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Introduction

La mycothérapie est un domaine qui m’a toujours intrigué. Connaissant ’'homéopathie, la
phytothérapie et 'aromathérapie, toutes basées en majorité sur l'utilisation des plantes, je
me suis demandé trés tot s'il existait un domaine ou les champignons étaient a I’honneur.
Pour cela, je me suis rapproché de la médecine traditionnelle chinoise qui promeut

I'utilisation des champignons, et les a méme inscrits dans la pharmacopée chinoise.

Comme pour les plantes, les champignons ont de nombreuses propriétés qu'il serait
intéressant de développer. Jai fait le choix de m’intéresser a I'intérét que certains pourraient
avoir pour aider a la prise en charge du diabéte de type Il. Cette pathologie progresse au
sein de la population et représente la forme maijoritaire de diabéte dans le monde. Les
différentes complications, et troubles que cette maladie provoque sont nombreux. Les
champignons présentent des propriétés qui pourraient améliorer la prise en charge de ces

patients au quotidien.

De nos jours, au comptoir, la place des thérapies dites « Naturelles » est en plein essor.
L’allopathie fait de plus en plus peur aux patients, et ils veulent se tourner vers ce qu’ils
considerent comme de la médecine douce. Cependant, la mycothérapie n’est aujourd’hui, en

France, qu'au stade des compléments alimentaires et cela développe deux problématiques.

Tout d’abord, I'observance d’une cure ou de la consommation d’'un complément alimentaire
est d’autant plus difficile a faire respecter. Les patients pensent, a tort, que ces compléments
sont sans danger et sont encore moins vigilants qu’avec leur traitement allopathique. Si
beaucoup continuent de venir demander conseil a leur pharmacien ou a leur médecin, un
certain nombre d’entre eux préférent se tourner vers les commandes sur internet. Nous nous
devons, en tant que professionnels de santé, de nous tenir informés et a jour des derniéres

connaissances.

La deuxieme problématique sur laquelle il faut étre trés vigilant, est la présence et I'essor
trés rapide d’'un nouveau marché. Certes, les officines sont des entreprises commergantes
ou il est important de vendre, donc I'ouverture d’'un nouveau marché constitue une bonne
opportunité. Cependant, cela apporte son lot de responsabilités que le pharmacien doit
assumer. La course au chiffre des laboratoires peut pousser a faire des économies en
négligeant la qualité. Il est alors du rbéle du pharmacien d’éviter de promouvoir des

laboratoires dont I'intégrité est discutable.

Nous allons donc voir que la mycothérapie peut représenter I'avenir pour plusieurs raisons.
La premiére est « la nouveauté ». De nos jours, la communication autour de la nouveauté
peut trés rapidement amener la mycothérapie au premier plan. Ensuite, les nombreuses
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propriétés des champignons, inspirées de la médecine traditionnelle chinoise, représentent
un réel argument pour [l'utilisation et le conseil de ces derniers par les professionnels de
santé. Pour finir, ce marché étant encore trés récent, cela oblige ses acteurs a rester

intégres et vigilants, ce qui est directement favorable patient.

J’ai volontairement choisi un domaine dans lequel la phytothérapie et 'homéopathie sont
naturellement limitées. Il est difficile de trouver un réel intérét a ces deux thérapeutiques
concernant les maladies métaboliques. Nous allons voir que certains champignons ont un
interét dans la prise en charge des facteurs de risques et peuvent étre utilisés, en
complément de l'allopathie, afin de réduire le besoin en certaines molécules. D’autres
champignons permettent de prévenir les complications chroniques qui s’installent
progressivement dans un diabéte de type Il. Cette deuxiéme partie peut d’ailleurs s’adresser
a dautres types de pathologies. En effet, bien qu’elles aient été ici développées
exclusivement autour des conséquences du diabéte, ces complications concernent aussi le
systeme rénal, le systéme cardiovasculaire et l'optique. Ainsi, les indications de ces
champignons peuvent étre étendues a d’autres pathologies. Dans la derniére partie, nous
nous intéresserons aux champignons présentant un intérét au niveau nutritionnel ou un
intérét dans la prise en charge de I'obésité. Comme nous le savons aujourd’hui, la réussite
de la prise en charge de cette maladie métabolique repose autant sur les traitements que sur
la capacité du patient a améliorer son hygiéne de vie. Ce terme comprenant a la fois le sport
et I'alimentation, I'idée générale est de montrer que ces champignons peuvent étre introduits
dans un régime alimentaire, ou d’aide a la pratique sportive. C’est pour accompagner cela

que j'ai décidé de les inclure.
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Partie 1 : La mycologie et le
statut de complément
alimentaire
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I. Généralités sur les champignons

1.1 Définition d’un champignon
1.1.1 Historique

1.1.1.1 La classification source de controverse

Historiquement, la classification des champignons est source de nombreuses controverses
au sein de la communauté scientifique. Plusieurs classifications existent mais deux d’entre
elles ont été principalement influentes et utilisées encore a I'heure actuelle : la classification
de Linné de 1753 et la classification de Whittaker de 1969.

-

b e .{-_‘F
Figure 1 : Carl Von Linné (1)

Carl Von Linné est né en 1707 en Suéde d’'un pére qui lui a transmis sa passion de la nature

et de tout ce qu’elle a a offrir. Trés tét, il développe son esprit critique et ses capacités

d’observation. A I'dge de vingt ans, il décide d’entreprendre des études de médecine et il

débute une classification des végétaux quatre ans plus tard. C’est a lui que nous devons la

nomenclature binomiale, composé d’'un nom latin a deux mots et dun nom commun dit

« vulgaire ». (2)

Dans sa classification, le regne végétal comprend la classe des cryptogames a l'intérieur de

laquelle se trouve I'ordre Fungi (champignon).
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Figure 2 : Jean Jacques Paulet (3)
En 1795, le botaniste Jean-Jacques Paulet définit la science des champignons par le terme
de « mycologie ». Par le passé, les champignons étaient décrits comme des plantes
dépourvues de chlorophylle. C’est ainsi qu'’il a pu étre qualifié de médecin mycologue. |l est

'auteur de nombreux ouvrages et publications sur le sujet. (4)

Figure 3 : Robert Harding Whittaker (5)
Robert Harding Whittaker est un écologue et botaniste américain, il est enseignant chercheur
dans plusieurs universités tout au long de sa carriére. Il a été le premier & normaliser
l'utilisation des traceurs radioactifs pour I'étude des écosystemes. C’est le premier botaniste
a proposer une classification qui sépare les champignons du régne végétal. Celle-ci apparait
en 1959 et décrit cinqg régnes qui sont les régnes des animaux, des végeétaux, des

champignons, des protistes et des monéres. (6)
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Figure 4 : David Hibbett (7)

David Hibbett est un professeur de biologie a I'Université Américaine Clark, se trouvant dans
le Massachussetts. Il propose une classification compléte du régne Fungi par une analyse
phylogénique moléculaire. (8) C’est par le séquengcage PCR que vont étre différenciés les
champignons et ainsi, ils vont pouvoir étre classifiés. Cette fagon de classifier le champignon
a été développé grace au développement technologique et afin de pouvoir précisément
identifier les champignons méme quand ces derniers sont en mauvais état, ou quand les
chercheurs n'en possédent qu’'un seul morceau. Cette approche a révolutionné la
classification des champignons, mais elle connait certaines limites. La base de données est
bien fournie (9) mais il reste encore de nombreux champignons a étudier, et cela prend plus
de temps que de s’appuyer sur de simples ressemblances morphologiques. La deuxiéme
limite est qu’elle n'est applicable qu’en laboratoire, c’est-a-dire qu’elle ne s’adresse pas au
simple passionné de champignons qui pratique la cueillette. Les deux classifications

continueront donc de coexister tant 'approche morphologique est facile a mettre en place.

1.1.1.2 Les champignons médicinaux

L’Histoire 'ayant démontré a de nombreuses reprises, les découvertes sont trés souvent le
fruit du hasard. La découverte d’Alexander Fleming en est le parfait exemple. En 1928, il a
été le premier a isoler la pénicilline qui est une substance antibiotique provenant du

Penicillium notatum. (10)
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Figure 5 : Alexander Flemming (11)
Cette découverte fait suite a son retour de vacances durant lesquelles ses boites de Pétri
avaient été contaminées par des champignons qui ont empéché la prolifération bactérienne
prévue au départ. Le Penicillium notatum produit la pénicilline, antibiotique qui a été

synonyme d’une réelle révolution dans la prise en charge des infections. (10)

La ciclosporine a été isolée a partir du Tolypocladium inflatum. C’est un immunosuppresseur
qui a énormément contribué la prise en charge des greffes d’organe. Cette découverte est le
fruit du laboratoire Sandoz et de ses ingénieurs Hans Peter Frey et Jean-Frangois Borel. (12)
La premiére utilisation de cet antibiotique a eu lieu en 1977 par le chirurgien britannique Roy

Yorke Calne.

Nous pouvons également évoquer le cas de la mévastatine, chef de file des statines qui
aident a la prise en charge de I'hypercholestérolémie pure (lla), en monothérapie, ou de
I'hypercholestérolémie mixte (lIb et 1ll) en complément d’autres thérapeutiques. Elle a été
isolée par les Japonais Akira Endo et Kuroda en 1973 alors que leur objectif premier était de
découvrir un nouvel antibiotique. Cette statine a été isolée a partir de la culture de

Pénicillium citrinum, tandis que I'’Asperqgillus terreus, produit la Lovastatine. (13)

Ces quelques découvertes permettent de mettre en évidence l'utilisation des champignons.
De nos jours, bien que l'allopathie ait pris une place quasi-totale au sein de la stratégie

thérapeutique, il est important de ne pas négliger I'origine de certaines thérapeutiques.

1.1.2 Définition

1.1.2.1 Au sein du régne végétal

Les différentes classifications existantes nous offrent une diversification importante lorsqu'’il
s’agit de définir ce qu’est un champignon. En ce qui concerne la définition qui sera utilisée
ici, j'ai choisi de les inclure dans le régne végétal car il est celui qui a longtemps été utilisé.

Précédemment, trois grands regnes ont été décrit : le regne bactérien, végétal et animal. Le
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régne végétal est divisé en deux embranchements : d’'une part les Cryptogames et d’'une

autre les Spermatophytes. (14)

Les cryptogames sont des organismes dont les organes reproducteurs sont invisibles a I'ceil

nu. Les cellules peuvent étre des procaryotes ou des eucaryotes. (15)

Les procaryotes sont des micro-organismes unicellulaires dépourvus de noyau. Leur
génome, contenu dans leur acide désoxyribonucléique (ADN), est circulaire et se trouve
dans le nucléoide, une région particuliere dans laquelle est présent tout le matériel génétique
nécessaire a leur reproduction. Cette derniére est généralement asexuée et s’effectue par
division cellulaire. Chez les procaryotes, il y a les bactéries et les cyanobactéries qui se

différencient par la présence, ou non, de chlorophylle.

Les eucaryotes sont des organismes dont le noyau est séparé du reste du cytoplasme. lIs se
subdivisent en organismes unicellulaires et pluricellulaires qui possédent donc des organites.
Au sein des eucaryotes cryptogames il existe les champignons et les végétaux autotrophes,
caractérisés par la présence de chlorophylle. Les algues, les Bryophytes et les Ptéridophytes

font partie de la catégorie des végétaux autotrophes.

Les champignons sont donc des organismes eucaryotes, uni ou pluricellulaires et dépourvus

de chlorophylle. lls se nourrissent par absorption et sont hétérotrophes pour le carbone. (9)

1.1.2.2 Au sein du régne fungi

De nos jours, dans la classification phylogénétique, les champignons appartiennent au super
regne des Opisthocontes. Ce super régne contient les animaux et les champignons dits
« vrais », également appelés Eumycétes. Le sous-régne des Eumycétes est divisé en 5
taxons : les Zygomycétes, les Gloméromyceétes, les Chytridiomyceétes et, les plus importants

en ce qui nous concerne, les Basidiomycétes et les Ascomycétes. (16)

Les nombreuses controverses autour de la place des champignons dans la classification du
monde vivant s’expliquent par la structure du champignon en elle-méme. En effet, ces
derniers ont des caractéristiques de végétaux mais également d’animaux, ce qui anime les
débats depuis des décennies et a conduit a la création d’'un régne propre a celui des

champignons.

1.1.3 Structure d’un champignon

1.1.3.1 Le thalle
Le thalle est composé de filament trés fin et ramifié dont 'ensemble est appelé mycélium. Ce
dernier est la partie végétative du champignon. Ce sont des filaments de morphologie trés

variée, pouvant étre unicellulaires ou pluricellulaires. lls représentent la majeure partie du
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champignon. Le mycélium n’est généralement pas visible chez les grands champignons car
il s’enracine trés profondément dans la terre pour puiser les nutriments. Le mycélium est
constitué d’hyphes, petites structures cylindriques composés de filaments entourés d’une

paroi tubulaire. (17)

1.1.3.2 Le sporophore

cuticule

chapeau

lamelles

sporophore
pied en )
réseau

de mailles

stipe anneau
ou <

pied

| mycélium

Figure 6 : Morphologie des Macromyceétes (18)
Un champignon est le plus souvent un ensemble formé par un mycélium et un sporophore,
méme si certaines exceptions existent, et notamment chez les Ascomyceétes. Le sporophore
en est la partie visible tandis que le mycélium précédemment décrit en est la partie sous
terraine. Toutefois, cette description ne s’applique qu’aux Macromyceétes, représentés par le
schéma ci-dessus, qui sont les champignons visibles a I'ceil nu. Les micromyceétes, qui ne

sont visibles qu’au microscope, ne seront pas décrits ici.
Le sporophore, est ainsi divisé en plusieurs parties :

- Le stipe correspond au pied du champignon
- Le chapeau

- L’hyménium

Chacune de ces parties permettent de décrire les différentes familles et espéces auxquelles
appartiennent les champignons. Cela est essentiel lorsque la cueillette est une activité

quotidienne pour éviter les intoxications et indigestions.
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1.1.3.2.1 Le stipe

Le stipe se différencie par sa forme qui peut étre cylindrique, radicant ou bulbeux, entre
autres. Il peut également se différencier par sa position, a savoir centrée, excentrée ou
absente, ou encore sa consistance, qui peut étre fibreuse ou grenue. Sa liaison avec le
chapeau, a savoir qu’il peut étre séparable ou non, avec voile partiel ou non est un autre
facteur de différenciation. Enfin, la base du stipe peut elle aussi étre caractéristique, car elle
présente une volve, ou non, et avec une consistance particuliere, qui est tout aussi

importante dans la description de I'espéce.
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Figure 7 : Les different type de pieds (19)
La couleur et le revétement du pied sont également des caractéristiques importantes car

elles peuvent varier selon les espéces, mais aussi au sein de la méme espéce.
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Figure 8 : les different revétement du pied (19)
Deux éléments importants se trouvent sur le pied et sont visibles a I'ceil nu, la volve et
lanneau. Leurs différentes formes et leur présence sont caractéristiques de Familles et
d’Ordres importants. La volve et 'anneau sont essentielle dans la mise en place de la clé de
détermination en Annexe 1.
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Figure 9 : Les différents types d’anneaux et de volves (19)
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1.1.3.2.2 Le chapeau

Les caractéristiques du chapeau sont :

- Saforme : convexe, campanulée, plate, déprimée, mamelonnée...

- Sataille

- Sa couleur : variable avec I'dge du champignon et son exposition

- Son revétement : écailles, méches, fibres, flocons, glabre...

- Sa cuticule : séche, visqueuse ou hygrophane, elle peut étre séparable du chapeau
et elle peut ne recouvrir qu’une partie du chapeau

- Sa marge : uniforme, enroulée, convexe, ridée, striée...

- Sa chair : odeur, gout, couleur...

Le chapeau est un élément trés variable et peut étre source de nombreuses erreurs dans la
détermination. Une connaissance poussée de cet élément et une observation minutieuse
sont nécessaires a l'utilisation de celui-ci dans la clé de détermination. Les éléments comme
la taille, la couleur, le revétement et la cuticule sont trop dépendants de I'environnement pour

ne se baser que sur ces données.

1.1.3.2.3 L’hyménium

L’hyménium contient les spores, et il est ainsi la partie la plus importante pour la
reproduction. Il peut se trouver sous le chapeau ou sur le chapeau. Il apparait sous de
nombreuses formes et est un point essentiel dans la détermination de la Famille et de I'Ordre
des champignons. L’hyménium peut étre en lames, en plis, en aiguillons, en tubes ou encore
interne. Au sein des champignons a lames, l'insertion de celui-ci au pied du champignon est
aussi déterminante dans la classification. Les lames peuvent étre libres, adnées, décurrentes

ou encore échancrées.

lirm acande colanse echancrde
ainge sdnexse unoinge cacurranis

Figure 10 : insertion des lames (19)
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Les lames different également par leur couleur. Elles portent les spores dont la couleur est
invisible a I'ceil nu. Il faut bien faire la différence entre la couleur des lames, macroscopique,

et la couleur de la sporée.

