée sur le
DFG, a été mise en place.

Tableau 19 : Classification des stades d’évolution de la maladie rénale chronique (148)

Stade | DFG (mL/min/1,73 m?) Définition
1 =90 Maladie rénale chronique* avec DFG normal ou
augmenté
2 Entre 60 et 89 Maladie rénale chronique* avec DFG légérement
diminué
3A Entre 45 et 59
Insuffisance rénale chronique modérée
3B Entre 30 et 44
4 Entre 15 et 29 Insuffisance rénale chronique sévere
5 <15 Insuffisance rénale chronique terminale

*: Avec marqueurs d’atteinte rénale : albuminurie, hématurie, leucocyturie, ou anomalies
morphologiques ou histologiques, ou marqueurs de dysfonction tubulaire, persistant plus de 3 mois (et
a deux ou trois examens conseécutifs).

V.1.2. Physiopathologie

Tout d'abord, il est important de comprendre gque les reins sont responsables de la
filtration du sang, de I'élimination des déchets et de 'homéostasie.(150)

Lorsque la maladie rénale chronique commence a se développer, les reins souffrent
d’une inflammation et d’'une Iésion des cellules rénales. Cette inflammation est généralement
causée par une agression tissulaire, qui peut étre due a des maladies auto-immunes, une
hypertension artérielle, un diabéete, des maladies rénales héréditaires, |'utilisation de certains
médicaments ou I'exposition a des toxines.

Les Iésions cellulaires peuvent provoquer une altération des deux reins, entrainant
ainsi une perte des néphrons, une atrophie rénale bilatérale, une diminution de la taille des
reins ou un aspect avec des contours irréguliers.

Lorsque la filtration glomérulaire diminue, les concentrations plasmatiques de
créatinine et d'urée commencent a augmenter. Cependant, ces changements sont minimes
au début. Lorsque le DFG est inférieur a 15 mL/min/1,73 m?, on observe une nette
augmentation de la créatinémie et de I'urémie.

Une acidose métabolique modérée, ou les niveaux de bicarbonate dans le sang sont
compris entre 15 et 20 mmol/L, est une caractéristique fréquente de la maladie rénale
chronique. Cette acidose peut entrainer une atrophie musculaire due a la dégradation des
protéines, une perte osseuse causée par la neutralisation des acides par I'os, ainsi qu'une
accélération de la progression de la maladie rénale.

Une anémie est fréquente chez les patients atteints de maladie rénale chronique. Elle
est généralement due a une diminution de la production d’érythropoiétine causée par une
réduction de la fonction rénale. (143)
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V.1.3. Insuffisance rénale chronique : étiologies, symptémes, complications

En France, les deux causes principales de linsuffisance rénale chronique sont
I'hypertension artérielle et le diabéte. Elles représentent prés d’'un cas sur deux.

L’hyperglycémie induite par le diabéte peut provoquer une détérioration des vaisseaux
au niveau des glomérules, entrainant alors une néphropathie diabétique. Cette cause
représentait 23 % des nouveaux cas d’insuffisance rénale en 2019.

Une autre cause importante est la néphropathie hypertensive, qui est associée a un
rétrécissement des petites artéres du rein qui peuvent se boucher et & une diminution de la
vascularisation. Elle aussi constituait 24 % des nouveaux cas d’insuffisance rénale en
2019.(151)

Autres étiologies : les glomérulonéphrites et les néphrites interstitielles sont des
atteintes inflammatoires du rein. Les origines peuvent étre tres diverses : maladies auto-
immunes, prise de médicaments néphrotoxiques, etc.

Des pyélonéphrites a répétition peuvent constituer également un facteur de risque.
Elles surviennent lorsque les voies urinaires hautes sont infectées a plusieurs reprises par des
bactéries, principalement I'Escherichia coli, et peuvent affecter un rein ou les deux.

Enfin, linsuffisance rénale peut également provenir d’'une maladie génétique
héréditaire : la polykystose rénale. Cette maladie se caractérise par la formation progressive
de kystes au niveau des tubules rénaux. Avec le temps, ces kystes proliféerent et augmentent
de taille, envahissant ainsi les reins. L'accumulation de ces kystes peut conduire a une
altération significative de la fonction rénale. (144,150)

Comme dit précédemment, la maladie est tres souvent silencieuse. De nombreuses
personnes atteintes d’insuffisance rénale chronique peuvent ne pas présenter de symptomes
au début de la maladie. Les symptdmes apparaissent généralement lorsque la maladie est a
un stade avancé. Ces symptomes peuvent inclure :

- asthénie;
- hypertension artérielle ;

- ocedemes des paupiéres et/ou chevilles, des pieds, des jambes correspondant a une
rétention hydrosodée ;

- anorexie ;

- nauseées, vomissements ;

- dysgueusie, halitose ;

- insomnies ;

- crampes musculaires, fourmillements ;

- démangeaisons cutanées ;

- augmentation de la fréquence urinaire, en particulier la nuit ;
- urines foncées, mousseuses ;

- neuropathies périphériques avec troubles moteurs et sensoriels ;
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- syndrome des jambes sans repos ;

- dyspnée. (143) (147,152)

Les principales complications de linsuffisance rénale chronique se situent sur le plan
cardiovasculaire, hématologique et métabolique.

Au niveau cardiovasculaire, peut survenir une hypertension artérielle avec surcharge
hydrosodée. Cette hypertension peut entrainer une progression des lésions vasculaires,
altérant ainsi l'intégrité et la fonction des vaisseaux sanguins.

Au niveau hématologique, on peut observer des troubles dus a un défaut de synthése
rénale d’érythropoiétine tels qu’'une anémie.

Enfin sur le plan métabolique, le déficit en 1-a-hydroxylase rénale et la diminution de
I'excrétion rénale des phosphates peut causer une hypocalcémie, une hyperphosphatémie, un
déficit en calcitriol et une hyperparathyroidie. Une diminution de la synthése du calcitriol, la
forme active de la vitamine D, peut induire une ostéodystrophie rénale. Le défaut d’élimination
de la charge acide peut également occasionner une acidose métabolique. On peut observer
une hyperuricémie et une hyperkaliémie favorisées par un défaut d’acide urique et une
diminution de I'excrétion rénale de potassium. (153)

V.2. Prise en charge

Actuellement, il n’existe pas de thérapie spécifique pour traiter I'insuffisance rénale
chronique. La prise en charge de la maladie repose sur des mesures hygiéno-diététiques ainsi
gue sur la prescription de médicaments qui ont pour but d’agir sur les causes ou les
symptomes.

Au stade ou les reins ne sont plus en mesure de fonctionner de facon adéquate
(lorsqu'il reste environ 10 % de fraction de filtration glomérulaire), des thérapies plus
complexes prennent le relais pour assumer cette fonction vitale critique. A ce point de la
maladie, un traitement par hémodialyse, dialyse péritonéale ou greffe est requis.(154)

V.2.1. Prise en charge hygiéno-diététique

En cas d'insuffisance rénale, les reins perdent progressivement leur capacité a éliminer
adéquatement le sel, le potassium et le phosphore que l'on retrouve dans I'alimentation. lls
perdent également leur capacité a filtrer I'urée issue de la transformation des protéines
alimentaires. Les recommandations nutritionnelles visent a limiter I'accumulation de ces
éléments dans le sang pour freiner la progression de la maladie.

- respecter I'apport de protéines : retrouvées dans le viandes, les poissons, les ceufs et
les produits laitiers. Les protéines sont transformées en urée dans l'organisme.
L’élimination rénale étant diminuée, il est important de limiter la quantité de protéines
afin d’éviter 'accumulation d’'urée dans le sang. Aux stades précoces, limiter les
apports & moins de 1 g/kg/j. A partir du stade 3, restreindre entre 0,6 et 0,8 g/kg/j ;

- limiter la consommation de sel : il entraine la rétention d’eau, la formation d’cedémes
et 'hypertension artérielle. Ramener les apports a moins de 5 grammes par jour ;
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limiter I'apport en potassium: un excés peut favoriser des troubles du rythme
cardiaque. Le potassium est retrouvé dans les épinards, les choux, les avocats, les
bananes, etc. Cet apport est a adapter en fonction du traitement diurétique ;

réduire l'apport en phosphore : une hyperphosphorémie peut provoquer des
démangeaisons, des troubles osseux et une calcification des vaisseaux. Il est présent
dans les fromages a pate dure et a tartiner, les coquillages et crustacés, les légumes
secs, certaines viandes (abats, gibier) et poissons (saumon, perche), etc.