1.1.4 Les Eumyceétes utiles en mycothérapie
1.1.4.1 Les Ascomyceétes

1.1.4.1.1 Définition

Les Ascomycetes sont des champignons supérieurs caractérisés par la présence d’asques
contenant des ascospores. Les asques sont de forme cylindrique ou globuleuse, et
contiennent les spores par puissance de deux, a savoir huit de fagon générale méme si cela

peut étre quatre ou deux. (15)

Dans cette division de champignons, nous retrouvons les levures, utilisées dans
l'alimentation (boulangerie et alcool), mais aussi la morille, la truffe ou la pézize, dans un
autre registre de la gastronomie. Comme cité auparavant, le Penicillium, ainsi que des

moisissures pathogénes, sont également des Ascomycétes.
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1.1.4.1.2 La reproduction sexuée

Figure 21 : reproduction sexuée de Pyronema omphalodes (Petite Pézize) (20)
Pour les espéces les plus primitives comme le Pyronema omphalodes, les gamétes produits
sont individualisés (= spermaties), ils sont produits par le gamétocyste male autrement dit, le
spermatocyste. (20) L’ascogone posséde en son sommet un filament allongé, le filament
capteur (= trichogyne), lui permettant de capter les spermaties. Il va y avoir libération de
spermaties captées par le trichogyne et elles vont s’apparier avec I'ascogone. Le plus
souvent, il y a fusion directe entre le trichogyne et le spermatocyste. Les noyaux maéles
passent directement dans le gamétocyste femelle, c’est la trichogamie. Les noyaux male et
femelle se rapprochent les uns des autres et fusionnent pour former des dicaryons, il y a
alors la formation d’'un zygote plurinucléé dicaryotique (= cénozygote), dont le volume

augmente au fur et a mesure de sa maturation. Le cénozygote s’étend pour former des
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filaments a l'intérieur desquels migrent les dicaryons. Simultanément, les hyphes mycéliens
haploides, provenant du pied de l'ascogone, se multiplient pour former, des paraphyses
(filaments stériles & réle nutritif), et une enveloppe protectrice nommée ascothéque. (20) A
l'intérieur de I'ascothéque, il y a un allongement des filaments par multiplication, et mitose
conjuguées des noyaux des dicaryons formant des hyphes dicaryotiques. A lintérieur, les
hyphes ascogénes dicaryotiques sont surmontés des asques, en plus de minces filaments

allongés qui sont les paraphyses. (20)

Pour les espéces les plus évoluées, on va avoir une surévolution (cas des Morilles, Truffes),
c’est la périttogamie ou hétérothallisme. La reproduction sexuée qui est la rencontre et la
fusion de 2 filaments haploides, issus de spores différentes forment un mycélium
dicaryotique, c’est la périttogamie (perittos = inhabituel, et gamos = mariage). (20) Il n’y a
donc pas d’individus male et femelle, ni de sexualité au sens classique du terme. La

spermatie est captée par le trichogyne.

1.1.4.1.3 La reproduction asexuée

La reproduction asexuée est prédominante et responsable de I'expansion rapide de ces
champignons. Elle s’effectue par bourgeonnement dans des conditions optimales, c’est-a-
dire en présence de sucre et de minéraux. Dans ce cas, c’est une mitose qui s’effectue, la
cellule mére donne alors deux cellules filles. C’est le mode de multiplication prédominant
chez les Ascomycetes. Cette reproduction se fait par bourgeonnement de sporocystes
spécialisés appelés phialides, ce qui va donner des spores uninucléées appelées conidies
(conis = poussiére). Généralement les phialides sont groupées a I'extrémité de pédoncules
nommeés conidiophores, ce qui facilite la dispersion des conidies. (20) Le bourgeonnement
de phialides donne un nombre illimité de spores, et augmente donc la dispersion de

I'espéce.

Les appareils conidiogénes sont tres diversifiés et permettent la reconnaissance d’espéces
qui se multiplient uniquement par voie asexuée. Chez certaines espéces pathogénes, il
existe une multiplication végétative par fragmentation du mycélium en articles a parois
épaissies. Parfois, il y a des cas de régression, le spermatocyste ne peut plus s’accoler au
trichogyne. Les noyaux du gamétocyste femelles (présents dans I'ascogone) s’apparient
entre eux, il y a alors formation d’'un dicaryon, c’est 'autogamie, c’est le cas chez les
Penicillium. (20)
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1.1.4.2 Les Basidiomycétes

1.1.4.2.1 Définition

Les Basidiomycétes représentent un vaste embranchement de Macromycétes, ou les
champignons peuvent étre classés selon des critéres morphologiques tels que la forme du
pied et du chapeau, ou encore la couleur des spores. C’est a partir de ces critéres que la clé

de détermination plus ou moins précise en Annexe 1 est mise en place. (21)

Le nom de Basidiomycéte vient du fait que les spores se forment sur des basides. Ces
derniéres sont des cellules spécialisées portant les stérigmates, sur lesquels se trouvent les
basidiospores. (15) C’est au niveau de I'appareil reproducteur que cette catégorie se

différencie des Ascomyceétes. Leur mycélium étant cloisonné, ce sont des Septomycétes.

Les Basidiomycétes sont considérés comme les champignons les plus évolués. Nombre
d’entre eux sont connus du grand public pour leurs propriétés gustatives et leur comestibilité.
En revanche, certains peuvent étre pathogénes et sont connus des agriculteurs en tant

gu’agent de la rouille et du charbon.

1.1.4.2.2 Reproduction sexuée
La reproduction sexuée donne une cellule a l'intérieur de laquelle se produit directement la
meéiose, ce qui entraine la production de spores haploides situées a l'extrémité des

stérigmates afin d’étre dispersées par le vent. (15)

Figure 32 : reproduction sexuée des basidiomycétes (22)

Des mycéliums haploides se développent dans le sol. La fusion entre deux filaments de
sexes différents lors de la maturité physiologique de chacun forme des filaments binucléés.
Cela permet I'édification d’'un carpophore. Dans les lamelles, les méioses induisent la

formation de basidiospores puis le cycle recommence. (22)
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1.1.5 Le métabolisme fongique
Le métabolisme est un élément fondamental propre a chaque étre vivant. Les champignons
se nourrissent par absorption et, grace a leurs enzymes, réussissent a fabriquer deux types

de métabolites : les métabolites primaires et secondaires. (23)

Les métabolites primaires sont des éléments essentiels a la survie du champignon, mais
aussi a sa croissance et a sa reproduction. Ce sont les acides aminés, les polysaccharides

et les acides gras. lIs sont identiques pour tous les champignons.

Par opposition, les métabolites secondaires sont spécifiques et permettent de s’adapter a
'environnement. Les pénicillines en sont un parfait exemple. Cependant, il est a noter que

ces métabolites peuvent étre autant utiles pour ’'Homme que toxiques. (24)

Ainsi, le métabolisme et la diversité des métabolites produits par les champignons expliquent
leur utilisation trés diversifiée. S’ils sont utiles pour les humains, il n"’en est pas moins le cas
pour I'environnement. En effet, des scientifiques ont réussi a mettre en évidence le fait que le
champignon Aspergillus tubingensis était capable de dégrader le polyuréthane. (25) Ainsi, de
du fait de leurs métabolites et de leurs actions sur I'environnement, les bienfaits des

champignons peuvent étre extrapolés aux plantes.

1.1.6 Les différentes interactions des champignons avec le monde vivant

1.1.6.1 Le saprophytisme ou saprotrophisme

Le saprophytisme, ou saprotrophisme, est la capacité qu’ont les champignons de
décomposer la matiére organique dite « morte » ou en état de décomposition pour se nourrir.
Ces champignons sont, avec les bactéries, les premiers décomposeurs de matiere
organique. (23) Leur role dans le maintien de la structure des sols est essentiel, car ils
transforment la matiére organique en matiére minérale. L’humus est la couche supérieure du
sol, plus communément appelée la « terre ». Elle est entretenue par la décomposition de
matiére organique des animaux, bactéries et champignons. Ces derniers sont un maillon
indispensable dans le cycle du carbone et représentent un motif d’espoir écologique grace a

leur capacité a capter le dioxyde de carbone (CO.).

1.1.6.2 Le commensalisme

Le commensalisme est la capacité du champignon a se servir de son héte comme support.
C’est une posture temporelle ou définitive qui profite au champignon mais qui ne nuit pas a
I'héte et ne lui apporte aucun bénéfice. (23) Le champignon va se nourrir grace a I'héte, et la

survie de I'héte et du commensal sont indépendantes.
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1.1.6.3 La symbiose

La symbiose (ou encore le mutualisme) conduit a la mycorhization chez les végétaux. Cela
intervient quand un champignon entretient une relation symbiotique avec les racines du
monde veégétal. Dans ce systéme, le champignon utilise le sucre produit par la
photosynthése, et les plantes se servent du réseau myceélien pour augmenter leur capacité
d’absorption des nutriments en augmentant la surface dans laquelle elle les puise. (23) Cela
permet au champignon de se développer et a la plante de s’accommoder et de répondre au
mieux a des situations de stress. C’est ici que réside la principale différence avec le

commensalisme : dans ce cas de figure, il existe un véritable bénéfice mutuel.

1.1.6.4 Le parasitisme

Les champignons peuvent attaquer leurs hétes et étre responsables de multiples dégats a
plusieurs niveaux. (23) En effet, plus de 70% des maladies des végétaux sont imputables
aux champignons. Ceux-ci peuvent conduire a la destruction des cultures, et ont donc un
impact économique important dans le monde actuel. Souvent, leur éradication est impossible
car leur cycle de transmission d’'un hbte a I'autre est trés compliqué a définir. Un exemple de
parasitisme est la maladie « charbon nu du blé » et est causé par Ustilago nuda ou Ustaligo

triciti.

1.1.6.5 La pathogénicité

La pathogénicité est due a la production de toxines par les micromycétes. Ce sont des
mycotoxines, au sein desquelles il y a, entre autres, les aflatoxines, I'ochratoxine A, la
patuline, les fumonisines. La plupart sont chimiquement stables, se déposent sur les

aliments et son ingérées par les consommateurs (animal ou humain). (26)

La pathogénicité peut aussi étre due a la toxicité de certains macromycétes. Prenons
'exemple de '’Amanite tue-mouche, Amanita muscaria, sa toxicité est due a son ingestion
par le consommateur. Ce champignon contient du muscimole, un alcaloide responsable de
sa toxicité. Dans un premier temps le patient aura des troubles psychiques avec des
hallucinations et une désorientation importante. Ensuite, le patient passe une période de

torpeur et peut tomber dans le coma. (27)
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Il. La mycothérapie au stade de complément alimentaire

1.1 Réglementation du complément alimentaire en France

1.1.1 Définition d’un complément alimentaire

Selon le ministére des solidarités et de la santé, les compléments alimentaires sont (28)
« des denrées alimentaires dont le but est de compléter un régime alimentaire normal et qui
constituent une source concentrée de nutriments ou d’autres substances ayant un effet

nutritionnel ou physiologique ».

lls se présentent sous des formes galéniques diverses et variées et sont destinés a étre pris
par voie orale. Toutefois, ce ne sont pas des médicaments car ils n‘ont pas de propriétés
thérapeutiques et ne préviennent ni ne guérissent les maladies. Donc, malgré leur
ressemblance, il est important de ne pas les considérer au méme titre qu’'un médicament.
Les compléments alimentaires possédent de nombreux composants qui viennent
supplémenter une alimentation normale. Parmi les plus consommeés il est possible de citer
les minéraux, avec le magnésium en chef de file, et les vitamines avec la vitamine C. La
commercialisation de ces substances doit étre une garantie que leur utilisation est sans
danger pour la santé. De plus, de méme que les médicaments, les nutriments employés
dans la fabrication de compléments alimentaires sont disponibles sous forme d’une liste
exhaustive disponible dans l'arrété du 9 mai 2006 issu du décret n°2006-352. (28) Les
compléments peuvent contenir des nutriments, des plantes, des substances chimiques
définies (sans activité pharmacologique mais avec une activité physiologique reconnue), de
la gelée royale ou d’autres substances traditionnelles, mais également tous les additifs et

conservateurs autorisés dans l'industrie alimentaire.

1.1.2 Evolution de la réglementation

Malgré le fait qu’ils ne soient pas reconnus comme des médicaments, les compléments
alimentaires sont régis par une réglementation particuliére et stricte. Précédemment, nous
avons évoqué le fait que les substances utilisées soient listées. Nous allons maintenant voir
que les précautions pour la sureté des compléments alimentaires sont inspirées de celles du
médicament, dans le but de préserver la santé des consommateurs, malgré qu’elles soient

simplifiées pour permettre un commerce dynamique.

L’ANSES (Agence Nationale de Sécurité Sanitaire de I'Alimentation, de 'Environnement et
du Travail) émet un avis auprés du Ministére chargé de la consommation sur I'utilisation de
nouvelles substances telles que les fibres, les acides aminés et les plantes. (29) En 2012, un
projet a été adressé a la Commission Européenne pour harmoniser la Iégislation des pays

européens, et pour définir une liste commune recensant les substances utilisables comme
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compléments alimentaires. La vente des compléments alimentaires se fait sans ordonnance
et est largement répandue. En effet, les pharmacies sont un lieu de vente évident mais,
d’autres commerces tels que les grandes surfaces, les magasins spécialisés dans la
diététique et les sites internet peuvent en proposer au public. Ces espaces de vente ont
fleuri ces derniéres années, en paralléle avec la démocratisation du sport, notamment du
fitness, et de la promotion des physiques qui y sont associés. Les commandes sur internet
doivent étre faites avec prudence. En effet, le ministére des Solidarités et de la Santé insiste
sur le fait que, depuis 2013, la vente de médicaments sur internet est encadrée par un
décret, mais que ce n’est pas le cas des compléments alimentaires. |l n’est donc pas
possible de garantir leur qualité de composition et d’innocuité. Leur provenance et leur

authenticité restent également inconnues lors de commandes en ligne.

11.1.3 L’étiquetage

1.1.3.1 Réle

L’étiquetage des produits peut étre un premier signe du sérieux, ou non, du laboratoire. En
analysant les informations présentes, le pharmacien peut déja se prémunir de certaines
falsifications, mais cela peut aussi démontrer d’éventuelles négligences qui peuvent
repousser les consommateurs. Ainsi, connaitre les mentions obligatoires permet d’éviter les
confusions et assure une premiére sécurité pour les consommateurs. Le réle de 'étiquetage
est de fournir des informations précises pour le consommateur, de lui permettre de comparer
les produits et/ou de se renseigner directement sur les propriétés du complément proposé.
Enfin, il ne doit pas comporter de fausses informations et il est interdit de le présenter

comme un médicament méme si, nous le verrons, les limites restent subtiles et floues.
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11.1.3.2 Mentions obligatoires

1 )eno d U e i) d es U e e gledic Uo e
R dLEEOlES e DS es d b DO K Provoquer alergies o
Conditions
P onnel ou p ologique plerance
d'utilisation
T
Complément alimentaire & base de plantes
. - sources de vitamines et gelée royale B
Conseils d'utilisation : £ ¥: D e G D 0
el iti k. adi . de e e conso atio
1 comprimé & croquer par jour Composition Ingrédients :
st e v e sk o e ik pour 1 jour (1 comprimé) Sucre de canne, maltodextrine, jus de concentré de
Ce compléments alimentaires fruits dacérola, gelée royale lophilids, exraits de
doit &tre utilisé dans le cadre d'un plantes. amls, goyavier, citronnier, arome naturel, B )
B R e grlomérant : grésium. A consommr de préférence avant fin/N° de lot :
ublisé comme substitut d'un vt e gl oy 10 )
régime alimentaire varié et Equili- N "/ 24 comprMES DE 2,7 g LOT 2408.766
bré. Ne pas dépasser 2 doze jour- *56% VNR (Valeurs Nutrtionedes de P ey 07/2020
naligre recommandés et se M‘Enen:E_N':sp‘aorEij f&rg;ﬁeroul un ‘0IDS NET © 64,6 §
conformer au mode dutilisation sl L
indiqué. LaboPharm Fapmique EN France
A tenir hors de portée des jeunes 14 route du biniou .
aufmc A e dafi vt 56100 LORIENT Quantiteé nette e
endroit frais et sec & Fabri de la . 012345 678901
lumiére.

= : 5 e = Pays d'origine
Conditions Coordonnées de [l Quantité par portion journaliére g -
de conservation I'exploitant déclaration nutritionnelle

Figure 43 : Exemple des mentions obligatoires d’étiquetage (30)
La Iégislation sur les mentions obligatoires est applicable a tout le territoire européen pour

harmoniser les échanges entre les différents pays. Les mentions obligatoires sont : (31)
- Le nom des nutriments ou substances présentes
- La liste des ingrédients, et la portion journaliére recommandée
- Les allergénes, avec un avertissement sur le dépassement de la dose indiquée

- Une mention qui informe que les compléments ne se substituent pas a une

alimentation variée et équilibrée
- La date limite de consommation, et les conditions de conservation

- Le nom, la raison sociale et I'adresse du fabricant ainsi que le pays de provenance

des matiéres premiéres.
- Un avertissement pour qu'’il soit tenu hors de portée des enfants

Un exemple d’étiquetage et le bilan des mentions obligatoires se trouvent en Erreur!

Source du renvoi introuvable. et Annexe 3.
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1.1.4 Réglementation des allégations de santé

« Est considéré comme une allégation de santé tout message ou toute représentation non
obligatoire en vertu de la Iégislation qui affirme, suggére ou implique I'existence d’un lien
entre une denrée alimentaire ou I'un de ses composants et la santé. »

(Article 2 du réglement n°1924/2006). Le reglement (CE) 1924/2006 fait la distinction entre

trois types d’allégations de santé, faisant I'objet de procédures et dispositions distinctes :

- Les allégations faisant référence a la réduction d’un facteur de risque de maladie,
relevant de l'article 14.1.a.

- Les allégations faisant référence au développement et a la santé infantiles, relevant
de l'article 14.1.b »

Une allégation de santé est un message qui trompe le consommateur en affirmant une
relation entre le complément alimentaire et la santé de celui-ci. Les allégations de santé ne
doivent pas apparaitre sur I'étiquetage. (31) Cette définition a pour limites une certaine
liberté d’interprétation sur ce que supposent les termes « suggeére » ou « implique », ceux-ci
étant sujets a une interprétation subjective propre a chacun. Ainsi il est parfois difficile de
prouver l'existence d'une allégation de santé lors de la commercialisation de certains
produits. Aujourd’hui, la communication autour des produits est essentielle sur le plan
financier et commercial. Il existe, cependant, des allégations autorisées. En effet, le 16 mai
2012, la commission européenne a autorisé des allégations de santé dites « génériques ».
Elles sont spécifiques a un produit, valables pour I'ensemble de I'Union Européenne, au
nombre de 222 et consultables en anglais sur le site de la Commission Européenne. Cela
implique que certains laboratoires jouent avec les limites de cette régle pour se mettre en
avant. Souvent, il n’est nécessaire que de sous-entendre un bienfait pour que I'esprit du
consommateur le valide. C’est le cas, par exemple, pour la dénomination « alicament » qui

sous-entend que le complément alimentaire a des propriétés médicamenteuses.

11.1.5 Mentions interdites

Les mentions interdites regroupent les fausses allégations ou celles qui induisent en erreur,
c’est-a-dire que les allégations citées plus haut sont interdites mais que ce ne sont pas les

seules.

D’aprés le site gouvernemental de la DGCCREF (Direction Générale de la Concurrence, de la

Consommation et de la Répression des Fraudes), il est interdit de : (32)

- Faire état de propriétés de prévention, de traitement ou de guérison de maladies

humaines

- Faire référence au rythme ou a 'importance de la perte de poids
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- Faire référence aux recommandations émises par un médecin ou un professionnel de

santé déterminé

- Laisser penser qu’un régime alimentaire équilibré et varié est insuffisant ou que le

consommateur court un risque en ne consommant pas le complément alimentaire

Les fabricants se munissent d’équipes de communication spécialisées afin de ne pas
surpasser les allégations de santé, tout en gardant un message suffisamment implicite. De
plus, comme il est interdit d’afficher sur la boite quelconque message promotionnel, des
commerciaux, qui sont formés a la promotion du produit, visitent les pharmacies et les
cabinets médicaux afin de promouvoir la qualité ainsi que I'utilité de leurs produits. Cette
démarche a pour but de voir apparaitre les produits sur des prescriptions en complément de
thérapeutiques, ou encore de faire en sorte que leurs produits deviennent des conseils

associés et qu’ils représentent une réelle alternative.

1.2 Mise sur le marché

La procédure de mise sur le marché d’'un complément alimentaire est beaucoup plus
simplifiée que pour les médicaments. En effet, ils ne sont pas soumis a une demande
d’Autorisation de Mise sur le Marché (AMM). |l suffit de faire une demande auprés de de la
DGCCREF puis, cet organisme examine les controles effectués sur la composition, comme

pour tout autre produit.

L’ANSES joue, tout de méme, un réle important car les compléments alimentaires a base de
champignons et de plantes présentent un risque important au vu de leur marketing et donc
de leur consommation. Cette agence a donc mis en place une liste de champignons
autorisés pour [l'utilisation sous forme de complément alimentaire, qu'il est possible de
retrouver sur le site de la DGCCRF. Cependant, ces organismes ne considérent pas que

cela soit toujours suffisant, donc ils évaluent chaque demande au cas par cas.

Du fait qu'’il n’y ait pas besoin de demande d’AMM, le fabricant n’a pas d’obligation de fournir
les études scientifiques sur les propriétés de son produit. Il peut se contenter de s’appuyer
sur les publications déja existantes. « L'industriel est responsable de la conformité des
compléments alimentaires mis sur le marché avec les dispositions réglementaires en
vigueur, tant en matiére de sécurité que d’information du consommateur » (source :
anses.fr). Au-dela de la conformité, l'importance est donnée a [linformation au
consommateur. Comme évoqué auparavant dans les informations sur I'étiquetage, les
allégations autorisées sont disponibles sur une liste consultable sur le site de la Commission

Européenne.
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1.3 Les risques d’effets indésirables

« La dose fait le poison »

Citation : Paracelse, médecin

« Tout est poison, rien n’est poison, tout est une question de dose »

Citation : Claude Bernard, médecin physiologiste.

Il est difficile pour le consommateur de trouver une source fiable quand il s’agit d’effets
indésirables. Le pharmacien représente, donc, un élément essentiel dans la prévention de
ceux-ci, du fait de sa responsabilité d’'information et de vigilance lors de la dispensation de

meédicaments, y compris de compléments alimentaires.

11.3.1 La responsabilité individuelle

En premier lieu, comme toute thérapeutique, I'un des principaux risques a la consommation
de compléments alimentaires est I'excés. En effet, une consommation incontrdlée pourra
provoquer des effets indésirables importants et cela indépendamment méme de la
provenance, de l'authenticité et de la bonne foi du fournisseur. Cet excés peut prendre
différentes formes : d’'une part, par la prise trop importante d’'un méme complément et,
d’autre part, par la prise concomitante de deux compléments contenant les mémes
substances. A I'heure actuelle, avec la diversité des fournisseurs, certains clients peuvent
avoir tendance a penser que la prise de deux compléments de marques différentes aura de
meilleurs effets, alors qu’au contraire, cela n’est pas le cas et peut étre dangereux. Ainsi, en
premiére ligne d’information, il est nécessaire d’avoir un étiquetage qui se doit d’étre clair et
qui est trés cadré comme décrit précédemment, puis viennent ensuite les conseils du

professionnel de santé.

1.3.2 La responsabilité des laboratoires

Outre la mauvaise observance d’'une cure, il existe d’autres parameétres pouvant entrainer
des effets indésirables a prendre en compte. En France, les compléments alimentaires ne
sont pas contrblés au méme titre que les médicaments. C’est au laboratoire de s’assurer de
la qualité de leur produit et que ce dernier respecte les normes en vigueur. Il lui incombe
donc de ne pas tromper son consommateur et d’assurer la sécurité de son produit.
Aujourd’hui, de nombreux éléments de communication ont été développés afin de réduire les
colts de fabrication et de générer plus de profits. Par exemple, le plus récent est le principe
du « totum » qui sous-entend que I'entiéreté de la plante est utilisée et mise en gélule. Ici, le
laboratoire ne précise pas que les plantes ont des propriétés mais que ces dernieres

dépendent de la partie de la plante utilisée. Ceci est un exemple de tromperie au
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consommateur, car selon ce principe, les parties utiles des plantes sont diluées avec des

parties utilisées mais pas riches en composés actifs.

De plus, il est nécessaire de préciser que certains compléments alimentaires ont un
étiquetage qui renseigne uniquement sur la teneur en plantes, souvent sous forme d’extraits
secs, alors que d’autres ont fait le choix de préciser la teneur en molécules actives des
plantes utilisées. Cette deuxiéme option est bien plus intéressante pour le consommateur et
va a I'encontre du « totum ». Souvent, cela s’accompagne d’'une meilleure qualité du produit,

mais aussi d’un codt plus élevé.

1.3.3 La responsabilité du pharmacien

Nous avons vu que chaque maillon de la chaine a sa part de responsabilité dans la
prévention et la gestion des effets secondaires. Il est donc nécessaire de préciser celle du
pharmacien. Il est de notre devoir de garder un certain niveau d’exigence sur nos
connaissances. Qu’elles soient acquises ou a acquérir, les connaissances fondamentales ne
doivent pas étre oubliées mais surtout, elles doivent étre étoffées. Comme I'a évoqué un
intervenant de la Cerp en 5*™ année : « Le pharmacien est le seul professionnel de santé
ouvert 24h/24 et 7j/7, sans rendez-vous et avec un minimum d’attente. » Cela sous-entend
que le pharmacien doit toujours donner le conseil juste et approprié dans tous les domaines
a la personne qui se présente. Il n’est pas obligé de tout savoir, mais il ne peut pas ne pas

s’informer.

1.4 Organisme de controle des effets indésirables

1.4.1 ANSES

Lors de la survenue d’effets indésirables, le consommateur doit se rapprocher d’un
professionnel de santé. Que ce soit un médecin ou un pharmacien, celui-ci doit I'aider a faire
un lien de causalité entre le complément alimentaire et ses symptdomes. Si cela est avéré, le
professionnel doit alors le déclarer a TANSES, I'Agence Nationale de Sécurité sanitaire de

l'alimentation, de I'environnement et du travail. (33)

1.4.2 Exemple d’effet indésirable lors de la consommation de Shiitake

Le Shiitake ou Lentinula edodes est un Basidiomycéte poussant sur le bois des Fagacées. I|
est présent en Extréme Orient, et il est utilisé au Japon et en Chine comme complément
alimentaire lors des chimiothérapies, des radiothérapies et des chirurgies, pour mieux
supporter leurs effets secondaires. En Europe, ce n’est pas un médicament car il n’a pas
d’AMM et il n’en fait pas I'objet a ce jour. Cependant, sa réputation a traversé les frontiéres,
et il est reconnu comme ayant des propriétés contre certains cancers, I'hypertension
artérielle, I'nypercholestérolémie ou encore comme stimulant sur le systéme immunitaire.
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Depuis 2014, TANSES a eu de nombreux signalement d’effets secondaires dont le plus
important est l'atteinte cutanée appelé dermatite flagellaire ou encore dermatite shiitaké.
L’organisme rapporte que, depuis 2018, les intoxications ne cessent d’augmenter. D’aprés le
rapport d’étude de toxicovigilance n°2021-AUTO-0058, cela arrive lorsque le champignon est
consommeé, mais qu’il n'a pas été suffisamment cuit au préalable. Il précise que cela est
surement dG a la forte consommation de lentinan, qui est le béta-glucane présent dans le
Shiitaké et qui est thermolabile. (34)

Figure 54 : Image de dermatite flagellaire induite par le Shiitake (34)
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lll. Différentes formes et moyens de culture

La mycothérapie propose, aujourd’hui, une grande variété de champignons. La plupart du
temps, ils sont cultivés, mais les connaisseurs avertis peuvent les trouver dans la nature.
Cependant, dans leur environnement naturel, méme si les champignons absorbent
beaucoup de nutriments, ils peuvent également étre concentrés en métaux toxiques ou
radioactifs s’ils sont prélevés au mauvais endroit. Cela met en avant I'importance de

s’informer et d’actualiser réguliérement ses connaissances.

« Il faudra surtout se méfier des champignons qui poussent pres d’une étoffe moisie,
de métal rouillé ou d’un trou de serpent. »

Citation : Claude Bernard, médecin physiologiste.
.1 Culture des champignons

lll.1.1 Histoire de la culture

Les champignons sont cultivés depuis I'’Antiquité partout dans le monde. Rapidement, la
question de cultiver les champignons comestibles s’est posée. Cependant, certains d’entre-
eux ont besoin de réaliser des symbioses pour se développer. Les champignons de Paris ont
été cultivés pour la premiére fois en 1650. Un cultivateur remarqua que ces champignons se
développaient sur le fumier utilisé pour ses cultures. Il a développé cette culture, et a ensuite
revendu ces champignons aux restaurants parisiens. (36) Par la suite, au chateau de
Versailles sous Louis XIV, vers 1670, des essais ont été réalisés par ensemencement de
fumier avec « la partie blanche du champignon ». Avec I'humidité de la région parisienne
cela fut une réussite. C’est au XIX*™ siécle que les caves sont devenues le lieu de culture
prioritaire. En effet, elles présentent I'avantage d’avoir une température et une hygrométrie
faciles a maitriser. En 1845, ce moyen de culture a été décrit dans « le bulletin de la société
d’horticulture de Paris ». Par la suite, les cultivateurs ont di déménager au nord de Paris a
cause de I'avenement du métro parisien. (36) En Asie c’est le Shiitaké et la Volvaire, ou
Volvariella Volvacea, qui furent principalement cultivés depuis le XllI*™ siécle. Pour ce faire,
des trous dans les branches ou les rondins de bois étaient faits, ces trous étant ensuite
ensemencés par le blanc de champignon. Cette méthode s’est ensuite exportée en Afrique
et notamment en Céte d’lvoire. Toutes les méthodes utilisées a cette époque en Chine sont

relatées dans le « Wang Zhen Nong Shu » écrit par Wang Zhen.

lll.1.2 Les techniques modernes de mycoculture
A notre époque, le rendement est trés souvent le maitre mot des méthodes de culture. La
culture du champignon s’est donc adaptée a cela. Cependant, I'industrie est confrontée a

certaines limites qui seront expliquées dans la partie des champignons non cultivables. De
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nos jours, les caves ont été remplacées par de grands hangars dans lesquels sont disposés,
sur différents étages, des milieux de culture composés de grandes poches contenant tous
les substrats de cultures. Ces sacs sont remplis de particules de paille, de bois, de riz ou
encore du fumier ensemencé du champignon souhaité. (37) Dans ces hangars la
température est parfaitement controlée et cela permet la culture tout au long de I'année
indépendamment des saisons. La température est comprise entre 10 et 20°C selon les
saisons. Cette marge a été étudiée pour minorer le cout énergétique tout en garantissant la

qualité du produit.

L’hygrométrie, autrement dit 'humidité, est de ce fait maintenue a 100% tout au long de
'année et ne dépend plus des aléas climatiques. C’est une donnée essentielle pour la

pousse des champignons. Cette condition est maintenue grace a une brumisation constante.

La récolte est facile, elle se fait sur des périodes bien précises qui sont au nombre de 4 a 5
par an. Le rendement varie selon les espéces de 10 a 35% de la culture globale. Pour une
pousse optimale, chaque paramétre est a adapter en fonction de I'espéce cultivée car

chacune a ses propres caractéristiques.

111.1.3 Les limites de la culture

111.1.3.1 La mycorhization

La truffe, ou Tuber Melanosporum, n’est pas cultivable, car son développement nécessite
une mycorhization avec un chéne truffier ou un noisetier selon les espéces. Le seul moyen
d’en cultiver est donc de cultiver d’abord ces grands arbres avant de tenter d’obtenir des
truffes. Cependant, de nombreux autres paramétres dépendant directement des conditions
climatiques sont a prendre en compte. C’est pour cela que la production de truffe reste
modeste et que le prix de ce champignon est excessivement élevé. (38) Cette problématique
est aussi retrouvée dans la culture du lactaire délicieux et du bolet des pins, ou Boletus

Pinophilus, qui se mycorhize avec le Pin silvestre.