D’autres recommandations peuvent contribuer a ralentir I'évolution de la maladie :

pratiquer une activité physique réguliére ;

respecter les heures de sommeil ;

arréter le tabac ;

surveiller la tension : au-dessous de 140/90 mmHg ;

surveiller le poids : se peser une fois par semaine et étre attentif aux signes de rétention
d’eau (jambes gonflées, essoufflement, visage bouffi, etc.) ;

surveiller I'aspect des urines : changement de couleur, fréquence et quantité. (154—
156)

V.2.2. Traitements médicamenteux

Les patients souffrant d’insuffisance rénale chronique peuvent étre amenés a prendre

un ou plusieurs médicaments :

un antihypertenseur en cas d’hypertension artérielle (cf tableaux 7a, 8b, 9c) ;
un diurétique en cas d’cedéme (cf tableau 7a) ;

un antidiabétique oral ou un traitement par insuline en cas de diabéte (cf tableaux 11
etl12);

de I'érythropoiétine en cas d’anémie ;

des traitements régulateurs de fer, de calcium, de phosphore, de potassium ou de
sodium en cas de troubles électrolytiques ;

une substitution vitaminique en cas de carence. (154)

L'érythropoiétine ne peut étre administrée que selon 3 conditions :

un taux d’hémoglobine < 10 g/dL trouvé deux fois a 15 jours d’intervalle ;
s”il existe des symptdbmes génants : asthénie, dyspnée, angor ;

si 'anémie est secondaire uniguement a l'insuffisance rénale chronique.

L'objectif a atteindre sera un taux cible d'hémoglobine compris entre 10 et 12 g/dL. (157)
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Tableau 20 : Agents stimulant I'érythropoiése (45,158)

Mécanisme

Effets indésirables

Cl

Erythropoiétine
(EPO)
Epoétine a
Epoétine 8
Epoétine 6
Epoétine ¢
Darbépoétine

Favorisent la synthése
de réticulocytes
médullaires en cas de
synthése insuffisante
d'érythropoiétine

Troubles
cardiovasculaires
(HTA, TVP, EP)

Troubles digestifs
Carence martiale

Crises convulsives

Vérification des
carences en fer
avant et pendant le
traitement (et acide
folique et vit B12)

Syndrome
inflammatoire :
corriger une
éventuelle infection
chronique

ClI : contre-indication ; HTA : hypertension artérielle ; TVP : thrombose veineuse profonde ; EP : embolie

pulmonaire
Tableau 21 : Traitements régulateurs de phosphore (159-162)
Mécanisme Effets indésirables Cl
Propriétés antiacides. Troubles gastro-
i Augmentation de la intestinaux Surveillance
Chelateur smi biologique fréquente
: calcemie avec Hvpercalcémie aiq q
calcique S yperce
diminution de la (confusion,

calcium

parathormone et
diminution de la
phosphorémie

vomissements)
Prurit

Hypercalcémie,
hypercalciurie

sucro-ferrique

I'absorption de

phosphate alimentaire

couleur des selles

Chélateur non | chélateurs de Cephalees
calcique phosphore dépourvus Dl())duleu_rs I
Carbonate de de métal et de calcium. | abdominales, o
sevelamer et | Réduisent I'absorption | diarrhee, Hypophosphorémie
carbonate de du phosphate a partir du COﬂSt[patlon,
lanthane tube digestif. nausees,
vomissements
Chélateur non calcique.
ggséaéeeufree: Diminution de la Diarrhées
Oxyhydroxyde gihn?ﬁzggr? rgée i Altération de la Hémosiderose

Cl : contre-indication
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Tableau 22 : Traitements de supplémentation (163—165)

Mécanisme Effets indésirables Cl
Maintenir I'équilibre
calcium — phosphore Hypercalcémie,
dans 'organisme en Hypercalcémie hypercalciurie,
Cholécalciférol | facilitant l'absorption Hypercalciurie hypervitaminose D,
intestinale du calcium lithiase calcique,
et en réduisant la pseudo-
réabsorption du hypoparathyroidie
phosphore
Douleurs
Constituant de abdominales,
I’lhémoglobine diarrhée, coloration .
Fer . . Surcharge martiale
Essentiel pour des selles en noir,
I'érythropoiése nauseées,
vomissements
Troubles digestifs, Hypercalcémie,
Calcium Corr_ige la carence hypercalciuri_e, hype_zrcalciurie_s_ Iith_iase
calcique alimentaire hypercalcémie, calcique, calcification
hypophosphatémie tissulaire

ClI : contre-indication

Remargues :

En 2017, Kidney Disease : Improving Global Outcomes (KDIGO), une organisation
internationale qui a pour but d’améliorer les soins et les résultats des patients atteints
d’insuffisance rénale a publié des lignes directrices de pratique clinique. Elles recommandent
la supplémentation en vitamine D en utilisant les stratégies de traitement conseillées pour la
population générale. (166)

Il existe un protocole pour corriger le déficit en vitamine D. Pour les personnes arisque,
telles que les insuffisants rénaux avérés, le taux sérique de vitamine D ne doit pas se situer
en dessous de 30 ng/mL. Le protocole est donc le suivant :

- 50 000 Ul/semaine pendant 4 a 8 semaines ;
- entretien aprés correction du déficit : 50 000 Ul par mois pendant 3 a 6 mois ;
- nouveau dosage une semaine aprés la fin du traitement ;

- posologie réajustée selon le nouveau résultat aprés 3 a 6 mois : 50 000 Ul & 100 000
Ul/mois ;

- sivitamine D > 60 ng/mL, espacer les doses : 50 000 Ul tous les 2 mois. (167)

La Haute Autorité de Santé a établi une recommandation sur la supplémentation en fer
lors d’une ferritinémie < 100 ng/mL. La voie orale est préférée a la voie intraveineuse, sauf si
intolérance ou inefficacité des compléments par voie orale. La valeur cible & atteindre est
comprise entre 100 et 200 ng/mL. (157)
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V.2.3. Traitement de substitution

Comme dit précédemment, lorsque les reins sont gravement atteints a hauteur de 85
a 90 %, cela est considéré comme une insuffisance rénale terminale. Pour y remédier, il existe
trois options de traitement de substitution :

- latransplantation rénale ou greffe rénale : cette procédure a pour objectif de remplacer
le rein pathologique par un rein fonctionnellement intact. Afin de prévenir le rejet d'un
greffon, un traitement médicamenteux est généralement prescrit a vie. Ce traitement
consiste en la prise d'immunosuppresseurs qui réduisent la réactivité du systéme
immunitaire. A long terme, ces médicaments peuvent augmenter le risque d'infections
et d'autres complications médicales, comme des cancers cutanés. Il est donc important
que le patient ait un suivi médical régulier apres la greffe.

- I'hémodialyse : elle consiste a épurer le sang des toxines et de I'eau en exces, a l'aide
d’'un filtre de dialyse. Le sang est ensuite directement réinjecté au patient. Elle se
pratique trois fois par semaine dans un centre spécialise, par séance de trois ou quatre
heures.

- la dialyse péritonéale : elle a pour objectif d’épurer le sang en utilisant comme filtre le
péritoine, de maniére permanente. Elle peut étre réalisée au domicile du patient, lui
laissant ainsi plus d’autonomie. Aprés quelques années, l'efficacité de la dialyse
péritonéale peut diminuer, ce qui peut nécessiter de recourir a 'hémodialyse ou la
greffe de reins. (147,155)

V.3. Les compléments alimentaires

Parmi les différentes stratégies thérapeutiques, I'utilisation de compléments
alimentaires peut étre un élément clé pour répondre aux besaoins nutritionnels spécifiques des
patients atteints d’insuffisance rénale chronique. En effet, ces derniers présentent souvent des
perturbations métaboliques et des déséquilibres nutritionnels qui peuvent avoir des
répercussions négatives sur leur état de santé général.

V.3.1. Vitamines et minéraux

V.3.1.1. Vitamine D, fer, calcium et phosphore

Dans le cadre du traitement de la maladie rénale chronique, certains médicaments, y
compris les suppléments de fer, de vitamine D et de calcium, peuvent étre prescrits pour pallier
des déficits spécifiques. Par exemple, I'anémie ferriprive peut étre corrigée a l'aide de
suppléments de fer administrés sous forme de médicament. De méme, les patients atteints
d'insuffisance rénale peuvent présenter des concentrations sériques de calcium et de vitamine
D inférieures aux valeurs de référence, nécessitant alors I'administration de médicaments pour
pallier ces carences.

Toutefois, il convient de rappeler la différence entre médicament et complément
alimentaire :

- les médicaments sont congus pour prévenir, diagnostiquer, ou traiter des maladies. Ils
sont utilisés dans un but thérapeutique. Les compléments alimentaires, quant a eux,
ont pour but de compléter le régime alimentaire normal et de fournir des nutriments ou
autres substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique. lls ne sont pas destinés
a traiter une maladie spécifique ;
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- les médicaments sont souvent plus concentrés en principe actif que les compléments
alimentaires. En outre, la formulation des médicaments est congue pour optimiser leur
biodisponibilité. Cela signifie que méme si un complément alimentaire et un
médicament contiennent le méme principe actif, I'effet sur l'organisme peut étre
différent.