11.1.3.2 Le climat

La culture de la morille, ou Morchella, est rendue difficile par I'extréme fragilité de ce
champignon. Il pousse au mois d’avril, dans un climat doux, ce qui est trés aléatoire en
France. Certains cultivateurs s’y risquent malgré tout, sous serres, avec des résultats restant

aléatoires. (38)

11.1.3.3 Exemple du cépe, le parfait compromis
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Les cépes, ou Boletus Edulis, sont connus pour leurs propriétés gustatives largement
appréciées. lIs sont utilisés en grande quantité dans la gastronomie frangaise et surtout dans
la région du Sud-Ouest, ou ils sont majoritairement ramassés. Les enjeux autour de la
découverte d'un « kit » de mycélium qui permettrait leur culture sont alors colossaux. (38)
Ces champignons regroupent parfaitement les deux problématiques citées plus tét. En effet,
le cépe nécessite la mycorhization mais pas seulement, puisqu’il pousse difficilement dans
des bois non entretenus, envahis de ronces ou de lierre. De plus, il n’apprécie pas les foréts
de plantations, et se mycorhize a des arbres bien développés. En plus de la mycorhization,
les conditions nécessaires a son développement sont trés exigeantes. Selon I'espéce, la
pousse se fait entre septembre et octobre, avec des conditions d’humidité élevées, mais
aussi avec la nécessité d’'une différence de température entre le jour et la nuit, a savoir des

journées douces et des nuits fraiches. (38)

lll.2 Champignons sauvages

ll.2.1 Les acheter

Avant d’acheter un champignon, il est nécessaire de savoir I'identifier correctement et d’en
connaitre sa provenance. Il est préférable d’éviter les champignons qui viennent de 'Est de
I'Europe et favoriser les circuits courts. En effet, les champignons absorbant également les
déchets, il a été décelé du Césium 137 dans les champignons provenant des alentours de
Tchernobyl. (39) Certaines espéces cultivables sont faciles a trouver, qu’elles soient en
conserve ou sous un autre conditionnement. Pour ce qui est des espéces non cultivables,

elles sont trouvables sur les marchés partout en France durant leur période de pousse.

1ll.2.2 Les cultiver

Les « kits de culture » ont fleuri ces derniéres années sur le marché du champignon. lls
permettent d’obtenir différentes espéces de champignons et sont disponibles sur catalogues,
en jardinerie ou sur commande. Les plus communs sont les pleurotes, ou Pleurotus, les
Shiitake, ou Lentinula Edodes, et les champignons de Paris, ou Agaricus Bisporus. En
France, la société Champi-pousse propose la livraison. Un exemple de kit de culture du

Shiitake se trouve en Annexe 4.

1l.2.3 Les ramasser

La plupart des champignons poussent naturellement a certaines périodes de I'année dans
leur environnement. Leur recherche et leur ramassage est une activité qui peut animer les
weekends de certains amateurs de champignons expérimentés. Cependant, elle n’est pas
sans danger et nécessite de la rigueur. Les confusions sont nombreuses et peuvent avoir de

petites conséquences comme des diarrhées et une intolérance, mais aussi des
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conséquences beaucoup plus graves pouvant aller jusqu’a la mort. Il existe tellement de
confusions possibles que certains champignons comestibles ont été classés comme non
comestibles pour éviter les erreurs. C’est notamment le cas du Tricholome colombette, qu’il
n’est pas recommandé de consommer, car le risque de confusion avec le Tricholome blanc,

toxique, est trop important.
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Partie 2 : Les différents types
de diabete
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1. Définition du Diabeéte

Le diabéte est une maladie chronique conduisant a une hyperglycémie chronique. Cela est
dd a un défaut de sécrétion d’insuline ou a une inefficacité de celle-ci. (40) L’insuline est une
hormone produite par les cellules B des ilots de Langerhans pancréatique. Avec le glucagon,
ce sont les principales hormones responsables de la régulation de la glycémie. La glycémie
correspond a la concentration de sucre dans le sang, et l'insuline est produite pour réguler
cette concentration. A linverse, les cellules a des ilots de Langerhans produisent du
glucagon qui est la principale hormone hyperglycémiante. (41) L’insuline augmente la
captation périphérique du glucose par les muscles et les tissus adipeux. Elle inhibe la
production de glucose par le foie. Aujourd’hui il existe trois types principaux de diabéte qui

sont le diabéte de type |, le diabéte de type Il et le diabéte gestationnel.

lls se différencient principalement par leur rapport a I'insuline. Dans le diabéte de type |, il
existe un déficit insulinique presque total, alors que dans le diabéte de type Il c’est une
insulinorésistance des récepteurs qui s’installe avec le temps. Le diabéte gestationnel est
une forme trés particuliere car il intervient lors de la grossesse et peut devenir chronique ou
se répeéter uniquement pendant les grossesses, voir ne pas se répéter du tout. Il est assimilé
au diabéte de type Il car c’est une insulinorésistance qui est en cause et que son évolution,

si elle est négative, est le diabéte de type Il. (42)

Les cibles de ces différents types de diabéte sont bien distinctes. Le diabéte de type |
concerne plutét les jeunes enfants et adolescents, méme s'il peut y avoir des patients chez

qui il se manifeste a 'adge adulte. A l'inverse, le diabéte de type Il concerne les adultes. (42)
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. Le diabéte de type |

1.1 Généralités

Le diabéte de type | représente 10% des cas de diabéte. (43) C’est la forme la plus courante
chez I'enfant et 'adolescent. Chez I'adulte, il est d’abord diagnostiqué comme un diabéte de
type Il avant d’étre corrigé. Il existe trois types de diabéte de type | différents qui sont le
diabéte de type 1A auto-immun et pouvant étre inflammatoire, le diabéte de type 1B
idiopathique, non auto-immun aussi appelé KPD (Ketosis-Prone Diabetes) et le diabéte
LADA (Latent Auto-immune Diabetes in Adults) qui correspond a un diabéte de type 1A
tardif.

1.2 Physiopathologie

C’est au niveau pancréatique que se fait la production d’insuline. Ce sont les cellules B des
ilots de Langerhans qui assurent sa production. L’insulite est I'accumulation de lymphocyte T
et B au niveau des ilots. Dans le diabéte de type | c’est la présence d’auto-anticorps dirigé
contre les cellules B des ilots de Langerhans qui sont responsable de leur destruction. (44)
Les signes du diabéte apparaissent quand il ne reste plus que 10 a 20% de cellules
fonctionnels. Il est dit de ce diabéte qu'il est insulino-dépendant, du fait de la diminution
massive de production de l'insuline. Les facteurs intervenant dans le développement de cette
maladie ne sont pas complétement connus. Le facteur génétique est évoqué mais la
concordance du diabéte de type 1A chez les jumeaux homozygotes ne dépasse pas les
50%. D’autres pistes sont évoquées, telles qu’une altération de la réponse immune et des
facteurs environnementaux comme la période scolaire ou les saisons (passage hiver/éte).
(45) Le diabéte peut se déclencher a la suite d’'une difficulté de la vie. De nombreux
témoignages relatent que le déclenchement du diabéte est intervenu aprés la perte d’'un

proche, ou la séparation des parents lorsque le patient était enfant. (46)

1.3 Diagnostique

1.3.1 Clinique

En clinique, nous avons des signes précoces du diabéte de type |. Dans un premier temps,
le patient présente une polydipsie, polyphagie, polyurie, un amaigrissement important avec
fonte musculaire et une fatigue ressentie comme un manque d’énergie. (47) Si la prise en
charge est tardive, ou si la personne ne reconnait pas le besoin de celle-ci, les symptomes
peuvent rapidement évoluer et présenter un risque pour le pronostic vital. Cela se manifeste
par des douleurs abdominales, une perte d’appétit, des somnolences avec troubles de la
vue. (48) L’acidocétose est la conséquence la plus grave d’un retard dans la prise en charge.

En clinique, elle manifeste par une odeur fruitée de I'haleine, une respiration rapide et un
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trouble de la conscience pouvant entrainer un coma. Elle met en jeu le pronostic vital car elle

provoque un cedéme cérébral qui peut aboutir a la mort. (48)

11.3.2 Biologique

Le plus souvent la recherche biologique fait suite & une hospitalisation induite par les signes
cliniques décrits précédemment. En cas de diabéte, le principal marqueur est la glycémie qui
est supérieure a 1,26 gramme/Litre de sang. D’autres marqueurs peuvent étre recherchés
tels que ’hémoglobine glyquée ou le dosage du peptide C. Un bilan lipidique peut également
étre réalisé, ou encore un typage HLA (Human Leucocyte Antigens) pour rechercher les
auto-anticorps dirigés contre les cellules du pancréas. De fagcon générale, la triade maigreur,
cétose et I'dge inférieur a 35 ans, le tout associé a une glycémie supérieure a 1,26g/L

suffisent au diagnostic. (48)

1.4 Complications

Le diabéte de type | est la forme de diabéte qui cause le plus de complications qui peuvent

prendre différentes formes :

-  Rénale

- Oculaire (cécité)

- Pied diabétique

- Maladie cardiovasculaire

- Mort prématurée

- Complication métabolique : acidocétose : acidose sévére, respiration rapide, urine

acide, hypovolémie et hypotension. (48)

I1.5 Prise en charge et suivi

Le traitement repose en priorité sur I'insulinothérapie. Il existe 5 types différents d’insulines a
usage thérapeutique. (48) Il existe donc une multitude de protocoles, avec la possibilité de
les adapter au mieux au patient. Au début, le patient nécessite un suivi régulier afin
d’adapter son traitement et, par la suite, les rendez-vous pourront étre espacés dans le
temps. Quand le patient fait la démarche de prendre rendez-vous chez un diabétologue, ce
qui n’est pas toujours le cas, il aura, en plus de ses rendez-vous, une ou plusieurs séances
d’éducation thérapeutique avec une infirmiére spécialisée dans cette pathologie. Cela lui
permettra de comprendre sa maladie, d’étre rassuré sur les thérapeutiques mises en place,
et éduqué sur le suivi et l'autocontrdle. Dans le diabete, cette derniére notion est plus
importante que dans toutes les autres maladies et nécessite une attention particuliere de la
part des professionnels de santé. La responsabilité du patient dans I'observance et le suivi
de l'évolution de sa maladie est primordiale. Il doit se sentir concerné par cela.

Diego Sosa | These d’exercice | Université de Limoges | 2023 50
Licence CC BY-NC-ND 3.0



L’insulinothérapie n’est pas la seule chose qui compte dans sa prise en charge et il doit en
étre conscient. L’activité physique est importante pour réduire les doses d’insuline et
favoriser un bon équilibre métabolique. Cependant, elle nécessite une surveillance
particuliere et une préparation précise. Les deux régles principales sont de ne jamais étre a

jeun et d’avoir un moyen de faire remonter son taux de glycémie en permanence avec soi.

51
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lll. Diabéte gestationnel

lll.1 Définition

Selon 'OMS, « Le diabéte gestationnel se caractérise par la survenue, au cours de la
grossesse, d’une hyperglycémie, c’est-a-dire d’une élévation de la concentration de glucose
dans le sang au-dessus des valeurs normales, mais a des valeurs inférieures a celles

conduisant a poser le diagnostic de diabéte. »

La tolérance au glucose est altérée et la glycémie a jeun varie a des valeurs proches du
diabéte. L’évolution peut étre favorable dés la fin de la grossesse mais, il peut aussi évoluer
en diabete de type Il. Au cours de leur vie, I'enfant et la mére auront plus de chance de
développer un diabéte de type Il. Les femmes concernées présentent un risque accru de
complication pendant la grossesse et lors de 'accouchement. |l est donc trés important que
le diagnostic soit précoce pour une meilleure prise en charge. Pour cela, a la différence des

autres types de diabétes, il ne faut pas attendre I'apparition des symptébmes. (42)

lll.2 Physiopathologie

Les mécanismes de l'insulinorésistance qui se développent au cours de la grossesse sont
pour l'instant plutét méconnus. Cependant, il existe des facteurs hormonaux qui peuvent
induire une insulinorésistance. Dés I'implantation du trophoblaste, les hormones modifient le
métabolisme des nutriments pour aider le foetus a croitre. Une alimentation réguliére doit
rapidement étre initiée pour éviter les hypoglycémies entre les repas et alimenter

continuellement le foetus. (49)
Au cours de la deuxieme moitié de la grossesse :

- Le placenta est capable de sécréter des cestrogénes par aromatisation des
androgénes foetaux. Ces hormones ont de faibles propriétés anti-insuliniques.

- L’hormone lactogéne placentaire augmente tout au long de la gestation, au-dela de
son réle de suppléance de la fonction ovarienne pour la production de progestérone,
elle induit une insulinorésistance.

- Le foie produit la transcortine qui est augmentée lors de la grossesse, cela induit
'augmentation de la production de cortisol. Cette hormone est, de loin, 'hormone la

plus diabétogéne et, en fin de grossesse elle est de 2,5 fois la normale.

De nombreuses recherches continuent d’étre menées.
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lll.3 Diagnostique

La recherche d’un diabéte gestationnel est systématique et obligatoire de la 24*™ semaine a
la 28°™, mais il peut étre indiqué tout au long de la grossesse si la personne présente un
profil a risque ou en cas d’apparition d’'une macrosomie a I'échographie. (50) Les profils a
risque concernent 'age puisque plus la femme est &gée, plus il existe une chance de diabéte
latent ou déclenché par la grossesse. Il concerne également les personnes en surpoids ou
en obésité présentant une prise de masse importante pendant la grossesse. Les
antécédents familiaux de diabéte ou de macrosomie (nouveau nés de plus de 4kg) peuvent

aussi justifier ce suivi et constituent des profils a risques.

Le dépistage se fait par HPGO (Hyperglycémie Provoquée par voie Orale). Elle consiste a
administrer 75 grammes de glucose par voie orale, puis 3 mesures de glycémie sont
réalisées, a 0, 1 et 2 heures. Les valeurs doivent étre interprétées selon la figure 1 qui suit.
(50) Lorsque le diabéte est diagnostiqué pour la premiéere fois lors de la grossesse, il est
possible de faire la différence entre un diabéte préexistant et un réel diabéte gestationnel. En
effet, il est possible que la femme en question soit diabétique de type Il et que sa découverte
ait été fortuite, suite aux différents contréles lors de la grossesse. La deuxiéme possibilité est

un réel diabéte gestationnel survenu lors de la grossesse.

Présence d’au moins un des facteurs de risque suivants :
age > 35ans
indice de masse corporelle > 25 kg/m?
antécédent de diabéte chez un ascendant du 1¢" degré
antécédent de diabéte gestationnel
antécédent de macrosomie

v

Glycémie a jeun au 1°" trimestre

w v v

=1,26g/L 0,92-1,25g/L <0,92¢g/L
ou 7,0 mmol/L ou 5,1-6,9 mmol/L ou 5,1 mmol/L

4 hd -
Diabéte antérieur Diabéte gestationnel Pas de diabéte gestationnel

-~

v

Dépistage entre 24 et
28 semaines d'aménorrhée

A

Si une valeur pathologigue : Hyperglycémie rwoq{iée par
glycémie a jeun = 0,92 g/L ou 5,1 mmol/L ¥ _ voieoralea75 g de glucase
ou glycémie a 1 h=1,80 g/L ou 10 mmol/L -

ou glycémie a 2 h = 1,53 g/L ou 8,5 mmol/L

Macrosomie lors de
|'échographie du 3¢ trimestre

Figure 65 : Elément diagnostique du diabéte gestationnel (51)
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lll.4 Risques pour le feetus

Ce type de diabéte peut entrainer des conséquences graves s'il n'est pas, ou mal, pris en
charge. Le risque principal est la macrosomie pouvant mener a la césarienne d’urgence et a
une prématurité. Au-dela de tous les soucis que peuvent induire la prématurité, 'enfant aura
ensuite un risque d’'obésité et de diabéte de type Il accru. Dans des cas extrémes, cela peut

conduire a la mort du foetus in utero. (52)

1.5 Prise en charge et suivi

Comme pour tous les patients diabétiques, I'auto-contrdle de la glycémie est primordial. Il
doit étre réalisé 4 a 6 fois par jour. A cela s’ajoute des consultations médicales bimensuelles
et une coopération entre les différentes spécialités médicales qui doivent rapidement se
mettre au service de la patiente. Souvent, une coopération entre le gynécologue,
'endocrinologue et le généraliste est mise en place afin de définir les objectifs et la marche a
suivre pour les réaliser. (53) Généralement, la prise en charge repose sur la diététique et
l'activité physique. Si les contrbles ne sont pas a la hauteur des attentes, la mise en place
d’'une insulinothérapie sera envisagée. L’écoute et la bienveillance du pharmacien ont une
place primordiale dans cette situation tant sur le plan technique que psychologique. Le
matériel sera, dans la majorité des cas, nouveau pour le patient et son utilisation peut étre
difficile au départ. C’est a ce moment que la technique entre en jeu et que des explications
claires et complétes seront nécessaires. Sur le plan psychologique, il est de notre

responsabilité d’étre a I'’écoute des craintes et des doutes de la patiente.
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IV. Le diabéte de type Il

IV.1 Les critéres de dépistage

Le diabéte de type Il est une pathologie qui peut longtemps rester asymptomatique et qui fait
évoluer les complications chroniques de facon trés discréte. Le dépistage précoce est
extrémement important et représente un enjeu majeur pour une meilleure prise en charge et
ce, depuis de nombreuses années déja. L’'HAS, ou Haute Autorité de Santé, propose des
protocoles de dépistages qui seront décrits par la suite, afin de prévenir au mieux cette
maladie. L'INSERM (Institut National de la Santé Et de la Recherche Médicale) considére
que « 20 a 30% des adultes diabétiques ne sont pas diagnostiqués ». (54) Dans le méme
temps, Santé Publique France nous informe qu’en 2020, « plus de 3,5 millions de personnes
sont traitées pour un diabéte ». L'INSEE (Institut National de la Statistique et des Etudes
Economiques), dans une revue (Annexe 5), chiffre le colt de la prise en charge d’'un patient
diabétique a 5 000 euros par an, en moyenne. Pour conclure, s’il ne faut pas parler de santé
rentable, il est important de connaitre ces chiffres pour comprendre les enjeux du dépistage
du diabéte. (54)

Pour la suite, il est important de rappeler les symptémes de I'’hyperglycémie : fatigue,

polyurie, polyphagie, polydipsie, perte de masse inexpliquée, irritabilité et étourdissement.

Les recommandations de 'HAS (Haute Autorité de Santé) :

L’HAS recommande le dépistage du diabéte de type Il (ou DT2) chez les plus de 45 ans

asymptomatiques dans les cas suivants :

- Surpoids, obésité et sédentarité,
- Antécédent de diabéte familial, de diabéte gestationnel, macrosomie,
- Hypertension artérielle,
- Dyslipidémie,
- Traitement pouvant induire un diabéte (corticoides, antipsychotiques ...),
- Glycémie a jeun entre 1,1 g/L et 1,26g/L = stade prédiabétique,
- Un score EPICES de précarité supérieure a 30 (Annexe 6).
Le score EPICES, ou Evaluation de la Précarité et des Inégalités de santé dans les Centres

d’Examens de Santé, est indicateur qui permet d’évaluer la précarité d’'une personne en

tenant compte plusieurs facteurs multidimensionnels.

Le dépistage décrit par la suite est recommandé tous les 3 ans, voire chaque année en cas

de prédiabéte ou de présence d’un ou plusieurs facteurs de risques.
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Repérage communautaire Repérage médecine du travail Dépistage systématique
- Urgences : précarité
- Hospitalisation PA > 75 ans
Consultation de suivi de patient a risque*, consultation de patient avec symptémes

1" prescription glycémie veineuse a jeun, information du patient et planification du suivi

|
' | ' .

<1,10g/l Entre 1,10 g/l et 1,25 g/l Entre 1,26 g/l et 2 g/l >2¢g/l
2° prescription glycémie,
et planification du suivi
1.10g/1 Entre 1.10 g/l et 1.25g/I > 126/l

Voo ' ; o

Figure 76 : Arbre décisionnel au diagnostic du diabéte de type Il (51)

Le dépistage repose essentiellement sur la mesure de la glycémie veineuse a jeun au sein
de la population asymptomatique décrite précédemment. Pour calculer la glycémie, cela
nécessite 8h de jeline en amont. Dans les cours dispensés a la faculté, le dépistage est
réduit a « 2 glycémies a jeun supérieures a 1,26 g/L » mais, pour étre plus précis, notons

que la lecture de la glycémie se fait comme suit :

- Si glycémie > a 2 g/L chez un patient symptomatique d’hyperglycémie : diabéte
confirmé.

- Si 1,26 < Glycémie < 2 g/L, cela nécessite une deuxiéme glycémie a jeun supérieure
a 1,26 g/L.

- Si 1,10 < Glycémie < 1,25 g/L, c’est une hyperglycémie a jeun et cela nécessite un
suivi éducatif pour prévenir un diabéte futur : stade du prédiabéte.

- Glycémie < 1,1 g/L, résultat normal et nécessitant une réévaluation tous les 1 a 3 ans

en fonction des facteurs de risque.
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Ce test est trés performant car il associe une fiabilité, une simplicité et une sécurité a
lindispensable acceptation qui est un atout trés important pour les tests de dépistages. Ce
n’était, par exemple, pas le cas du dépistage du cancer de la prostate par toucher rectal qui

rendait la population assez réfractaire. (54)

Lorsque le diagnostic est confirmé, le médecin généraliste a une place importante auprés du
patient car c’est, la plupart du temps, lui qui effectue le diagnostic et, méme si ce n’est pas le
cas, il sera le responsable du suivi du traitement et du patient. De plus, il n'est pas
automatique de prendre rendez-vous avec un endocrinologue. Le rbéle du médecin
généraliste est donc central pour rassurer le patient et le mettre dans les meilleures
dispositions. Une fois que le diabéte est avéré, le patient doit subir un examen complet

regroupant :
- Une mesure du poids, de la taille et de 'IMC (Indice de Masse Corporelle),
- Un examen du cceur et des vaisseaux (pouls et tension),
- Un examen neurologique.

L’objectif est de rechercher les comorbidités qu’il faut traiter ou prévenir, mais aussi les
complications qui peuvent déja étre présentes en cas de dépistage tardif. Le pharmacien
joue un réle central dans I'éducation du patient. C’est une éducation a deux volets dont le
premier concerne la prévention des comorbidités qui peuvent rendre difficile la prise en
charge du patient. Pour cela, il est important d’expliquer les bases de l'alimentation et de
'hygiéne de vie, ainsi que de prévenir les addictions comme le tabac et I'alcool, entre autres.
Le deuxiéme volet concerne I'éducation thérapeutique du patient en lui expliquant les enjeux
de la bonne observance de son traitement. Pour cela, il est important de préciser le réle de

chaque thérapeutique en place et de l'initier a 'autosurveillance avec le matériel adéquat.

IV.2 Les complications

Dans cette partie, nous allons voir que le risque le plus fréquent associé au diabéte est
'hypoglycémie, mais c’est surtout d0 au fait que le mécanisme soit facile a expliquer.
Certains patients craignent l'utilisation de linsuline, justement a cause de ce risque.
Cependant la plupart des complications, qu’elles soient aigués ou chroniques, sont belles et

bien dles a I'’hyperglycémie.

IV.2.1 Les complications aigues

IV.2.1.1 Hypoglycémie

Il n’est pas possible de parler de diabéte sans parler d’hypoglycémie. L'insulinothérapie est

le principal facteur responsable d’hypoglycémie et elle est, de ce fait, plus fréquente chez les
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diabétiques de type I|. (54) Cependant le patient diabétique de type Il prend souvent des
sulfamides hypoglycémiants et des glinides qui sont les principaux hypoglycémiants pour
cette population. L’hypoglycémie est une complication qui a de nombreuses possibilités ; elle
peut étre bénigne si elle est reconnue t6t, ou elle peut aller jusqu’au coma hypoglycémique.
Les signes cliniques sont périphériques et centraux. Les signes cliniques périphériques, au
niveau cardiaque et circulatoire, sont la tachycardie et les palpitations. Au niveau musculaire,
il y aura des crampes, des tremblements et une asthénie. D’un point de vue extérieur, nous
pouvons observer et sentir des mains moites, des sueurs et une paleur de la personne en
hypoglycémie. Les signes cliniques centraux sont, d’abord, la faim, I'angoisse et des
difficultés de concentration. Elles peuvent aller jusqu’aux troubles de la conscience, de la
vision et du langage. Si la situation se prolonge, il y aura des troubles moteurs qui aboutiront

a un coma. (54)

Au-dela des causes déja citées précédemment, d’autres facteurs peuvent conduire a une
hypoglycémie. En effet, un changement dans les habitudes alimentaires (alcool), ou les

habitudes de vie par une activité physique intense, peut perturber I'équilibre glycémique.

Il est important d’éduquer le patient dés la découverte de son diabéte et, en priorité, dans la
prise en charge, sur le risque que représente I’hypoglycémie. Pour cela, il faut lui expliquer
les signes qui ont été décrits, mais aussi le protocole de resucrage. (54) Il est important
qu’un patient diabétique ait toujours du sucre rapide sur lui afin de I'ingérer en cas de signes

reconnus par lui-méme pour éviter 'escalade d’effets néfastes de I’hypoglycémie.

Quand le patient en arrive au coma, il est important de reconnaitre rapidement
I'hypoglycémie, d’une part parce que cela peut avoir de graves conséquences au niveau
neurologique, mais d’autre part parce qu’un resucrage rapide permet souvent de résoudre le

probléme et le patient peut se réveiller en sursaut comme si rien ne s’était passé.
Un coma hypoglycémique est confirmé si la triade de Whipple est respectée : (54)

- Glycémie veineuse basse,
- Signes neuroglucopéniques,

- Correction des symptdmes avec le resucrage.

La prise en charge de ce coma repose sur l'injection de soluté de réhydratation. L’injection
en intraveineuse de G 30% (un sérum glucosé hypertonique), renouvelable si besoin. Le
glucagon en IV (intra-veineuse) ou en IM (intra-musculaire) peut aussi étre utilisé mais il
présente des limites selon I'origine de I'hypoglycémie. Il est efficient quand I'hypoglycémie
est induite par linsulinothérapie, mais cela s’avére inefficace quand I'alcool, I'exercice
physique ou les sulfamides/glinides en sont la cause. (54) Dans tous les cas, au réveil, un

apport de glucides sera poursuivi par voie orale.
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IV.2.1.2 Acidocétose

L’acidocétose est une complication qui survient surtout dans le diabéte de type |, mais les
diabétiques de type Il peuvent aussi la subir en cas de stress intense ou, encore, en cas de
nécessité d’instaurer I'insulinothérapie. En effet, les personnes diabétiques de type Il sont, la
plupart du temps, traitées par antidiabétiques oraux et n’ont pas besoin d'une
insulinothérapie. Malgré cela, elle peut étre nécessaire en cas de diabéte trés déséquilibré

ou en cas d’événement comme celui décrit ici.

a) Physiopathologie

L’acidocétose est la conséquence d’'une profonde carence en insuline. Cela provoque une
hyperglycémie sanguine, du fait que le sucre ne rentre plus dans les cellules et notamment
celles du foie. Le foie « pense » alors que la personne est en hypoglycémie alors que c’est
tout le contraire. Les corps cétoniques sont produits pour apporter I'énergie au coeur et au
cerveau en cas de carence en glucides. L’accumulation de corps cétoniques provoque une
importante acidose métabolique. L’élimination urinaire de corps cétoniques entraine celle du
potassium et du sodium, ce qui augmente la déshydratation et le trou anionique. Le trou
anionique est la balance entre les ions positifs et les ions négatifs. Son altération montre une
perturbation de I'équilibre hydroélectrolytique dans le plasma, et met ici en évidence une
acidose. L’acétone s’accumule au niveau sanguin et est lentement éliminée par la

respiration. (55)

b) Diagnostic

Le diagnostic de I'acidocétose repose alors sur différents critéres :

- Une acidose métabolique importante avec un trou anionique augmenté,
- Une hyperglycémie importante,

- Une déshydratation avec une hypokaliémie et hyponatrémie,

- Une cétonurie et une glycosurie importantes,

- Odeur cétonique de I'haleine.

Les signes cliniques sont proches de ceux d’une hyperglycémie. Il est donc possible
d’observer des nausées, des vomissements ou des douleurs abdominales. La
déshydratation provoque une hypotension avec une tachycardie réflexe. L’acidose provoque
une respiration particuliere appelée dyspnée de Kussmail et se caractérise par une
respiration accélérée et profonde pour éliminer I'excés d’acide. La fieévre n’est pas un signe
d’acidocétose. Si elle n’est pas prise en charge, elle peut entrainer un cedéme cérébral,

provoquant un coma voire la mort. (55)
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c) Prise en charge et prévention

La prise en charge se fait a I'hépital, et repose sur : (55)

- Le traitement de la déshydratation : sérum physiologique IV a 0,9%,

- La prise en charge de I'hypokaliémie : elle dépend du déficit et consiste a rajouter du
potassium dans la perfusion de sérum physiologique,

- La prise en charge de I'hyperglycémie : injection d’insuline,

- La prise en charge de I'acidose : les corps cétoniques doivent diminuer si l'insuline
est suffisante, ce qui est censé normaliser le pH. Si le pH est toujours inférieur a 7
une heure aprés l'initiation de la prise en charge, il peut étre envisagé d’injecter des
bicarbonates (HCO;).

La prévention repose sur I'éducation du patient. L’autocontrdle glycémique est trés
important, ainsi que les injections d’insuline. La différence entre les insulines peut étre
compliquée a comprendre pour le patient. Il est, parfois, difficile de faire la différence entre
une insuline retard et une insuline rapide et donc de comprendre I'importance de bien suivre
les protocoles prescrits. Il est, donc, important que la personne connaisse les besoins de son
corps, les complications en cas de mauvaise observance et les signes de chaque

complication possible.

IV.2.1.3 Le coma hyperosmolaire

L’état hyperosmolaire est une décompensation du diabéte provoquant une hyperglycémie
trés importante. Il y aura une hyperosmolarité avec une déshydratation mais avec une
absence de corps cétoniques. Ici, le taux d’insuline permet d’en éviter la production. La
diurése osmotique provoquée n’est pas compensée par une hydratation normale. Le come
hyperosmolaire est un trouble qui évolue en silence et qui se manifeste tardivement, ce qui
explique sa forte mortalité (>20%) en comparaison a I'acidocétose (<1%). (56) Les facteurs
déclenchants sont des infections ou d’autres affections médicales mettant a mal un
organisme déja fragile. Cela peut, aussi, étre lié a la mise en place de médicaments altérant
la tolérance au glucose (glucocorticoides) ou qui favorisent I'élimination d’eau (diurétique),
mais aussi la mauvaise observance du traitement et la surveillance glycémique. Les signes
cliniques sont, dans un premier temps, la polyurie avec une déshydratation (jusqu’a 10L de
déficit) et ainsi une désorientation avec trouble de la conscience, ainsi qu’une perte de
masse importante. (56) Le diagnostic repose sur une hyperglycémie bien plus importante
que dans le cas de I'acidocétose, puisque nous parlons de plus de 6 g/L de sang contre 2,55
g/L de sang. L’'absence de dyspnée, d’haleine cétonique et de corps cétoniques dans les
différents contrles sanguins et urinaires permet de différencier les deux complications et

d’adapter la prise en charge. (56) L’hospitalisation est urgente et les objectifs sont de
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corriger la déshydratation, I'hyperglycémie et, si besoin, I'hypokaliémie. Ici, beaucoup de
fonctions vitales sont perturbées lors de la prise en charge et I'évolution de chacune d’entre
elles est suivie par des prélévements sanguins et des relevés de constantes vitales. Le

traitement évolue tout le long de la prise en charge.

IV.2.1.4 L’acidose lactique

L’acidose lactique est un trouble qui peut prendre différentes formes, et trois types ont été

décrits :

- L’acidose lactique de type A : elle survient en cas d’ischémie et c’est celle dont le
diagnostic est le moins favorable.

- L’acidose lactique de type B : elle survient lors d’'une affection systémique (cancer ou
hypoxie tissulaire locale) et lors d’ingestion de médicaments tels que la metformine.
Son pronostic est moins inquiétant.

- L’acidose D-lactique : c’est un lactate particulier car il est produit par les bactéries du
systeme digestif en excés puis absorbé. Le lactate n’est pas métabolisable par
'organisme car la lactate déshydrogénase ne métabolise que les L-lactates et il va

donc s’accumuler.

Dans le diabéte de type Il, c’est donc l'acidose de type B qui se produit. C'est une
accumulation d’acide lactique qui provoque une acidose métabolique. Elle survient, le plus
souvent, lorsque la metformine est associée a des médicaments contre-indiqués ; c’est le
cas, par exemple, des produits de contraste qui nécessitent un arrét de 4 jours de
metformine. Elle peut aussi étre due a un défaut d’élimination lors d’une insuffisance rénale ;
son action peut étre perturbée par une insuffisance hépatique, une insuffisance cardiaque ou
un alcoolisme sous-jacent. C’est un trouble rare mais la mortalité est estimée a 50%. (57)
Les symptdbmes de cette complication sont les crampes musculaires, I'asthénie, les
diarrhées, les nausées, les vomissements, ainsi que des douleurs abdominales et
thoraciques. A cela s’ajoutent les troubles neurologiques de confusion, les difficultés
d’élocution, I'ataxie pouvant aller jusqu’au coma voire la mort. La prise en charge est urgente
et I'hospitalisation est indispensable. L’administration de tampon de bicarbonate et
I'élimination de la metformine sont les premiéres actions. Par la suite, la prise en charge des
causes, qu'elles soient rénales ou autres, sera adaptée aux besoins du patient. La
prévention est difficile puisqu’elle repose sur I'hygiéne de vie, 'observance et la vigilance a
chaque instauration de traitement. |l est important que les professionnels de santé encadrant
ces patients prennent les dispositions nécessaires de prévention lors du changement de
traitement ou a l'instauration d’un traitement quel qu’il soit, comme évoqué pour les produits

de contraste.
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IV.2.2 Les complications chroniques

Diabéte de type 2,
des complications graves a long terme

AVC
Neurodégénérescence

Rétinopathies

Infarctus du myocarde
Chaque année, parmi les
10 000 diabétiques hospitalisés
pour un infarctus du myocarde,

1000 décéderont. Clcatrisation

Maladies
hépatiques

Néphropathies
Chaque année,
3 000 diabétiques
démarrent une dialyse ou

subissent une greffe de rein.
Neuropathies

périphériques

Artérite des membres
inférieurs
Chague année,

9 000 diabétiques sont
amputés suite a une artérite.