En outre, les patients atteints d’insuffisance rénale chronique sont particulierement
sensibles aux fluctuations des taux de vitamines et minéraux. lls peuvent avoir des besoins
spécifiques en vitamine D, en fer et en calcium, qui doivent étre surveillés de prés et régulés
avec soin.

C'est pourquoi il est essentiel que ces patients ne substituent pas les médicaments
prescrits par des compléments alimentaires sans l'avis d'un professionnel de santé. Méme si
ces compléments sont en vente libre, leur utilisation doit étre appropriée. lls ne sont pas sans
danger et peuvent présenter des risques. L'utilisation excessive de ces compléments
alimentaires peut entrainer une surcharge minérale ou vitaminique.

Quelques exemples :

- Vitamine D3 spray sublingual de ALVITYL (vitamine D3) : 2 pulvérisations pour un
apport de 800 Ul de vitamine D ;

- OLIGOMAX fer de NUTERGIA (fer et cuivre) : 5 ml par jour pour un apport de 10,5 mg
de fer et 0,20 mg de cuivre ;

- CALCIBIANE de PILEJE (calcium, zinc, vitamine D3, vitamine E, manganese, vitamine
B6, poudre de bambou) : 1 stick apporte 800 mg de calcium, 5 mg de zinc, 5 ug de
vitamine D, 6 mg de vitamine E, 1,8 mg de manganese, 0,7 mg de vitamine B6, 47 mg
de poudre de bambou.

HO
HsCo.,
CHs

CHs

CHs

HO™ OH

Figure 22 : Structure chimique du calcitriol (168)

V.3.1.2. Vitamines du groupe B

Les vitamines B sont un groupe de vitamines qui jouent un rble essentiel dans de
nombreuses fonctions métaboliques et physiologiques de I'organisme. En cas d'insuffisance
rénale chronique, les niveaux de certaines vitamines B peuvent diminuer en raison de la
dégradation de la fonction rénale, des pertes accrues pendant la dialyse et des régimes
alimentaires restrictifs souvent nécessaires pour les patients atteints d'IRC.
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Les vitamines B, telles que la vitamine B6 (pyridoxine), la vitamine B9 (acide folique)
et la vitamine B12 (cobalamine), sont particuliérement importantes pour les patients atteints
d'IRC pour les raisons suivantes (169-171) :

- chez les patients atteints de maladie rénale chronique, I'nyperhomocystéinémie est
plus fréquente que dans la population générale. Cette augmentation peut étre due a
une carence en vitamines B6, B9 et B12 qui sont impliquées dans le métabolisme de
I'homocystéine ; (172)

- les carences en folates et en vitamines B12 se traduisent, entre autres, par de 'anémie.
La prise de ces compléments est particulierement recommandée pour favoriser
I'érythropoiése et donc prévenir une anémie, probléme courant chez les patients
atteints d’insuffisance rénale chronique ; (169,171)

- la carence en vitamine B12 est souvent accompagnée de troubles du systémes
nerveux (fourmillements, faiblesse musculaire, irritabilité, légére dépression). La
supplémentation en vitamine B12 permet de maintenir une fonction nerveuse saine
chez les patients en insuffisance rénale. (173)

V.3.2. Acides gras oméga-3

Nous avons déja évoqué l'importance des acides gras dans diverses pathologies et
leurs effets bénéfiques sur la santé. Leur effet anti-inflammatoire est & nouveau mis a profit
dans le cadre de la prévention de la maladie rénale chronique.

Une étude publiée en 2017 consiste en une méta-analyse examinant les effets de la
supplémentation en acides gras oméga-3 sur la fonction rénale chez les patients atteints de
maladies rénales chroniques. Cette étude inclut 12 essais contrblés randomisés, soit un total
de 799 patients. Les résultats ont montré que la supplémentation en acides gras oméga-3 était
associée a une amélioration de la fonction rénale. Elle permettait de réduire protéinurie et la
créatininémie. (174)

En janvier 2023, une étude a examiné l'association entre les acides gras polyinsaturés
oméga-3 (AGPI) et l'incidence de la maladie rénale chronique. Les chercheurs ont mené une
analyse regroupée de 19 cohortes, soit 25 570 participants. lls ont montré que des niveaux
plus élevés d’AGPI n-3 étaient associés a un risque plus faible de survenue de maladie rénale
chronique de 13 %. Ces résultats prouvent le rble favorable des AGPI n-3 dans la prévention
de l'insuffisance rénale chronique. (175).

V.3.3. Probiotiques

L'utilisation de probiotiques dans l'insuffisance rénale chronigue est un sujet de
recherche en évolution. Ce sont des micro-organismes composés principalement de bactéries
telles que les bifidobactéries, les lactobacilles et les lactocoques, ainsi que des levures telles
que les saccharomyceétes. On les retrouve dans des aliments fermentés tels que les yaourts,
ou la choucroute, ou on peut les consommer sous forme de compléments alimentaires. (176)

En 2017, un essai contrdlé randomisé en double aveugle a été réalisé afin d’examiner
les effets d'une supplémentation par probiotique sur les marqueurs de l'inflammation et les
toxines urémiques des insuffisants rénaux chroniques. Les résultats ont révélé que les taux
de protéine C-réactive et d’interleukine-6 ont diminué dans le groupe prenant les probiotiques.
Le taux de toxine urémique a lui aussi diminué. (177)
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En 2018, une revue systématique a été publiée, incluant des essais cliniques
randomisés entre 2012 et 2016, sur des patients atteints d’insuffisance rénale chronique,
hémodialysés ou non. Les résultats de la revue ont montré que la prise de probiotiques avait
des effets bénéfiques sur plusieurs paramétres clinigues. De maniéere générale, les chercheurs
ont observé une diminution de I'urémie, marqueur représentatif de la fonction rénale, et une
réduction des marqueurs inflammatoires tels que cytokines pro-inflammatoires. lls ont
également constaté une augmentation des cytokines anti-inflammatoires, facteurs préservant
la fonction rénale.

La prise de probiotiques a également permis de mieux réguler le microbiote intestinal,
permettant une meilleure assimilation des régimes isocalorigues et isoprotéiques suivis par
les patients souffrant de maladie rénale chronique.

Les probiotiques ont été globalement bien tolérés, ne présentant que quelques effets
indésirables mineurs.

Cependant, il est important de noter que les études sont récentes, réalisées sur des
courtes périodes et sur des tailles réduites de population. Des recherches supplémentaires
sont nécessaires pour établir des recommandations claires sur l'utilisation des probiotiques
dans cette population de patients. (178)

Quelques exemples :

- alflorex + de SYMBIOSIS (Bifidobacterium longum 35624®, calcium) : 1 gélule apporte
1 milliard UFC (Unité Formant des Colonies), et 120 mg de calcium ;

- lactibiane référence de PILEJE (Bifidobacterium longum LA101 ; Lactobacillus
helveticus LA102 ; Lactococcus lactis LA103 ; Streptococcus thermophilus LA104) : 1
gélule composée de 4 souches probiotiques dosées a 10 milliards UFC ;

- Ergyphylus confort de NUTERGIA (Lactobacillus plantarum LMG P-21021,
Lactobacillus rhamnosus GG ATCC 53103, Bifidobacterium longum DSM 16603,
Lactobacillus acidophilus DSM 21717, Bifidobacterium bifidum DSM 22892, vitamine
B3) : 1 gélule composée de 5 souches dosées a 6 milliards UFC.

V.3.4. Les limites des compléments alimentaires
Les compléments alimentaires peuvent étre utilisés pour aider a gérer les symptomes
de l'insuffisance rénale, mais leur utilisation doit étre limitée.

Certains compléments peuvent contenir des vitamines et minéraux bénéfiques pour aider a
mieux supporter certains symptémes de la maladie, mais ils peuvent étre en association avec
d’autres minéraux nocifs pour les personnes atteintes d’insuffisance rénale.

Par exemple, les complexes multivitaminés peuvent contenir du potassium, dangereux
pour ces personnes qui n‘ont plus la capacité optimale pour filtrer les apports.

La supplémentation en vitamines et minéraux peut présenter des bénéfices mais
également un risque important pour la santé, si elle n’est pas étroitement suivie. Les patients
doivent souvent suivre un régime alimentaire strict et contrdler leur apport en certains
nutriments comme cités précédemment. Les compléments alimentaires peuvent entrainer une
surcharge en nutriments, entrainant alors des dommages rénaux.
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Enfin, comme pour les autres pathologies, I'efficacité et la qualité des compléments
sont variables en fonction des fabricants et des matieres utilisées, pouvant ainsi occasionner
des effets indésirables.

V.4. Conclusion

Les résultats obtenus lors des recherches ont montré que l'utilisation adéquate de
compléments alimentaires peut contribuer a améliorer la qualité de vie des patients, en aidant
a pallier les carences nutritionnelles, en soulageant les symptémes et en ralentissant la
progression de la maladie.

Néanmoins, il est important de souligner que ces compléments doivent étre utilisés en
accompagnement d'un traitement médical adapté, de modifications du mode de vie et sous la
supervision d'un professionnel de santé.

Des recherches supplémentaires sont nécessaires pour affiner les recommandations
sur l'utilisation de ces compléments dans la prise en charge de l'insuffisance rénale chronique.
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INSUFFISANCE RENALE CHRONIQUE

Quelques conseils
hygiéno-diététiques:

. . . . I
L'insuffisance rénale chronique (IRC) est
une maladie rénale progressive et
irréversible qui se caractérise par une |

diminution progressive et permanente de
la capacité des reins a filtrer.

Pourquoi suis-je atteint d'une
IRC?

T Diabéte

Hypertension

artérielle
; —fs ;
Maladies = Certains
auto-immunes o) médicaments

Qu'est ce que le DFG ? Quelles sont les
valeurs attendues lors de ma prise de sang ?

Le DFG est le débit de filtration glomérulaire. Il
représente le volume de liquide filtré par les
reins. Il est le marqueur de la fonction rénale.

DFG e e
Stade (mL/min/1,73m2) Définition
Maladie rénale
chronigue* avec
1 =90
DFG normal ou
augmenté
Maladie rénale
chronique* avec
2 Entre 60 et 89
ntrebue DFG légérement
diminué
3A Entre 45 et 59 . .
Insuffisance rénale
3B Entre 30 ot 44 chronique modérée
a Entre 15 et 29 Insufflsance Eerlale
chronique sévere
Insuffisance rénale
5 <15 chronique
terminale

*: Avec marqueurs d'atteinte rénale : albuminurie, hématurie, leucocyturie,
ou anomalies morphologiques ou histologiques, ou marqueurs de
dysfonction tubulaire, persistant plus de 3 mois (et a deux ou trois examens

consécutifs).

Les chiffres sont a interpréter en fonction de ()
vos facteurs de risques et de votre état V.
général. Demandez 'avis de votre médecin.

Préférer une alimentation alcalinisante :
les acides sont moins bien éliminés. Opter
pour des fruits, légumes, pates et céréales.
Eviter la viande, les fromages et les oeufs
qui, une fois métabolisés, produisent des
composés acides.

Limiter vos apports en protéines qui sont
transformées en urée et qui s'accumule
dans le sang. L'idéal est 0,8 g/kg/jour.
Réduire votre consommation de sel (<5 g
de sel /jour soit < 2 g de sodium/jour): évitez
les plats cuisinés industriels trop salés.
Apportez de la saveur avec des herbes
aromatiques, des épices et du jus de citron.
Eviter l'exces de phosphore : limiter les
abats, les sardines, légumes secs, la biére,
les fromages et le chocolat.

Les apports en potassium sont a adapter
en fonction des médicaments, des
résultats des analyses de sang et en
fonction de l'avis de votre médecin : les
péches, les prunes et pruneaux, les
abricots, les mangues, la banane, le kiwi,
les fruits secs, les haricots rouges et
blancs, l'avocat, et les pommes de terre
sont les aliments les plus riches en
potassium.

Réduire sa surcharge pondérale.

En cas de dialyse, limiter vos apports
hydriques.

Pratiquer une activité physique réguliéere :
au moins 30 minutes par jour.

[ -

- J
-
-

Les compléments

.,
o ! . .
alimentaires:

Toute prise de complément alimentaire doit étre
préalablement évaluée par un professionnel de
santé.

Figure 23 : Fiche patient sur le théme « insuffisance rénale chronique et compléments alimentaires »
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Tableau 23 : Représentation des compléments alimentaires utilisés pour l'insuffisance rénale
chronigue dans l'alimentation et en pharmacie

Alimentation

Vitamine B6

All, céréales, germes de blé, noix, pistaches,
bananes, avocats, pomme de terre, épinards, pois
chiches, thon, foie de volaille et volailles

Vitamine B9

Foie de veau, de volaille, épinards, asperge,
brocoli, choux de Bruxelles, haricots, légumineuses

Vitamine B12

Abats, viandes, ceufs, poissons et produits de mer,
fromage et lait.

MULTIBIANE PILEJE®
Vitamines A, B, C, E, magnésium, fer, zinc, cuivre, manganese

ERGYCEBE NUTERGIA®
Vitamines A, B, C, D, E, zinc, chrome

VITALITE AZINC ARKOPHARMA®
Vitamine A, B, C, D et E, Calcium, Chrome, Cuivre, Fer,
Manganése, Molybdéne, Sélénium, Zinc.

Acides gras oméga-3

Huile de colza, de noix, avocats, graines de lin
Margarines
Fruits a coques : noix, pistaches, amandes,
noisettes
Poissons gras : saumon, sardines, maquereaux,
harengs

ERGY 3 NUTERGIA®
Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA) + vit E

OMEGABIANE poissons des mers froides PILEJE® Huile de
poisson (acides gras méga 3, EPA et DHA)

OMEGA 3 ARKOGELULES®
Huile de poisson (acide gras oméga 3, EPA et DHA)

Probiotiques

Yaourts, fromages frais, boissons fermentées, soja,
légumes fermentés

ALFLOREX + SYMBIOSIS®
Bifidobacterium longum 35624®, calcium

LACTIBIANE REFERENCE PILEJE®
Bifidobacterium longum LA101, Lactobacillus helveticus LA102,
Lactococcus lactis LA103, Streptococcus thermophilus LA104

ERGYPHYLUS CONFORT NUTERGIA®
Lactobacillus plantarum LMG P-21021, Lactobacillus
rhamnosus GG ATCC 53103, Bifidobacterium longum DSM
16603, Lactobacillus acidophilus DSM 21717, Bifidobacterium
bifidum DSM 22892, vitamine B3
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VI. Cancers et compléments alimentaires

VI.1. Epidémiologie — Physiopathologie

VI.1.1. Définition — Classification

Le cancer est une maladie causée par la mutation de cellules qui se développent de
maniere incontrdlée et qui se multiplient de maniére excessive. Les cellules cancéreuses
peuvent former des masses appelées tumeurs. Elles vont franchir leurs limites naturelles et
envabhir les tissus voisins ou se propager dans d’autres parties du corps, et ainsi devenir des
métastases. (179,180)

En France, le cancer est la premiére cause de décés chez 'homme et la deuxiéme
chez la femme. En 2018, on comptait 382 000 nouveaux cas de cancers. Cela touchait 54 %
des hommes contre 46 % de femmes, avec un age médian au moment du diagnostic de 67-
68 ans.

Les cancers de la prostate, du poumon et colorectal sont les types de cancer les plus
courants chez les hommes, tandis que les femmes sont le plus souvent atteintes de cancer du
sein, colorectal et poumon.

Toutefois, entre 2010 et 2018, le taux d’incidence de cancers a baissé chez les
hommes et tend a se stabiliser chez les femmes.(181)

Une classification internationale des cancers a été mise en place pour faciliter le
traitement des patients, la recherche et le contrble du cancer. Ce systéeme nommé TNM de
I'Union Internationale Contre le Cancer (UICC) est utilisé par les professionnels de I'oncologie
du monde entier. Une fois que le stade du cancer est connu, il peut servir de base pour décider
du traitement approprié et évaluer le pronostic vital du patient.

Le cancer peut provoquer de nombreux symptomes différents, certains plus subtils que
d’autres. lls peuvent apparaitre de maniére précoce ou tardive, alors que le cancer est déja
développé.

La détection précoce de nombreux cancers peut améliorer considérablement les
chances de succes du traitement, tout en réduisant les codts de prise en charge et les effets
secondaires pour les patients.

Les autorités publiques ont mis en place trois programmes de dépistage organisé :

- le cancer du sein, a partir de cinquante ans et tous les deux ans. Il consiste en un
examen clinique des seins ainsi qu’'une mammographie ;

- le cancer colorectal, a partir de cinquante ans et tous les deux ans ;

- le cancer du col de 'utérus, a partir de vingt-cing ans et tous les trois ans. Il est effectué
grace a un frottis du col de l'utérus. (182)

En France, les pharmacies peuvent proposer des tests de dépistage du cancer colorectal.
Ces tests consistent en des kits a domicile qui permettent aux personnes, sans facteur de
risque, de prélever un échantillon de selles pour détecter la présence de sang occulte. Si un
test de dépistage est positif, il est recommandé de consulter un spécialiste pour des examens
plus approfondis.
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VI.1.2. Physiopathologie

Les cancers sont des maladies complexes qui se développent généralement sur plusieurs
années. La transformation maligne est le processus par lequel des cellules cancéreuses
émergent de cellules saines. Ce processus se déroule en plusieurs étapes :

- Pinitiation ;
- la promotion ;

- la progression.