Figure 87 : Complication chronique du diabéte de type 2 (58)
Les complications chroniques du patient diabétique touchent tous les systémes. Le sang
chargé en glucose est plus visqueux et rend plus difficile lirrigation de certains organes.
Cette viscosité rend aussi plus difficile le retour veineux au niveau des membres inférieurs.
Le diabete peut donc conduire a une défaillance multiviscérale et sa prise en charge ne

repose pas que sur la glycémie.
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IV.2.2.1 Les microangiopathies

L’hyperglycémie chronique provoque une altération de la perméabilité des vaisseaux
sanguins au niveau des capillaires. Cela peut atteindre différents systemes, a savoir le
systéeme rénal, le systéeme oculaire et le systéme nerveux. (59) L’apparition de ces

microangiopathies dépend de la prise en charge et de la bonne observance du patient.

a) La rétinopathie du diabétique

La rétinopathie diabétique peut aller jusqu'a la cécité du patient. L’augmentation de la
fréquence du diabéte due a 'augmentation de I'obésité et de la sédentarité, implique une
grande vigilance sur ce phénoméne qui ne fait que croitre. C'est une atteinte qui se
développe progressivement et de fagon asymptomatique jusqu’a abaisser l'acuité visuelle.
Son dépistage repose essentiellement sur la rétinographie du fond d’ceil. Il consiste en la
réalisation de deux clichés, un de la papille et I'autre de la macula par un orthoptiste. La
lecture se fait ensuite par un ophtalmologue. Sur les clichés, I'ophtalmologue peut voir la
formation de nouveaux vaisseaux au-dessus de la rétine, ces derniers sont secondaires a
I'altération des capillaires rétiniens. (60) C’est un examen a réaliser chaque année pour une

prise en charge la plus précoce possible.

La prévention, au-dela des fonds d’ceil, repose sur différents leviers. Tout d’abord, I'équilibre
de la glycémie et le maintien de I'hémoglobine glyquée entre 6 et 7%. Ces contrbles
permettent de réduire la progression et l'incidence de la rétinopathie diabétique. A cela
s’ajoute le traitement de I'hypertension (IEC, Inhibiteur du systéme rénine angiotensine) et
de I'hypercholestérolémie (Fénofibrate) qui n'‘ont pas deffet sur lincidence mais sur
I’évolution de la rétinopathie. Le traitement repose sur la photo-coagulation pan-rétinienne au
laser. Le but étant d’éviter la formation de vaisseaux secondaires par-dessus la rétine, mais
aussi d’éviter le décollement de la rétine qui provoquerait une hémorragie de I'humeur vitrée.
A ce stade, plus le traitement est débuté de fagon précoce, plus il a de chances de
fonctionner. En cas d’hémorragie vitrée due au décollement de la rétine, une vitrectomie

chirurgicale sera alors indiquée. (60)

b) La néphropathie du diabéte

Dans des conditions physiologiques normales, le glucose ne se retrouve pas dans les urines
car il est réabsorbé. Lors d’hyperglycémies prolongées et répétées, les capacités
d’absorption peuvent étre dépassées. Cela altére les capillaires du néphron, ce qui conduira
a une insuffisance rénale. (61) En plus de la glycémie, I'hypertension et les facteurs de
risques cardiovasculaires favorisent I'apparition de ce trouble. Donc, en plus d’'un contrdle
régulier de la glycémie, la bonne observance des traitements anti-hypertenseurs et I'hygiéne

de vie jouent un réle primordial dans la prévention.
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Les patients diabétiques doivent étre vigilants a 'automédication, notamment concernant les
AINS (Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens) ou les produits de contraste iodés prescrits pour
des examens car, pour une personne ne souffrant pas de cette pathologie, ils ne présentent
pas de gros risques, alors que pour un patient diabétique, c’est un élément de plus pouvant
conduire a une insuffisance rénale. Ces traitements sont responsables d’'une hypoperfusion
rénale qui peut, de ce fait, abaisser le débit de filtration glomérulaire et, ainsi, altérer la

fonction rénale. (61)
Pour prévenir la survenue de trouble rénaux il faut donc :

- Une bonne observance meédicamenteuse dans les traitements antihypertenseurs,
- Une bonne hygiéne de vie avec une alimentation saine et équilibrée,
- Reéduire la consommation de tabac et d’alcool,

- Eviter la sédentarité et diminuer son surpoids.

c) La neuropathie diabétique

C’est une atteinte des nerfs par l'altération des vaisseaux qui vascularisent ces derniers.
Cela va réduire, voire anéantir, la transmission nerveuse. Cette atteinte peut prendre deux
formes différentes : soit elle est périphérique et touche plutot les membres inférieurs, soit elle
touche le systéme nerveux autonome et attaque le cceur, I'estomac, les intestins, la vessie et
les organes génitaux. (62) Les principaux symptdmes périphériques sont la perte de
sensibilité aux différents sens tels que la douleur, le froid, la chaleur, le picotement,
I'engourdissement et la sensation de marcher sur du carton, ou encore une sensation de
chaleur et des signes de faiblesse musculaire tels que les crampes et les spasmes. Pour ce
qui est du systeme nerveux autonome, les symptdmes sont variés dus aux différents
appareils atteints. La neuropathie de I'appareil digestif provoque de nombreux reflux, des
nausees, des vomissements et des diarrhées. Celle de 'appareil uro-génital peut provoquer
une dysfonction érectile et une incontinence urinaire. Quand l'appareil cardio-vasculaire est
atteint, 'hypotension orthostatique est fréquente, ce qui augmente le risque d’AVC Accident
Vasculaire Cérébral). (62) Pour le diagnostic, un dépistage doit étre réalisé tous les ans chez
les personnes atteintes de diabéte de type 2, ce qui n’est pas forcément le cas du diabéte de
type 1 (tous les 5 ans). La prise en charge est principalement symptomatique, les
antalgiques sont priorisés, mais I'avénement des antiépileptiques pour le traitement des

douleurs neuropathiques a permis une évolution.
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d) La cicatrisation et les infections

La circulation sanguine est essentielle a la cicatrisation. C’est elle qui, par le biais du sang,
apporte les nutriments nécessaires a la régénération des blessures. Dans les
microangiopathies, la circulation sanguine ne se faisant pas correctement, la cicatrisation
peut prendre plus de temps que chez une personne ne souffrant pas de diabéte. Ainsi, plus

le temps de cicatrisation augmente, plus le risque d’infection est accru.

D’aprés le site de 'INSERM, jusqu’a présent, les liens entre les infections et le diabéte de
type Il navaient pas encore été expliqués. |l semblerait qu’avec les découvertes récentes,
nous puissions limputer a un déficit en Lymphocytes NK (Natural Killer), ou a une
dysfonction de certains d’entre eux. Le role des lymphocytes NK est la libération d’enzymes
responsables d’éliminer les cellules cibles. Un déficit ou un manque d’efficience de ces
cellules explique l'altération du systéme immunitaire. D’aprés la chercheuse Marie-Noélle
Peraldi : « Cela pourrait également expliquer pourquoi le risque septique est plus élevé en

cas de diabéte déséquilibré ou d’hyperglycémie aigue » (63)

IV.2.2.2 Les macroangiopathies

Les macroangiopathies regroupent les atteintes des vaisseaux artériels de moyen et gros
calibre. Leurs localisations sont variées et les vaisseaux sont touchés par ce qui s’appelle
I'athérosclérose, ce qui implique la formation de plaques d’athérome. Ces plaques vont
réduire la lumiére des artéres et ne favorisent donc pas la circulation du sang. Elle participe
ainsi aux coronaropathies responsables d’infarctus du myocarde, ou encore d’angor. Au
niveau des membres inférieurs, cela peut avoir comme effet TAOMI, ou Artérite Oblitérante
des Membres Inférieurs, qui peut conduire a 'amputation du membre. Pour finir, le risque
d’AVC est multiplié par 3 dans le diabéte de type Il. (64)

Les diabétiques de type Il ont souvent plusieurs facteurs de risques. Les macroangiopathies

sont diagnostiquées et prévenues en identifiant les facteurs risques :

L’age : plus de 50 ans chez ’lhomme, et plus de 60 ans chez la femme,
- Ladurée du diabéte : au-dela de 10 ans,

- Les antécédents familiaux d’AVC,

- L’hypertension artérielle mal controlée,

- L’hypercholestérolémie mal contrélée,

- Le tabagisme, I'obésité, la sédentarité, I'alcoolisme.

Leur dépistage repose sur des contrbles courants tels que I'ECG et I'épreuve d’effort, ou

encore I'échographie doppler pour les membres inférieurs. La prise en charge est
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essentiellement médicamenteuse et la prévention repose sur la bonne observance des

traitements et la limitation des facteurs de risque.

IV.3 Antidiabétiques oraux et injectables non insuliniques

IV.3.1 Les biguanides

Les biguanides regroupent le Chlorhydrate de metformine (GLUCOPHAGE®) et 'Emboate
de Metformine (STAGID®). L’administration se fait en 2 a 3 prises par jour, pendant les
repas pour une meilleure tolérance digestive. Le titrage de la posologie se fait par
augmentation progressive des doses en fonction de I'objectif. Il est possible de I'associer aux
pansements digestifs ou aux antispasmodiques afin d’améliorer sa tolérance. En cas
d’'intervention chirurgicale sous anesthésie générale ou dexamen nécessitant
'administration d’un produit de contraste iodé, il faut arréter le traitement 48h avant et le

reprendre seulement 48h aprés en veillant a garder un bon niveau d’hydratation. (65)

Les biguanides sont le traitement de premiére intention dans le diabéte non insulino-
dépendant. Il est utilisable en association avec d’autres antidiabétiques et posséde une

action synergique avec d’autres classes telles que les sulfamides ou les glinides. (65)

Les biguanides augmentent I'affinité des récepteurs a l'insuline, et diminuent 'absorption des
acides gras, acides aminés et glucides. Il inhibe la néoglucogenése hépatique en diminuant
le NAD (Nicotinamide Adénine Dinucléotide) nécessaire pour transformer le lactate en
pyruvate. |l inhibe la glycolyse aérobie et augmente la glycolyse anaérobie et donc la
formation de lactates. C’est par ces deux derniers mécanismes que I'acidose lactique est
favorisée. La biodisponibilité est moyenne, la liaison aux protéines plasmatiques est faible.
Le biguanide est une molécule non métabolisée qui est rapidement éliminée au niveau rénal
puisque sa demi-vie est de 6h. Les troubles digestifs sont fréquents avec cette classe de
thérapeutiques, mais également I'hépatotoxicité. La malabsorption de la vitamine B12
associée a un risque d’anémie mégaloblastique. L’acidose lactique est un risque important et

est favorisée par une baisse la tension, une déshydratation ou une insuffisance rénale. (65)
Les contre-indications aux biguanides sont : (65)

- L’hypersensibilité,

- L'insuffisance rénale,

- L’hypoxie tissulaire (insuffisance respiratoire, fievre, insuffisance cardiaque ou
circulatoire),

- L’alcoolisme et insuffisance hépatique sévére (car blocage de la néoglucogenése),

- L’acidocétose,

- La grossesse et I'allaitement.
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Il existe plusieurs facteurs qui peuvent induire des interactions avec les biguanides, a savoir
l'alcool, les produits de contraste, et les médicaments diminuant la perfusion rénale

(diurétique et autres hypotenseur) car il existe un risque d’acidose lactique. (65)

IV.3.2 Les sulfamides

Les sulfamides regroupent plusieurs molécules qui ont des demi-vies différentes. Tout
d’abord, il y a le Glipizide (MINIDIAB®) qui a une demi-vie courte (3-4h). Ensuite, les
molécules Gliclazide (DIAMICRON®), Gibenclamide (DAONIL®), Glimipéride (AMAREL) ont
une demi-vie longue (10h). Enfin, le Glipizide LP (OZIDIA®) posséde, quant a lui, une demi-
vie trés longue (45h). (65)

Le risque d’hypoglycémie lors de la premiére dose est important, donc le titrage se fait en
partant de la dose la plus faible pour aller jusqu’a la dose la plus faible efficace. La prise doit
se faire 30 minutes avant le repas, et ne doit pas étre faite en cas de jeline. Cette mesure
est prise pour que la molécule soit efficace pendant le repas et non pas pour des raisons de
d’absorption ou d’interactions avec le bol alimentaire. Les molécules de la famille des
sulfamides nécessitent une insulinosécrétion résiduelle. (65) Elles sont utilisables en
synergie avec la metformine ou d’autres antidiabétiques oraux non insuliniques. C’est aussi

un traitement de deuxiéme intention en cas de contre-indication a la metformine. (65)

Les sulfamides ont un pouvoir insulino-sécréteur. lls agissent sur les cellules B des ilots de
Langerhans en se fixant a la sous unité SUR-1 des canaux K*/ATP dépendants. Cela a pour
conséquences la dépolarisation membranaire et I'exocytose des granules contenant
linsuline. Cela induit donc une augmentation de la sensibilité des récepteurs a l'insuline et
une augmentation de la captation du glucose par les cellules hépatiques. (65) La
biodisponibilité est trés élevee et ne dépend pas du bol alimentaire. La liaison aux protéines
plasmatiques est élevée. L’élimination se fait par la fonction rénale. Contrairement aux
biguanides, avec cette classe, il existe un risque important d’hypoglycémie. Les effets
indésirables dus a la structure aryl sulfonylurée (allergie, antabuse, hemato et
hépatotoxique). (65) Il existe également une prise de masse due a son effet orexigéne par la

sécrétion d’insuline, ainsi que des troubles digestifs dose-dépendants.

Les contre-indications aux sulfamides sont une insuffisance hépatique sévére, une
hypersensibilité, un diabéte insulino-dépendant, I'acidocétose et la grossesse et I'allaitement.
Pour les molécules aux demi-vies longues, les personnes de plus de 65 ans, souffrant de
dénutrition ou d’'une altération de I'état général, ces derniers sont considérés comme des
sujets a risque. (65) Les sulfamides sont contre-indiqués en association au Minconazole, qui
est un inhibiteur enzymatique et qui rentre en compétition avec la liaison protéique des

sulfamides. Les associations déconseillées avec les sulfamides sont I'alcool, qui a un effet
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antabuse et entraine un risque d’hypoglycémie, mais aussi les AINS, les AVK, les
antibiotiques, les fibrates et I'allopurinol qui induisent un déplacement de la liaison protéique,

ou encore les inhibiteurs et les inducteurs enzymatiques. (65)

IV.3.3 Les Glinides
Le Répaglinide (NOVONORM®) est la molécule de la famille des glinides. (65) L'utilisation

des glinides est identique aux a celle Sulfamides, a I'exception de la prise qui doit se faire 15
minutes avant le repas car sa concentration maximale est atteinte plus rapidement. Le
mécanisme d’action est le méme que pour les sulfamides, mais il ne rentre pas en
compétition car il a son propre récepteur. (65) Ses indications sont les mémes que pour les
sulfamides du fait de son mécanisme d’action similaire et il présente lui aussi une synergie
avec la metformine. Les effets indésirables, les interactions et les contre-indications sont

sensiblement les mémes que pour les sulfamides. (65)

IV.3.4 Les inhibiteurs de I’alpha glucosidase

Les inhibiteurs de l'alpha glucosidase regroupent les molécules d’Acarbose (GLUCOR®) et
de Miglitol (DIASTABOL®). La prise doit étre réalisée avant le repas. Le titrage de la dose
efficace doit se faire de fagon progressive pour avoir une meilleure tolérance digestive. (65)
En cas d’hypoglycémie, il faut resucrer avec du glucose et non du saccharose car son

mécanisme d’action inhibe I'absorption de sucre complexe.

Ces molécules sont utilisées dans le diabéte non insulino-dépendant en cas de contre-
indication ou d’intolérance a la metformine. Elles sont également utilisables en association
avec d’autre antidiabétiques oraux. (65) Le mécanisme d’action des inhibiteurs de l'alpha
glucosidase se fait par inhibition compétitive des alpha glucosidases intestinales, ce qui a
pour effet de diminuer I'absorption intestinale des sucres complexes et ainsi de diminuer
I'hyperglycémie post-prandiale. Les molécules sont peu résorbées, pas métabolisées et leur
élimination est urinaire. Les inhibiteurs de [I'alpha glucosidase ne provoquent pas
d’hypoglycémie mais peuvent induire des troubles digestifs, notamment avec des
flatulences, une dyspepsie, et un météorisme. lls peuvent aussi provoquer une augmentation

des transaminases. (65)

Les contre-indications de ces molécules sont une hypersensibilité, une pathologie digestive
sévere, la grossesse, l'allaitement et les enfants diabétiques de moins de 15 ans. Ces
inhibiteurs, en association avec la Néomycine peuvent entrainer une majoration des
flatulences. Il ne faut pas les associés également aux absorbants intestinaux comme le

charbon car cela modifie leur absorption. (65)
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IV.3.5 Les analogue du GLP-1 (glucagon like peptide1)

Les molécules du GLP-1 sont 'Exénatide (BYETTA®), le Dulaglutide (TRULICITY®), le
Liraglutide (VICTOZA®) et le Sémaglutide (OZEMPIC). (65) Ce sont des stylos préremplis
et leur administration dépend de la demi-vie. Pour OZEMPIC® et TRULICITY® c’est une
injection par semaine, alors que pour le VICTOZA® c’est une fois par jour. En association
dans le diabéte de type Il non insulino-dépendant si les objectifs glycémiques ne sont pas
atteints. L’analogue du GLP-1 peut également étre indiqué en monothérapie en cas de

contre-indication a la metformine. (65)

Les Incrétinomimétiques miment I'action du GLP-1 (hormone incrétine) ce qui a pour effet
une inhibition de la sécrétion de glucagon et une stimulation de la sécrétion d’insuline en
fonction de la glycémie, mais aussi un ralentissement de la vidange gastrique. (65)
L’administration de ces molécules se fait par voie parentérale, ce qui entraine donc une
biodisponibilité importante. L’élimination se fait quant a elle par voie urinaire. Les effets
indésirables sont des troubles digestifs importants, une hypoglycémie, une perte de masse

et une réaction au point d’injection. (65)

Les contre-indications aux analogues du GLP-1 sont une hypersensibilité, une insuffisance
rénale sévere, un diabéte insulinodépendant, une acidocétose, la grossesse et l'allaitement.
Les analogues du GLP-1 ralentissent la vidange gastrique, donc les médicaments a marge

thérapeutique étroite. (65)

IV.3.6 Les gliptines (inhibiteurs de dipeptidyl-peptidase-4 = DDP-4)

Les gliptines regroupent la Sitagliptine (JANUVIA®), la Vidagliptine (GALVUS®) et la
Saxagliptine (ONGLYZA®). (65) La prise est d’'un comprimé par jour pendant ou en dehors
de repas. Ces molécules sont indiquées dans le diabéte non insulino-dépendant, en
association aux autres antidiabétiques oraux si les objectifs glycémiques ne sont pas
atteints. Les Incrétinopotentiateurs inhibent la DDP-4 et cela augmente la sécrétion
d’incrétines (GLP-1 et GIP). (65) La biodisponibilit¢ est de 90%, avec une liaison
plasmatique faible ainsi qu'une élimination urinaire. Les effets indésirables des gliptines sont
une hypersensibilité cutanée, un risque d’CEdéme, une hypoglycémie et des troubles
digestifs. (65)

Les contre-indications sont le diabéte insulinodépendant, I'acidocétose, l'insuffisance rénale
sévére et modérée, la grossesse et I'allaitement. En ce qui concerne le vidagliptine il y a
également les insuffisances hépatiques sévéres. (65) Il ne faut pas les associés avec les
Inhibiteurs enzymatiques du CYP 450 2C8 et 3A4 car cela augmente leur concentration par
défaut d’élimination. (65) Ainsi, une telle association pourrait augmenter le risque d’effets
indésirables.
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IV.3.7 Les inhibiteurs du co-transporteur de sodium-glucose de type 2 (SGLT2)

Les molécules de la famille des inhibiteurs du co-transporteur de sodium-glucose de type 2
sont le Dapaglifiozine (FORXIGA®) et 'Empagliflozine (JARDIANCE®). (65) Ce sont des
molécules trés récentes et qui font encore I'objet d’'une surveillance accrue au niveau de la
pharmacovigilance. La prise doit se faire une fois par jour par voie orale, au cours ou en
dehors du repas a n’importe quel moment de la journée. Ces molécules sont indiquées chez
ladulte et I'enfant de plus de 10 ans, ayant un diabéte de type Il dont le contréle de la
glycémie n’est pas équilibré par les mesures hygiéno-diététiques. Son utilisation se fait en
association car la monothérapie est inappropriée du fait de sa tolérance. (65) Il présente
également des indications dans I'insuffisance cardiaque et la maladie rénale chronique. Leur
mécanisme d’action est d’inhiber de la fagon sélective les co-transporteurs SGLT2, ce qui
entraine une réduction de la réabsorption glomérulaire du glucose et du sodium (favorisant la
fonction rénale et la glycémie). Le dapagliflozine et I'empaglifiozine sont rapidement
absorbés aprés administration orale. (65) Ces molécules ont une forte liaison protéique.
Elles sont métabolisées par le foie et le rein par une enzyme spécifique (la voie du
cytochrome est considérée comme mineure). La demi-vie du FORZIGA est de 12.9h et

I'élimination se fait au niveau urinaire et digestif. (65)

Les effets indésirables a [l'utilisation de ces molécules sont un risque d’hypoglycémie
lorsqu’ils sont associés a un sulfamide hypoglycémiant ou a linsuline. Un autre effet
indésirable trés rare mais trés grave estla fasciite nécrosante du périnée (gangrene de
Fournier). (65) Les contre-indications a leur utilisation sont linsuffisance rénale, I'acido-
cétose, le diabéte insulinodépendant, des antécédents de gangréne de Fournier et les
patients sujets aux déshydratations et a I'hypotension (notamment chez les > 65ans). (65) Il
ne faut pas associer cette classe aux diurétiques car ils augmentent le risque de
déshydratation et d’hypotension, ni a I'insuline et aux autres médicaments hypoglycémiants.
Les études d’interactions n’ont été menées que chez l'adulte et elles continuent d’étre

menées. (65)
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Partie 3 : Les champignons
utiles en complément de la
prise en charge du diabete
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. Améliorer la prise en charge des facteurs de risques

Plusieurs champignons peuvent étre décrits ici, mais seulement cinq vont étre développés :
Lentinula edodes, Grifolia frondosa, Ganoderma Iucidum, Agaricus blazei et Coprinus
comatus. Leurs propriétés aident a prendre en charge [I'hyperglycémie,
I'hypercholestérolémie, et ainsi prévenir I’hypertension et les troubles cardiovasculaires. Il est
intéressant de noter leurs propriétés immunostimulantes qui sont, a long terme,
intéressantes pour les personnes diabétiques. Le but des compléments alimentaires n’est
pas de remplacer les médicaments évoqués précédemment. lls permettent seulement de
réduire les doses de thérapeutiques et font partie de la premiére ligne de la prise en charge

avec l'alimentation et I'activité physique.

.1 Shiitake : Lentinula edodes

1.1.1 Généralités

Figure 98 : Lentinula edodes (66)

Lentinula edodes est comestible et excellent. |l fait partie des espéces les plus cultivées en
Chine et au Japon. Ses propriétés médicinales sont connues en Chine depuis plusieurs
millénaires et pour preuve, c’est en I'an 199 avant JC que les premiers écrits mentionnant le
Shiitake ont été retrouvés. De nos jours, sa culture s’est démocratisée, tant pour ses
propriétés médicinales que gastronomiques. Les anciennes méthodes de culture sur rondins
de bois ont laissé place a des kits en tout genre. La facilité de culture du Shiitake et la forte
demande fait qu’il est cultivé dans le monde entier et notamment en Allemagne, en France et

aux Pays-Bas. (38)
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1.1.2 Taxonomie

Tableau 1 : Taxonomie Lentinula edodes (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota

Ordre Agaricales
Famille Marasmiaceae
Genre Lentinula
Espece edodes

1.1.3 Description

Le Shiitake est un champignon de petite taille dont le chapeau est une cuticule marron plus
ou moins duveteuse a marges enroulées. Son hyménium posséde des lames plus ou moins
décurrentes de couleur créme et son pied est pelucheux. Enfin, sa chair, de couleur blanche,

est tenace et élastique et posséde une odeur douce et une saveur agréable. (38)

1.1.4 Ecologie

Ce champignon est exclusivement originaire du Sud-Est de I'Asie, son aire de répartition
s’étend jusqu’au Japon et en Chine. |l pousse dans les foréts humides et notamment sur le
bois de I'arbre Shii, Castanopsis cuspidata, d’'ou son nom Shiitake (arbre qui pousse sur le
shii). Ce champignon croit quand il fait chaud, en milieu humide et en altitude (2000-2500m).
(38)

1.1.5 Propriétés et molécules d’intérét

a) Le Lentinane : défense immunitaire

Le Lentinane est un beta glucane, un polysaccharide, isolé a partir du mycélium. Il stimule
I'activité phagocytaire et la libération d’interleukines 1, 2, 4, 6, 8 et 13. Ces cytokines jouent
un réle dans la différenciation et la prolifération cellulaires. Ces molécules sont essentielles a
la fonction immunitaire car elles interagissent avec les polynucléaires neutrophiles, les
monocytes, les macrophages, les cellules dendritiques et les lymphocytes. (67) Ce
mécanisme d’action ne repose pas sur son activité antitumorale, mais il stimule la production
des facteurs humoraux de I'immunité. Il potentialise la production de nombreuses cytokines
et a la capacité d’activer les voies du complément. Tout cela sert a activer les phagocytes et

participe a I'action antitumorale et immunostimulante. (68)
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La structure et le poids moléculaire des lentinanes ont été étudiés et, dans un souci de
reproductibilité des expériences et des effets, il est important de faire preuve de rigueur sur
ce point-la. (69) Dans les plantes et les champignons, de nombreuses molécules sont
présentes en quantité et en qualité différentes. Un polysaccharide est, par définition,
composé de « n » unités glucidiques, il est donc intéressant de voir si cela influence I'action
de la molécule. En ce sens, une étude (69) portant sur I'activité biologique du lentinane a
montré qu’elle différait selon le poids moléculaire, mais aussi selon la conformation spatiale
en ftriple hélice. La conclusion de cette étude est que les molécules de haut poids
moléculaire ont une meilleure action antitumorale, mais qu’elles ont tendance a étre moins
bien absorbées. A linverse, les molécules de faible poids moléculaire sont facilement
absorbées mais moins actives. Pour ce qui est de la conformation en triple hélice, les
lentinanes dénaturés au DMSO (Diméthylsulfoxyde) présentent une activité inférieure sur la
production d’interleukines et la phagocytose, comparativement aux lentinanes non

dénaturés. (69)

L’influence du poids moléculaire sur leur activité, complique I'exploitation de ce champignon.
Dans le Shiitake, les polysaccharides ont des poids moléculaires variés et sont présents en
différentes proportions, méme quand les méthodes d’extraction et de purification sont
normalisées. Il faudra donc rechercher de nouvelles méthodes de culture, d’extraction et de

purification pour assurer la qualité et I'innocuité du produit. (69)

b) L’Eritadénine : hypercholestérolémie

L’Eritadénine est un alcaloide dérivé de I'adénosine. Sa concentration varie entre 3 et 6
milligrammes/grammes de Shiitaké séché. Cet alcaloide aurait un effet bénéfique sur
I’hypercholestérolémie et ainsi I'artériosclérose. Il agit par stimulation du CYP450 7A1 qui est
une enzyme intervenant dans le métabolisme du cholestérol. Par son action, cette enzyme
est hypocholestérolémiante et est inhibée par la prise répétée de repas riches en lipides.
(70) L’Eritadénine agit en augmentant la production de cette enzyme par le foie, ce qui lui
permet d’exercer son activité hypocholestérolémiante. (70) Cependant, il est important de
rester vigilant sur 'utilisation de cette molécule de fagon plus spécifique. S’il a été démontré,
que cette molécule, présente dans le Shiitake, est hypocholestérolémiante, elle présente
également un risque d’accumulation de graisse hépatique pouvant aller jusqu’a la stéatose.
(70) Cela peut, malgré tout, étre prévenu par une supplémentation en chlorure de choline.
Des études randomisées doivent encore étre menées pour garantir I'efficacité et I'innocuité
d’une telle supplémentation. Une étude (71) a montré qu’a forte dose d’extrait aqueux de
Shiitake, il se produit une inhibition de 'THMG-CoA réductase par un mécanisme similaire a

celui des statines.
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Lentinula edodes est donc un champignon de choix pour lutter contre I’hypercholestérolémie
et prévenir des maladies cardiovasculaires. Cependant, il convient de le consommer avec
modération, en association avec un régime et une supplémentation en chlorure de choline.
Les résultats de I'étude (71) sur la supplémentation en choline pour la prévention du risque
de stéatose lié au Shiitake prévoit une supplémentation de 50 milligrammes/kilogrammes
d’éritadénine et de 8 grammes/kilogrammes de chlorure de choline afin d’avoir les effets

recherchés tout en limitant les risques. (71)

¢) Mannitol : fonction rénale

Le mannitol n’est pas réabsorbé par le tubule rénal, ce qui favorise son élimination par voie
rénale. Cette molécule augmente la pression osmotique, c’est-a-dire qu’elle attire I'eau dans
le tubule rénal. Par ce mécanisme, le mannitol augmente la diurése et a une activité

diurétique.

Les effets bénéfiques d’'une telle molécule sont triples car, d’'une part, le mannitol aide au
bon fonctionnement du rein, d’autre part il diminue la tension artérielle et enfin, il évite la
rétention d’eau. Ce mécanisme n’est pas négligeable lorsque les études ont démontré que la
majorité des patients diabétiques de type Il présentent un surpoids, une pression artérielle
élevée et une altération de la fonction rénale, une des nombreuses complications du diabéte

évoquée dans la partie 2 sur les complications chronique du diabétique. (72)

d) Le Chitosan : absorption des acides gras

Le Chitosan est un polysaccharide retrouvé principalement dans le pied du Shiitaké. (73)
Cette molécule agit au niveau de I'intestin et forme des complexes insolubles avec les acides
gras et le cholestérol, empéchant ainsi leur absorption. (74) LANSES considére que la dose

journaliére recommandée ne doit pas dépasser les 2 grammes/jour.

1.1.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Les quatre molécules présentées pour le Shiitake, qui sont le Lentinane, I'Eritadénine, le
Mannitol et le Chitosan montrent le grand intérét que peut avoir la mycothérapie dans la
prise en charge de certaines maladies en complément de I'allopathie. Au sein du méme
champignon, il existe de hombreuses molécules qui agissent en synergie. Lentinula edodes
permet alors de prévenir des pathologies de type cardiovasculaires, grace a I'Eritadénine et
le Chitosan qui sont hypocholestérolémiants et le Mannitol qui a une activité diurétique. Ce
champignon a aussi une action de prévention sur les complication rénales et immunitaires du

patient diabétique grace au Lentinane et au Mannitol.
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.2 Maitake : Grifolia frondosa

1.2.1 Généralités

- V& 2 s ‘\\ ; il

Figure 109 : Grifolia frondosa (75)
Le Maitake, Grifolia frondosa, est un champignon comestible jeune qui apparait dans la
pharmacopée japonaise et chinoise depuis plusieurs siécles. Ses propriétés médicinales ont
traversé les époques, a tel point qu’en japonais son nom veut dire « champignon danse » car

la population était folle de joie a I'idée d’en trouver. (38)

.2.2 Taxonomie

Tableau 2 : Taxonomie Grifolia frondosa (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Polyporales
Famille Meripilaceae
Genre Grifola
Espeéce frondosa

1.2.3 Description

Le Maitake est un champignon de grande taille qui se présente sous la forme d’'une masse
et dont le carpophore peut mesurer jusqu’a 50 centimétres et peser plusieurs kilos. Son
chapeau mesure de 5 a 15 centimétres de diamétre, posséde une cuticule brune a marge
plus claire. Son hyménium présente des petites spores blanches d’aspect parfaitement lisse
et son pied est de couleur blanc créme et ramifié. Enfin, sa chair est blanche, peu fibreuse et

facilement cultivable. (38)

1.2.4 Ecologie

Ce champignon pousse au sol dans les foréts de chénes ou de chataigniers, dans le courant

de I'été ou en automne. Il n’est pas trés courant mais facilement cultivable. (38)
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1.2.5 Propriétés et molécules d’intéréts

Les a glucanes sont des polysaccharides, ici désignés par MT pour identifier I'a glucane du
Maitake. Une étude (76) menée sur des souris KK-Ay (modéle animal génétique du diabéte
de type Il) a montré que cette molécule extraite de Grifolia frondosa améliorait
considérablement les facteurs de risque du diabéte chez ces souris. Il a été observé un
changement de masse corporelle, une diminution de la glycémie a jeun, de l'insuline sérique,
des triglycérides, du cholestérol et des acides gras libres, mais aussi une augmentation du
glycogene hépatique, et une modification histopathologique du pancréas. (76) Le MT-a
glucane du Maitake a un effet protecteur sur les cellules B pancréatiques par réduction du
stress oxydatif et de la synthése de NO (monoxyde d’azote), une molécule favorisant la
résistance a l'insuline et étant produite en quantité lors de phénoménes inflammatoires. (77)
En effet, une étude (78) montre que le NO peut induire la nitration des résidus de tyrosine,
un acide aminé présent dans la molécule d’insuline qui est essentiel a la liaison de I'insuline
sur ses récepteurs. Cette nitration diminue l'efficacité de l'insuline et empéche son action.
Des études doivent continuer d’étre menées sur les propriétés antidiabétiques du Maitake

par augmentation de la sensibilité a I'insuline.