L'initiation du cancer est la premiére étape du développement d'un cancer, caractérisée
par des mutations du génome d'une cellule. Les dommages du matériel génétique peuvent
étre causés par des agents cancérigénes tels que les substances chimiques, le tabac, les
virus, les radiations et les rayons solaires. Mais les erreurs dans 'ADN peuvent également
étre provoqués par une mutation spontanée.

Généralement, les cellules endommagées réparent ces erreurs. Si I'erreur estirréparable,
elles subissent I'apoptose. Cependant, lorsque la réparation ou la destruction ne se produit
pas, la cellule endommagée persiste et passe a I'étape suivante.

La promotion est la deuxiéme étape du développement d’une tumeur, durant laguelle des
facteurs extérieurs, tels que les habitudes de vie ou certaines substances, stimulent la
formation d'une cellule cancéreuse.

Les agents responsables, appelés promoteurs, peuvent étre des éléments rencontrés
dans le milieu extérieur (toxiques chimiques, facteurs alimentaires, etc.) ou des éléments
endogénes (facteurs de croissance, hormones, etc.), mais ne sont pas la cause directe du
cancer.

La promotion permet a la cellule initiée de devenir cancéreuse et n'affecte pas les cellules
non initiées. Cette phase relativement longue conduit a la prolifération de cellules mutées, ou
les facteurs endogénes ou exogéenes cités précédemment dérégulent les mécanismes qui
contrdlent la multiplication cellulaire, du fait de leur action répétitive. Certains cancérigénes,
comme les rayonnements ionisants, sont assez puissants pour induire un cancer sans
promoteur.

L'étape de la progression du cancer englobe la prolifération des cellules, la formation de
la tumeur et l'invasion d'autres parties du corps. Durant cette phase, la tumeur provoque des
symptémes tels que saignements et fatigue.

Le cancer peut envahir le tissu environnant directement ou se propager a travers le
systeme lymphatique, comme c'est le cas pour les carcinomes, ou via le réseau sanguin,
typique des sarcomes.

La progression est une phase complexe incluant la vascularisation de la tumeur (néo-
angiogenése) et l'acquisition de la capacité d'invasion (métastases). (183,184)
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Figure 24 : Etapes de la cancérogénése (185)

VI.1.3. Cancer : étiologies et symptomes

Les cancers sont considérés comme des maladies multifactorielles. La cancérogenese

a permis de déterminer plusieurs éléments qui accroissent le risque de cancer. Ces facteurs
de risques se dissocient en deux groupes : les facteurs évitables et les facteurs non évitables.

facteurs évitables : tabac, alcool, alimentation déséquilibrée, surpoids, certaines
infections (Helicobacter pylori, HPV, hépatite B et C), exposition professionnelle,
rayons UV, radiations ionisantes, inactivité physique, traitements hormonaux,
particules fines, etc ;

facteurs non évitables : age, hérédité, maladies auto-immunes, génétique. (186)

Les symptdbmes du cancer varient selon le type et I'emplacement de la maladie. Il existe
des symptdmes précurseurs qui peuvent apparaitre tot dans le développement du cancer et
qui doivent étre détectés par un professionnel de santé. D'autres symptémes, en revanche, ne
se manifestent que tardivement, lorsque la maladie est déja avancée. Malgré cette variabilité,
il est crucial de savoir identifier les signes précurseurs :

excroissance ou marque sur la peau qui se développe ou change d’apparence ;
changement de taille ou de couleur d’'un naevus ;

toux, essoufflement, dysphagie ;

modification du transit intestinal (constipation ou diarrhée) ;

saignements anormaux (vaginaux, hématurie, rectorragie) ;

perte de poids inexpliquée ;

asthénie ;

douleur nouvelle et prolongée ;

dysurie ;

variation de taille, de forme, de sensibilité de la poitrine ;

perte d’appétit ;

Iésion qui ne cicatrise pas ;
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- brdlures d’estomac, indigestion persistante, nausées ou vomissements récurrents ;
- sueurs nocturnes ;
- fievre récurrente ;

- ganglions lymphatiques hypertrophiés. (187,188)
VI.2. Prise en charge

VI.2.1. Prise en charge hygiéno-diététique

Il est possible de réduire le risque de développer un cancer en agissant sur les facteurs
externes tels que :

- arréter le tabac ;

- limiter la consommation d’alcool ;

- adopter une alimentation équilibrée et diversifiée ;
- réduire la surcharge pondérale ;

- pratiquer une activité physique réguliére ;

- diminuer l'exposition a diverses substances cancérigenes (pollution, agents
cancérigénes en milieu professionnel, rayonnements) ;

- vaccination contre les virus de I'hépatite B (HBV) et le papillomavirus humain (HPV)
gui protégent respectivement contre le cancer du foie et le cancer du col de l'utérus .

Selon les estimations, jusqu'a 40 % des cas de cancer pourraient étre évités grace a ces
mesures préventives. (189)
VI.2.2. Traitements médicamenteux

Les traitements médicamenteux du cancer ont pour but d’éliminer les cellules cancéreuses
et d'empécher leur prolifération.

Certains traitements agissent localement en ciblant directement la tumeur ou les foyers
canceéreux : c’est le cas de la radiothérapie ou de la chirurgie.

Les autres traitements sont systémiques et agissent sur 'ensemble de I'organisme : c’est
le cas de la chimiothérapie, de [I'hormonothérapie, des thérapies ciblées et de
l'immunothérapie.
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Tableau 24 : Chimiothérapie (190)

Classe

Sous-classe

Mécanisme

El/IM

Médicaments
ciblant ’ADN

Agents alkylants

Forment des liaisons
covalentes avec 'ADN —
inhibition de la réplication et
de la transcription de 'ADN.

Inhibiteurs des

Inhibent I'action de I'enzyme
topo-isomérase qui

Hématotoxicité
Toxicité veineuse
Cardiotoxicité

Toxicité pulmonaire

Antipuriques

voies métaboliques
impliguées dans la
production de ces bases.

topo- engendrent des cassures
isomérases pour contréler la topologie de
I’ADN.
Hématotoxicité
Antifoliques Toxicité rénale
Toxicité pulmonaire
Analogues des bases Toxicité probable si
nucléiques qui vont se déficit en
S substituer aux bases dihydropyromidine
Antimétabolites Antipyrimidiques | puriques ou pyrimidiques déshydrogénase
dans I'ADN, ou inhiber les (DPD)

Syndrome main-pied

Hématotoxicité,
immunosuppression,
toxicité digestive,
DNV, neuropathies
périphériques

Agents du
fuseau

Poisons du
fuseau

Inhibent la polymérisation de
la tubuline et bloquent le
réseau microtubulaire lors de
la mitose (métaphase).

Hématotoxicité,
neuropathies,
constipation

Stabilisants du

Inhibent la dépolymérisation
des microtubules en tubuline,

Hématotoxicité,
neuropathies,

Inhibiteurs du
protéasome

fuseau aboutissant a la mort de la o
, alopécie
cellule lors de 'anaphase.
Inhibent la dégradation des Toxicité

protéines pro apoptotiques et
restaurent une apoptose
efficace des cellules
tumorales.

cardiovasculaire,
neurotoxicité,
syndrome de lyse
tumorale

El : effets indésirables ; IM : Interactions médicamenteuses, DNV : diarrhées nausées vomissements
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Tableau 25 : Hormonothérapie (191)

Classe Mécanisme Indications El/IM
Inhibiteur du CYP17 (précurseur HTA, hypokaliémie et
de la biosynthése des rtTItentlon hy?”‘_q]_“e’
androgéenes) — conversion de la ﬁéor;?ggzgitg :

Anti- progestérone via la voie de Cancer de la P L
. N o S troubles digestifs,
androgenes | synthése des minéralocorticoides | prostate bouffées de chaleur
-/ prOdUCtion de \ de la libido ,
minéralocorticoides par les dysfonction arectile
glandes surrénales gynécomastie. ’
Blocage direct des récepteurs
hypophysaires — induit une \ de
_ la concentration de LH et FSH
ANtagonistes | sans effet « flare-up » Cancer de la

LH-RH . - prostate
Disparition de LH et FSH —
régression puis disparition de la Asthénie. bouffées de
sécrétion d’hormones sexuelles chaleur, \ de la libido,

| dysfonction érectile,
Stimulent I'hypophyse — Cancer de la gynécomastie, \
libération de LH et FSH — prostate densité minérale
production d’androgénes et Cancer du osseuse.
Analogues | d’cestrogenes — effet « flare up» sein

SnARdn Puis rétrocontrole négatif a la Cancer du
suite de la saturation permanente | COrps uterin
des récepteurs = la sécrétion des | cancer de
hormones sexuelles disparait. I'ovaire
Se lient directement aux B.OUfer,S de ch?leur,
récepteurs des cestrogénes sur risque d-anomailles
les cellules tumorales — bloque la endometriales et de

Anti- ; lisation induit | Cancer du sarcomes utérins,
cestrogénes S|gr:a Isation ”’:'uklfi p?r es sein accidents
eS| rogenesde N III T a thromboemboliques
croissance des cellules veineusx, troubles
cancéreuses. visuels
Femme
ménopauseée .
Bloquent la production Bouf‘fegs de c_halel_Jrs,
L , A o Cancerdu | hypertriglycéridémie,
Inhibiteurs | d'cestrogénes en inhibant sein h holestérolémi
de I'enzyme aromatase, qui est ypercholestero smie,
, ’ . Cancer du arthralgies, asthénie,
Plaromatase | responsable de la conversion des "y
R ; corps utérin | > de la densité
androgeéenes en cestrogenes o
minérale osseuse
Caner de
I'ovaire

El : effets indésirables ; IM : Interactions médicamenteuses, .7 augmentation; Vv : diminution ; HTA :
hypertension artérielle
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Tableau 26 : Immunothérapie(192,193)

Classe Sous-classe Mécanisme El
Stimule l'ensemble du systéme | Troubles
immunitaire sans cibler | pulmonaires,
spécifiguement un antigéne ou | gastro-intestinaux,

Immunothérapie | Interférons | une cellule en particulier. renaux,
non spécifique | |nterleukines | Elle stimule lactivation et la Ecé)rrgfi)nsg;(,
prolifération des lymphocytes T et cufa néqs ’
des cellules tueuses naturelles S .
oculaires, systeme
(NK).
nerveux,
Cible des antigénes spécifiques hgrr?ézig)lﬂoxmethues,
Inhibiteurs | présents sur la surface des 9
de point de | cellules infectées ou malignes.
Immunothérapie imcnc;[:gic':la?re Permet au systéme immunitaire
spécifique d'éliminer spécifiguement les
Anticorps cellules tumorales sans
bispécifiques | endommager les cellules saines
environnantes.
El : effets indésirables
Tableau 27 : Thérapie ciblée (194,195)
Classe Mécanisme El
Inactivent le ligand extracellulaire ou | AEG, toxicité cutanée,
. bloquent le domaine extracellulaire du | hématotoxicité,
Anticorps

monoclonaux

récepteur.

cardiotoxicite,
hépatotoxicité,
pulmonaire

toxicité

Inhibiteurs de
protéines
kinases

Interagissent avec les récepteurs de
tyrosine kinases au niveau intracellulaire.
Blogquent la transmission des signaux et
empéchent la prolifération anarchique
des cellules.

Fatigue, céphalées, DNV,
anorexie, dysgueusie,
troubles cutanés, troubles
cardiovasculaires, troubles
rénaux

El : effets indésirables ; DNV : diarrhées, nausées, vomissements

Les principales

concernent :

interactions médicamenteuses des

- les vaccins vivants atténués ;

traitements anticancéreux

- les immunosuppresseurs a cause du risque de majoration de lymphoprolifération ou

d’infection ;

- les inducteurs et les inhibiteurs enzymatiques : insuffisance d’efficacité avec les
inducteurs et majoration de toxicité avec les inhibiteurs ;

- les anticoagulants : augmentation du risque thrombotique.(190)
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VI.2.3. Prise en charge des effets secondaires

Tableau 28 : Prise en charge hygiéno-diététique des effets secondaires (196)

A FAIRE

A EVITER

DIARHEES

boire au moins deux litres par petites
gorgées régulieres ;

privilégier des préparations culinaires a
base de féculents, riz et pates ;

favoriser la prise alimentaire de bananes,
carottes, viande blanche, poisson
maigre.

éviter le lait et I'alcool ;
éviter les aliments riches en fibres ;
éviter les boissons gazeuses ;

éviter les préparations glacées ou trés
froides ;

éliminer les matiéres grasses.

CONSTIPATION

boire au moins 2 litres d’eau par jour ;

privilégier une alimentation riche en
fibres a base de fruits et Iégumes frais,
de compote de pruneaux, de céréales et
pain complet ;

pratiquer une activité physique de fagon
adaptée et réguliéere ;

boire un verre d’eau glacée ou un jus de
fruits consommeé froid au réveil.

éviter les produits céréaliers raffinés.

NAUSEES, VOMISSEMENTS

prendre les antiémétiques ;

privilégier les aliments froids ou tieédes
gui sont moins odorants ;

fractionner les repas ;

boire avant ou aprés les repas et
favoriser les boissons gazeuses ;

manger lentement et en mastiquant.

supprimer le tabac.

éviter le café, I'alcool.

éviter les aliments frits, gras ou épicés.
éviter les aliments trés odorants.

éviter de boire pendant les repas.

MUCITES

réaliser des bains de bouche sans
alcool ;

utiliser une brosse a dents souple ;

sucer des glacons, de la glace pilée, des
glaces a l'eau et des sorbets ;

privilégier les aliments sans acidité ;
humidifier les lévres.

éviter aliments trop épicés ou acides,
secs, croquants ou durs.

éviter les noix, le gruyere, I'ananas, les
tomates, raisins, etc.
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VI.3. Les compléments alimentaires

L'usage des compléments alimentaires dans le cadre de maladies oncologiques
représente un domaine d'intérét croissant, principalement en raison de leurs potentiels effets
sur la mortalité et I'amélioration de la qualité de vie chez les patients atteints de certains types
de cancers.

Cependant, bien qu'il soit tentant de penser que ces compléments pourraient renforcer
les défenses de I'organisme et optimiser les effets des traitements anticancéreux, la recherche
scientifique actuelle ne permet pas d'affirmer avec certitude qu'un complément alimentaire
peut effectivement lutter contre le cancer ou augmenter l'efficacité des thérapies
conventionnelles.

De plus, il est important de noter que certains compléments alimentaires, s'ils sont pris
de maniére inappropriée ou excessive, peuvent représenter un risque pour la santé,
exacerbant parfois les effets secondaires des traitements ou interférant avec leur efficacité.

VI.3.1. Les études

En septembre 2020, le Réseau Nutrition Activité physique Cancer Recherche (Réseau
NACRe) a publié un rapport scientifique provenant des études observationnelles et des essais
cliniques réalisés sur différents compléments alimentaires dans les cancers du sein, de la
prostate, colorectal, du pancréas, et d’autres cancers. Les résultats ne sont pas en faveur
d’une amélioration du pronostic ou de la survie suite a la consommation de compléments
alimentaires, mais les études sont réalisées sur des petits échantillons de patients. (197)

Concernant le cancer du sein, une méta-analyse de six études portées sur la
complémentation a base de vitamine C a conclu a une diminution de la mortalité toute cause,
chez les consommatrices régulieres. Cependant, aucune mention n'a été faite quant a la
guantité et a la durée d'utilisation de la vitamine C. (198)

Une analyse poolé publiée en 2013 portant sur la prise de compléments a base de
vitamine D et vitamine E a conclu quant a elle, a une diminution de récidive du cancer du sein
pour les consommatrices un a cing ans apres le diagnostic. (199)

Les compléments alimentaires a base d’acides gras oméga-3 et les probiotiques
montreraient une amélioration de qualité de vie des patients atteints de cancer colorectal, ainsi
qu’une augmentation du temps avant progression lors de trois essais réalisés entre 2014 et
2017, sur des faibles effectifs.(200-202)

Pour terminer, le rapport du Réseau NACRe fait état d’'une diminution significative de
la mortalité globale pour deux cancers: le carcinome hépatocellulaire et le cancer
hématologique. Une méta-analyse publiée en 2015 a étudié l'impact d’'une complémentation
en acides aminés a chaine ramifiée telles que la leucine, l'isoleucine et la valine, et son
incidence sur la mortalité dans le carcinome hépatocellulaire. Elle observe une diminution de
la mortalité globale. (203) La méme conclusion est observée lors d’un essai de trés petite taille
réalisé chez des patients souffrant de cancer hématologique recevant des capsules d’acides
gras oméga-3. (204)
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Malgré certains résultats suggérant un effet positif de certains compléments
alimentaires tels que la mortalité, la récidive ou la progression, ces études sont rares et
manguent de puissance statistique.

Par ailleurs, I'American Cancer Society (ACS) a signalé les effets néfastes de la prise
de compléments alimentaires contenant de la vitamine E chez les patients atteints de cancer
des voies aérodigestives supérieures (risque accru de mortalité globale et spécifique).

De plus, les antioxydants pourraient potentiellement protéger les cellules cancéreuses
et/ou réparer les dommages oxydatifs causés par les traitements sur ces cellules cancéreuses,
limitant ainsi l'efficacité de ces traitements.

De plus, les études disponibles ne fournissent pas de précisions sur les posologies des
compléments alimentaires, les durées d’administration et la durée des effets observés.(197)
VI.3.2. Les limites des compléments alimentaires

Parmi les risques les plus souvent cités sur la consommation des compléments
alimentaires, on trouve l'augmentation du risque de certains types de cancer et des
interactions qui peuvent réduire I'efficacité des traitements médicamenteux.

Les antioxydants, les acides gras oméga-3, le sélénium ou encore le soja peuvent
perturber I'équilibre de I'organisme ou interférer avec certains traitements anticancéreux.
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Tableau 29a : Les compléments alimentaires déconseillés dans les cancers (205)

CA Propriétés Effets néfastes IM
Stimulation de | \ efficacité tamoxifene Anticoagulants,
'immunité. L .
7 toxicité docetaxel, | Hypoglycémiants
_ dacarbazine, campthotécines,
Ail cyclophosphamide, inhibiteurs
de [I'EGFR, taxanes, vinca-
alcaloides,
épipodophyllotoxines
Limiter les | v efficacité  radiothérapie, | Anticoagulants
Antioxydants | altérations cyclophosphamides,
Vitamine A, causees  aux dacarbazn_\e, organq—platmes,
CE cellules saines | anthracyclines, bléomycine,
resvé:ra:[rol par les | mitomycine
thé vert, traitements. 7 risque de développer un
curcuma, cancer de la prostate
sélénium, zinc
Antioxydant N efficacité  radiothérapie, | Insulinothérapie
Ly cyclophosphamides,
Co-enzyme cl?;r((jjligt[?)xicité la dacarbazine, organo-platinés,
Q10 de la anthracyclines, bléomycine,
doxorubicine mitomycine
Stimuler de | \v efficacité étoposide Immunosuppresseurs
Fimmunite 7 toxicité docetaxel,
. ) dacarbazine, campthotécines,
Echinacee cyclophosphamide, inhibiteurs
de [I'EGFR, taxanes, vinca-
alcaloides,
épipodophyllotoxines
Réduire la | N efficacité  radiothérapie, | Anticoagulant
cardiotoxicité cyclophosphamides -

. ’ _ H lycémian
de la | dacarbazine, organo-platinés, ypoglycemiants
doxorubicine anthracyclines, bléomycine, | Anti-inflammatoires

mitomycine Antiviraux
Ginkgo icité C
g 7 to_xm:lte docgtgxel, Anti-épileptiques
dacarbazine, campthotécines,
cyclophosphamide, inhibiteurs
de I'EGFR, taxanes, vinca-
alcaloides,

épipodophyllotoxines

CA : compléments alimentaires ; IM : Interactions médicamenteuses ; ./: augmentation ; V: diminution
Tableau 30b: Les compléments alimentaires déconseillés dans les cancers(205)
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CA Propriétés Effets néfastes IM
Réduire les effets | Stimuler la  croissance | Morphine
sef:o_ndal,res_ des | tumorale ] des cancers Anticoagulants
chimiothérapies et | hormonodépendants
la fatigue 7 toxicité docetaxel, Hypoglycémiants

_ dacarbazine,

Ginseng campthotécines,
cyclophosphamide,
inhibiteurs de [I'EGFR,
taxanes, vinca-alcaloides,
épipodophyllotoxines et
imatinib
i Antalgique Influence le fonctionnement | Médicaments
uille ae ) du CYP3A4 métabolisés par le
cannabis | ¥ hausées et CYP3A4
vomissements
Antidepressve \ efficacité docetaxel, | Antidépresseurs,
imatinib, irinotecan, | contraceptifs oraux,
méthotrexate due a son | antiviraux,
Millepertuis activité _ d’inducteur antimigraineusx,
enzymatique anticoagulants,
antiépileptiques,
hypolipémiants, anti-
hypertenseurs, etc.
Anti-inflammatoire | Rendre les cellules | Antihypertenseurs
. cancéreuses insensibles a
Acides gras | Stimuler la chimiothérapie
oméga-3 | 'immunité _ ]
7 risque de développer un
cancer de la prostate
Soulager les | Déconseillé en cas de
troubles cancers hormono-
Soja hormonaux dépendants
Déconseillé avec le
tamoxifene
Stimuler Equilibre trés délicat : peut | Hypoglycémiants
Shiitake limmunité aussi bien stimuler

'immunité que I'affaiblir

CA : compléments alimentaires ; IM : Interactions médicamenteuses ; .”: augmentation ; V: diminution

VI.4. Conclusion

Chague individu et chaque cancer sont uniques. Les traitements, les réactions aux
traitements et les besoins nutritionnels peuvent donc varier considérablement d’un individu a

un autre.
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Les compléments alimentaires peuvent interagir avec les traitements contre le cancer,
comme la chimiothérapie ou la radiothérapie. Ces interactions peuvent réduire l'efficacité du
traitement ou augmenter ses effets secondaires.

Certains compléments alimentaires peuvent avoir des effets secondaires indésirables
ou étre nocifs en grandes quantités. Par exemple, la vitamine E peut augmenter le risque
hémorragique chez certaines personnes.

Comme vu précédemment, il existe un grand manque de preuves scientifiques pour
soutenir |'utilisation de compléments alimentaires pour le traitement du cancer. Les études qui
existent concernent souvent de faibles échantillons, ce qui signifie que leurs résultats ne sont
pas significatifs.

Il est important pour les patients atteints de cancer de discuter de leurs besoins
nutritionnels avec leur médecin ou un spécialiste. lls préter assistance pour identifier les
aliments et les boissons qui peuvent aider a soutenir la santé et le bien-étre pendant le
traitement du cancer. Enfin, les compléments alimentaires ne doivent jamais étre utilisés
comme substitut d'une alimentation saine et équilibrée.
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CANCERS

Le cancer est une maladie causée par
la mutation de cellules qui se
développent de maniére incontrolée et
qui se multiplient de maniere
excessive.

Quelques chiffres:

En France, le cancer est la premiére cause
de déces chez 'homme et la deuxiéme
chez la femme. Les plus fréquents sont :

1- Cancer de la prostate 1- Cancer du sein

2- Cancer du poumon
3- Cancer colorectal

Quels sont les facteurs de
risque ?

- Tabac ? Consommation
excessive d'alcool
‘% Obésité = Alimentation
= déséquilibrée
1
Nodd Rayons UV, L .
—=(uv)= fl=p Inactivité ph
‘,(,LEC radiations, pollution nactivite physique
Certaines Hérédité et
b s infections maladies auto-

immunes

Quelques conseils
hygiéno-diététiques:

» Arréter le tabac,
plusieurs tentatives.

« Limiter votre consommation d'alcool : maximum
2 verres par jour et pas tous les jours.

« Adopter une alimentation équilibrée et
diversifiée.

« Réduire sa surcharge pondérale.

« Pratiquer une activité physique réguliere : au
moins 30 minutes par jour.

+ Diminuer l'exposition a diverses substances
cancérigenes (pollution, agents cancérigénes en
milieu professionnel, rayonnements) ;

» Se faire vacciner contre les virus de 'hépatite B
(HBY) et le papillomavirus humain (HPV) qui
protegent respectivement contre le cancer du
foie et le cancer du col de l'utérus.

méme si cela demande

2- Cancer colorectal
3- Cancer du poumon

TN,

Les compléments
alimentaires:

La consommation des compléments alimentaires

présente certains

risques

augmentation de

développement de certains types de cancer et
interactions qui peuvent réduire l'efficacité des
traitements médicamenteux.

Compléments Interactions
alimentaires ELoban médicamenteuses
Bl “u efficacité et / toxicité de Anticoagulants,
certains anticancéreux Hypoglycémiants
JI\ntlc_nxydants w efficacité de certains
VEELHLDLY 1, anticancéreux
resvératrol, thé Anticoagulants
A~ risque de développer un
vert, curcuma,
N cancer de la prostate
sélénium, zinc
“» efficacité de certains
Co-enzyme Q10 anticancéreux Insulinothérapie
- 2 toxlel
Echinacée efficacité et / toxicité de Immunosuppresseurs
certains anticancéreux
Anticoagulant
- Hypoglycémiants
S A
Ginkgo efficacité et ./ toxicité de Anti-inflammatoires
certains anticancéreux .
Antiviraux
Anti-épileptiques
Stimule la croissance tumorale
Morphine
des cancers hormonodépendants N
Ginseng . Anticoagulants
7 toxicité de certains Hypoglycémiants
anticancéreux YPOBLY!
Huile de Influence le fonctionnement de Nombreux
cannabis certains médicaments medicaments
Antidépresseurs,
contraceptifs oraux,
antiviraux,
“ . ) S
Millepertuis efflca_cuté de certains antimigraineux,
anticancéreux anticoagulants,
antiépileptiques,
hypolipémiants, anti-
hypertenseurs, etc.
Rendent les cellules cancéreuses
Acides gras insensibles & la chimiothérapie Antihypertenseurs
oméga-3 A~ risque de développer un ol
cancer de la prostate.
Déconseillé en cas de cancers
hormonodépendants R
Seis Déconseillé avec certains Tamoxifene
anticancéreux
Equllibre trés délicat : peut aussi
Shiitake bien stimuler l'immunité que Hypoglycémiants
'affaiblir

Figure 25 : Fiche patient sur le théme « cancer et compléments alimentaires »
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Conclusion

En conclusion, l'usage des compléments alimentaires dans le contexte des grandes
pathologies chroniques s'inscrit dans une dynamique complexe, a la croisée entre bénéfices
potentiels et risques associés.

Le cadre réglementaire joue un réle fondamental dans la gestion de ces compléments
alimentaires. |l assure leur qualité, leur sécurité d’utilisation, et vise a protéger le
consommateur de toute allégation trompeuse. Cependant, cette réglementation est mise en
danger par le large éventail de compléments disponibles sur internet, parfois d'origine
douteuse, dont la composition et la qualité peuvent varier grandement. Un renforcement des
contrdles serait donc souhaitable.

Dans le contexte des pathologies que nous avons étudiées, I'hypertension artérielle,
les dyslipidémies, le diabéte de type 2, l'insuffisance rénale chronique et les cancers, les
compléments alimentaires peuvent avoir une place, mais celle-ci doit étre rigoureusement
définie et contrdlée. Leurs effets peuvent varier, et des interactions médicamenteuses peuvent
survenir, modifiant potentiellement I'efficacité des traitements conventionnels.

Une autre limite importante est le colt de ces compléments. Il peut constituer une
barriere pour de nombreux patients, surtout pour ceux qui sont déja confrontés a des dépenses
de santé importantes. Il est donc nécessaire de promouvoir une accessibilité économique plus
équitable pour tous.

D'un autre c6té, l'utilisation de compléments alimentaires ne doit pas étre percue
comme une alternative aux traitements médicamenteux, mais plutét comme un adjuvant
possible. Cet accompagnement doit se faire dans le respect des regles hygiéno-diététiques
qui restent primordiales. En outre, leurs effets secondaires potentiels ne doivent pas étre
négligés.

Il est donc impératif que les professionnels de santé soient bien informés sur les
compléments alimentaires, afin de pouvoir conseiller au mieux leurs patients. Les
pharmaciens, en particulier, ont un réle clé a jouer dans ce processus.

En somme, les compléments alimentaires ont leur place dans la prise en charge de
certaines pathologies chroniques, mais cette place doit étre soigneusement définie, contrélée
et adaptée a chaque individu. Des recherches supplémentaires sont indispensables pour
clarifier et optimiser leur utilisation, et il est essentiel de veiller a ce que leur sécurité soit

assurée pour tous.
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Annexe 1. Stratégie de prise en charge de I’hypertension artérielle (206)

| HTA confirmée : prise an charge globale I
IQ Evaluation biclogigue initiale I

v

Recherche d'une cause d'HTA secondaire : |

voir Cas particuliers

v

Evaluation initiale du risque cardiovasculaire global I

——

Risque faible | Hlsqun moyen I | Risque dlavé I
Traitement médicamenteus

Pendant 3 & 6 mois, damblés
Pendant 6 4 12 mois, regles hygiénodiététiques | |+ regles hygienodiététiques
régles hygiénodiététiques et + prise en charge

et réévaluation at rédvaluation des gylms F_[!IF!

tous les 3 &4 6 mois tous le i et réévaluation
L :g a 1 mois

Réévaluation |
Objectif tensionnel atteint : Objectif tensionnel non atteint |
Pa < 140/90 mmHg PA = 140/90 mmHg

Contrdle du respect

Poursuite de la prise en charge des ragles hygiénodiététiques
avec contrdle tous les 3 a 6 mois + adaptation ou initiation
la du traitement médicameanteux
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Annexe 2. Prise en charge médicamenteuse de I’hypertension artérielle

HTA : indication et suivi d'un traitement médicamenteux

Traitement médicamenteux de 1™ intention :

diurétigues thiazidiques ou bétabloquants ou inhibiteurs calciguas
ou IEC ou ARA Il ou associations fixes faiblement dosées

v

Aprés 4 semaines,
évaluation de l'efficacité et de la tolérance
la + dvaluation du respect de la prise en charge des FDR
4 ~
Objectif tensionnel atteint : Objectif tensionnel atteint :
Pé = 140030 mmHg Pé = 140090 mmHg
+ bonne tolérance + mauvaise tolérance

Association d'un médicament
d'autres classes

Poursuite Changer de classe

du traitement |Q de médicaments E

Aprés 4 semaines,
évaluation de l'efficacité et de la tolérance

N

Objectif tensionnel Objectif tensionnel
atteint non atteint
- Association d'un médicament
Poursuite d'une 3% classe

v

du traitement @
En cas dinefiicacité :

hypertension résistante
IQ Suivi 1 3 4 4 consultations par an ou sévére,

voir Cas particulier
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HTA : indication et suivi d'un traitement médicamenteux

Qe

Traitement médicamenteux de 1™ intention -

diurétiques thiazidigues ou bétabloguants ou inhibiteurs calciques
ou |[EC ou ARA Il ou associations fixes faiblement dosées

Y

Q

Aprés 4 samaines,

évaluation de l'efficacité et de la tolérance
+ évaluation du respect de la prise en charge des FOR

7 ~.

Objectif tensionnel attaint :
P& < 140/80 mmHg
+ bonne tolérance

Objectif tensionnel attaint :
PA = 140/80 mmiHg
+ mauvaise tolérance

Poursuite
du traitement

Changer de classe
Ig de médicamants

Association d'un médicament |
d'autres classes

“a

@7

Aprés 4 semaines,

évaluation de l'efficacité et de la tolérance

N

~

Objectif tensionnel
attaint

Poursuite
du traitement

Objectif tenzionnel
non atteint

Association d'un médicament |

d'une 3° classe

)

Suivi : 3 4 4 consultations par an

En cas dinefficacité :
hypertension résistante
OU Savére,

voir Cas particulier
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Annexe 3. Prise en charge du diabéte de type 2

D Diabete de type 2 I

Reégles hygiénodiététigues dont activité physique
Prise en charge du risgue cardiovasculaire

|ﬂ Objectif de glycémie, le plus souvent HbATe = T % (cas genéral)
L 4
Apréds 3 4 6 mois,
dosage hemaoglobine glyqués (HbAlc)

HBAIC= T %

| Hb#dc = 7 % l

Monathérapie orale

Si intalérance ou contre-indication & la
metformine, i i

Tous les 3 mois, puis tous les B mois,
survaillanca clinigue + dosage HbA1G

Poursuite des
réglas
hygigno-
diététiques
et de la prise
en charge du
risgue cardio-
vasculaire

Objactif de glycémie non atbaint
Poursuite du Bithérapie
fraitement initial
Vaoir arbre suivant I
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Les compléments alimentaires dans le contexte des grandes pathologies chroniques :
cadre réglementaire, cas d’usages, efficacité sécurité et conseils pratiques a I'officine.

L'utilisation des compléments alimentaires dans les pathologies chroniques (hypertension
artérielle, dyslipidémies, diabéte de type 2, insuffisance rénale chronique, cancers) présente
a la fois des bénéfices potentiels et des risques associés. La réglementation doit garantir leur
qgualité et sécurité, mais est menacée par la disponibilit¢é nouvelle sur internet. Les
compléments alimentaires peuvent étre utilisés dans certaines conditions, mais leur utilisation
doit étre rigoureusement contrblée et accompagnée de conseils médicaux. lls ne doivent pas
étre considérés comme une alternative aux traitements, mais plutdt comme un soutien
possible. Cela doit étre suivi du respect des régles hygiéno-diététiques qui restent essentielles.
Les pharmaciens d’officine jouent un rdle clé dans l'information et le suivi des patients. Des
recherches supplémentaires sont nécessaires pour clarifier leur utilisation et garantir leur
sécurité.

Mots-clés : compléments alimentaires, pathologies chroniques, réglementation, sécurité,
conseils, régles hygiéno-diététiques

Dietary supplements in the context of major chronic conditions: regulatory framework,
use cases, effectiveness, safety, and practical advice at the pharmacy.

The use of dietary supplements in chronic conditions (such as high blood pressure,
dyslipidemia, type 2 diabetes, chronic kidney disease, and cancer) presents both potential
benefits and associated risks. Regulation must ensure their quality and safety but is threatened
by the availability of these supplements on the internet. Dietary supplements can be used
under certain conditions, but their use must be rigorously controlled and accompanied by
medical advice. They should not be considered as an alternative to treatments, but rather as
a possible support. This should be followed by adherence to essential hygiene and dietary
rules. Community pharmacists play a key role in providing information and monitoring patients.
Further research is needed to clarify their use and ensure their safety.

Keywords : dietary supplements, chronic diseases, regulation, safety, advice, hygienic and
dietary rules
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