Une étude (79) portant sur l'intérét du champignon, Maitake, dans la prise en charge de
I'hypercholestérolémie a mis en évidence la capacité de ce champignon a diminuer le
cholestérol en favorisant son transport et sa sécrétion, ainsi que son oxydation. Cependant, il
n’'a pas été possible de mettre en évidence les molécules responsables de ces mécanismes.
(79)

1.2.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Le Grifolia frondosa est un champignon spécifique de la prise en charge du diabéte. Son
activité sur la sensibilité a I'insuline rappelle le mécanisme d’action de certaines classes
d’'antidiabétiques oraux cités dans la 2°™ partie. De plus, son action sur le cholestérol
pourrait faire de lui un champignon de choix dans la prise en charge des comorbidités du

patient diabétique.

Une association entre le Maitaké et le Shiitake dans la prise en charge du diabéte de type Il
permet d’englober une bonne partie des patients diabétiques et peut étre instauré en
complément du traitement allopathique habituel. Il reste cependant des mécanismes a
éclaircir et un ajustement des posologies en début de traitement est nécessaire pour le

patient. Cette association nécessiterait une bonne coordination médecin-pharmacien-patient.
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1.3 Reishi : Ganoderma lucidum

1.3.1 Généralités

Figure 20 : Ganoderma lucidum (80)

Le Ganoderma lucidum est aussi appelé Reishi ou encore Lingzhi. |l est sans valeur culinaire
et inscrit a la pharmacopée chinoise. Chez les Chinois, ce champignon a été baptisé
"Champignon  miracle". |l était employé pour stimuler le QI (Quotient Intellectuel)
et donnerde I'énergie, atel point qu'en Europe certains chocolats ou cafés
en contiennent. Il a été décrit que ce champignon posséde 16 000 génes codant pour 400
molécules actives. Il est considéré comme un laboratoire pharmaceutique a lui seul et est

jugé comme anticancéreux par le National Institut of Cancers aux Etats-Unis. (38)

1.3.2 Taxonomie

Tableau 3 : Taxonomie Ganoderma lucidum (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Polyporales
Famille Ganodermataceae
Genre Ganoderma
Espeéce lucidum

1.3.3 Description

Le Reishi est un champignon au pied gréle, latéral, pouvant atteindre les 10 centimétres et
étant concolore vis-a-vis du chapeau qui, lui, esthorizontal avec une cuticule laquée,
brillante et rouge brun plus clair sur les bords. Les pores sont petits, donnant un aspect
d’hyménium lisse de couleur blanche. Sa chaire, quant a elle, est coriace, trés amére et de

couleur rousse. (38)
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1.3.4 Ecologie

Ce champignon croit au sol sur des souches mortes dont il se nourrit comme saprophyte. Il
peut aussi pousser a partir des racines d'arbres feuillus. Il est présent de juin a novembre en

plaine ou moyenne montagne. |l est trés facile a cultiver et, de nos jours, cela a son

importance, car son marché est estimé a prés de 2,5 milliards de dollars US. (38)

1.3.5 Propriétés et molécules d’intéréts

Ganoderma lucidum est un champignon largement utilisé depuis des siécles dans la
médecine chinoise dans le but d’allonger la durée de la vie en bonne santé. Il est également
utilisé comme nutraceutique et médecine alternative pour améliorer la santé et traiter de

nombreuses maladies comme le diabéte. (38)

a) Fudan-Yueyang : protéoglycane hypoglycémiant

Le Fudan-Yueyang est un protéoglycane qui inhibe de maniére compétitive I'activité¢ PTP1B,
ou protéine tyrosine phosphatase 1B, dont la surexpression est responsable de
la résistance a l'insuline et qui est I'une des principales causes du diabéte de type Il. Par son
mécanisme d'action, il permet d'améliorer la résistance a linsuline et de réduire
l'obésité. (81)

Pour aller plus loin, les inhibiteurs de la PTP1B représentent I'avenir de la thérapeutique
dans le diabéte de type Il. Les recherches (82) s'accordent sur le fait qu'un niveau réduit de
cette protéine au niveau hépatique réduit le niveau d'insuline, de glycémie, et d'hémoglobine

glyquée (HbA1c). C'est une cible prometteuse dans le traitement du diabéte et de I'obésité.

b) Triterpénes : protecteurs rénaux

Les ftriterpénes et les polysaccharides ont diverses activités biologiques. lls sont anti-
oxydants, anti-inflammatoires, protecteurs hépatiques, antitumoraux, etc. Récemment,
des études (83, 84) ont porté sur les effets thérapeutiques du Ganoderma lucidum dans les
insuffisances rénales aigues et chroniques. Ce sont, la néphropathie rénale chronique, les
Iésions oxydatives des cellules tubulaires proximales ou encore les protéinuries qui sont
concernées par ces études. Ces études (83, 84) ont montré une forte bio-activité contre les
maladies rénales. Concernant les autres facteurs de risques cardiovasculaires, tels que la
tension artérielle ou le profil lipidique, ces ftriterpénes ont fait 'objet de nombreuses
recherches (85). A la suite des résultats des études sur la glycémie et I'obésité, que ce soit
in-vitro ou in vivo sur des modéles animaux, une étude a montré que le Reishi posséde des
propriétés antihypertensives et hypolipidémiantes, entre autres. Malgré cela, les avantages
pour la santé lors des essais cliniques n'ont pas été concluants. Une étude (86) randomisée

avec un placebo ne soutiennent pas son utilisation en ce qui concerne les facteurs de risque
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cardiovasculaires. D'autres études sont nécessaires pour comprendre les incohérences de
ces résultats car le Reishi peut représenter une réelle alternative au traitement des

maladies cardio-métaboliques qui ne cessent de croitre.

1.3.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Le protéoglycane du Reishi cité précédemment fait de ce champignon, un champignon de
choix dans la prise en charge de I'obésité. Il peut étre utilisé en prévention, c’est-a-dire avant
que le diabéte se déclare, afin de réduire le facteur de risque de I'obésité et ce qu’il induit
(tension artérielle élevée, cholestérol, surcharge pondérale, entre autres). Le Reishi peut
également étre utilisé en complément d’'une thérapeutique allopathique et les recherches
autour de ce champignon permettront peut-étre de voir éclore une nouvelle classe
d’antidiabétiques (82).

Le Reishi peut s’inscrire dans une prise en charge comprenant le Shiitake. L'intérét par
rapport au Maitake est qu'’il peut agir sur les importantes surcharges pondérales, il sera donc

possible d’en utiliser un plus que 'autre en fonction du patient qui se présente.

.4 Champignon du soleil : Agaricus blazei

1.4.1 Généralités

Figure 21 : Agaricus blazei (87)

Agaricus blazei ou champignon du soleil est un excellent comestible. Il est reconnu depuis
de nombreuses années au Brésil pour ses propriétés médicinales, ce qui fait de lui un
champignon sur lequel des trés nombreuses études ont été menées et, par conséquent, qui
a permis de développer de nombreuses connaissances a son sujet. A l'origine, il a
été cultivé comme champignon alimentaire aux Etats-Unis mais, il a rapidement laissé sa
place au champignon de Paris. Dans les années 1960, les Japonais ont activement
repris sa culture car ils considéraient que, du fait de sa forte teneur en 1-3 d glucane, il

pouvait concurrencer le traditionnel Shiitake comme immunostimulant. (38)
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La confusion est facile entre  I'Agaricus blazei et [I'Agaricus subrufescens car, dans
certains ouvrages, ils sont décrits comme étants de la méme espéce alors que, dans
d'autres, ils sont décrits comme deux espéces qui, bien qu'elles soient proches, possedent
de nombreuses différences. Une étude réalisée par R.W. Kerrigan et parue dans Mycologia
en 2005, montre que la génétique de ces deux espéces en ferait finalement une seule et

méme espece. (38)

1.4.2 Taxonomie

Tableau 4 : Taxonomie Agaricus blazei (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Agaricales
Famille Agaricaceae
Genre Agaricus
Espeéce blazei

1.4.3 Description (38)

Le pied de I'Agaricus blazei mesure de 5 a 15 centimétres, est de couleur blanche, plus ou
moins bulbeux, gréle et muni d'un anneau large et floconneux. Son chapeau mesure entre 8
et 20 centimétres et est d’aspect cubique a sa base avant de s’étaler tout en restant
mamelonné, tandis que ses cuticules sont a écailles de couleur rousse sur fond pale. Ses
lamelles sont roses puis brunissantes, sa chair est blanche immuable. Ce champignon a une

odeur d’amande et une saveur de noix.

1.4.4 Ecologie

Ce champignon nécessite un sol riche, proche des jardins, et des potagers. C'est une
espéce saprophytique facile a cultiver. Il semble que cette espéce s'acclimate facilement, car
on la retrouve dans des climats trés différents. Initialement, il fut recensé en Amérique du

Nord et au Brésil, et par la suite, aux Pays-Bas et en Grande-Bretagne. (38)

1.4.5 Propriétés et molécules d’intéréts

L’Agaricus blazei est un champignon composé de nombreuses molécules actives, les
polysaccharides, les lipides (ergostérol), des protéines et des vitamines (B, C et D) entre
autres. (88) Plusieurs études portent sur les propriétés immuno-régulatrices, antitumorales,

anti-inflammatoires, hépato protectrices et antidiabétiques de I'Agaricus blazei. (88) Ces
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propriétés peuvent étre intéressantes dans la prise en charge du patient diabétique, mais

elles nécessitent encore d’étre étudiées pour en comprendre tous les fondements.

Une étudie (89) sur I'association de I'’Agaricus blazei a la metformine a été menée par des
chercheurs chinois afin de mettre en évidence I'intérét d’'une association a long terme entre
la médecine allopathique et la médecine traditionnelle chinoise. L’étude est un essai clinique
en double aveugle avec un placebo et le champignon. Les patient inclus dans ces essais
sont agés de 20 a 75 ans et ont un diabéte de type 2 depuis au moins 1 an. Pour étre inclus
il fallait que ces patients soient traités par Metformine ou gliclazide depuis plus de 6 mois.
Les patients inscrits, aléatoirement, ont recu un placebo ou un extrait de 1500 mg par jour
d’Agaricus blazei pendant 12 semaines. Les résultats de I'étude ont montré que I'extrait de
champignon améliore la résistance a linsuline. (89) Il est nécessaire de pousser les
recherches en incluant plus de patients et en le faisant sur des périodes plus longues afin de

préciser le mécanisme d’action et de s’assurer d’'une certaine reproductibilité.

1.4.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

L’Agaricus blazei est un champignon qui peut étre introduit chez les patient diabétiques en
complément de I'allopathie habituelle. Il peut permettre de ralentir I'escalade thérapeutique
que peut subir le patient quand son diabéte progresse. Dans un schéma thérapeutique
classique, le traitement se fait d’abord avec une molécule puis deux et ainsi de suite.
L’introduction de ce champignon en début de traitement permet de réduire les doses et ainsi
les risques d’effets secondaires. Comme vu précédemment, la metformine expose a des
risques d’acidose lactique et le gliclazide a des risques d’hypoglycémie, ainsi I'enjeu de

réduire les doses se réveéle étre important.

Comme les autres champignons cités precédemment, il est & noter que l'introduction de
I'Agaricus blazei dans la thérapeutique du patient peut étre optimisé. Ce champignon
d’adresse aux patients déja traités pour le diabéte et dont ce dernier progresse. Comme pour
l'allopathie, il ne s’agit d’utiliser tous les bons champignons en méme temps, mais de faire
évoluer son conseil en fonction de la maladie. Les associations Shiitake/Maitake ou
Shiitake/Reishi, en fonction du profil du patient, pourront étre supplémentés par I’Agaricus

blazei dans le cas ou la maladie progresse.
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1.5 Coprin chevelu : Coprinus comatus

1.5.1 Généralités

Figure 22 : Coprinus comatus (90)

Coprinus comatus ou Coprin chevelu est un excellent comestible. C'est un champignon riche
en eau qui se liquéfie lorsque les spores sont mlres. C'est une espéce qui vieillit trés
rapidement et qui doit étre consommeée directement aprés le ramassage. Lorsque
les lamelles sont roses, il estdéjatrop tard pour le consommer, car cela provoque des

indigestions. (38)

1.5.2 Taxonomie

Tableau 5 : Taxonomie Coprinus comatus (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Agatricales
Famille Agaricaceae
Genre Coprinus
Espeéce comatus

1.5.3 Description
Son chapeau est ovoide et allongé, peut atteindre 10 centimeétres et recouvrir tout le pied de
meéches blanches. Son pied est blanc, creux, avec un petit anneau vers la base qui disparait

rapidement. Ses lamelles sont blanches et peuvent rosir et noircir rapidement. (38)
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1.5.4 Ecologie
Coprinus comatus est un saprophyte qui pousse en bord de chemin, en lisiere des foréts, sur
les pelouses ou les terrains sablonneux. Il a besoin d'un terrain riche en azote et peut étre

retrouvé durant I'été et jusqu’en octobre.

Ce n'est pas un champignon trés compliqué, il s'adapte a différents climats. Cela a pour
conséquence qu'il est présent sur les territoires ou il a été implanté (Europe, Amérique du

Nord, Islande, Australie et Nouvelle-Zélande). (38)

1.5.5 Propriétés et molécules d’intéréts

Le Coprinus comatus posséde de nombreux polysaccharides, vitamines, et minéraux. Ses
composés ont montré un intérét dans la prise en charge de la néphropathie diabétique mais
pas seulement. (91) Actuellement, ce champignon est étudié pour mettre en évidence ses
propriétés antioxydantes, hépatoprotectrices, anti-androgénes, anti-inflammatoires et leur
utilité dans la prise en charge des cancers. (91) En plus des molécules déja citées, ce
champignon contient également tous les acides aminés essentiels, ce qui permet de

s’adapter a certains régimes particuliers.

Le Coprinus comatus est un champignon dont I'activité hypoglycémiante et néphroprotectrice
a fait l'objet d’'une étude. (92) Dans cette étude, il a été mis en évidence que les
polysaccharides du mycélium de Coprinus comatus, modulentles voies PTEN /
PI3K / Akt et Wnt-1/beta-caténine responsables des lésions rénales dans la néphropathie
diabétique. (92) En plus de cet effet, les polysaccharides présents ont des propriétés qui
aident a diminuer les facteurs de risques. La comatine est un polysaccharide
hypoglycémiant, tandis que I'érgothionéine (figure 32) est un acide aminé qui est un puissant
anti-oxydant comme la vitamine E. (91) Tous ces éléments renforcent et complétent la prise
en charge diabétique pour prévenir des complications rénales. D’aprés le résultat de I'étude
sur la prévention des néphropathies diabétiques (92), le Coprinus comatus pourrait
représenter une alternative dans la prévention. Cependant, de nombreuses études doivent
encore étre menées pour réussir a le placer au mieux dans la prise en charge du patient.
(93)

1.5.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Le Coprinus comatus semble pouvoir s’inscrire dans une logique de prévention. Si ses
propriétés hypoglycémiantes doivent encore faire I'objet de nombreuses recherches pour
étre quantifiées, son activité supposée sur la fonction rénale en fait un réel atout pour tous
les patients diabétiques depuis plusieurs années. La néphropathie étant une complication
tres difficile a prévenir tant elle nécessite de la rigueur et une bonne observance pour le

maintien d’'une glycémie stable et basse.
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Ce champignon arrive plus tardivement que les autres dans la supplémentation a la prise en
charge globale. Les capacités de la fonction rénale diminuent avec l'age, il sera donc
intéressant d’initier le Coprinus comatus un peu plus tardivement dans la prise en charge du
patient diabétique. La logique est donc de commencer par une association Shiitake/Maitake
ou Shiitake/Reishi, qui sera poursuivie en fonction de I'évolution de la maladie par I’Agaricus
blazei, pour ensuite initier le Coprinus comatus plus tard dans le temps ou si la fonction

rénale se dégrade.

1.6 Laboratoire présentant des compléments alimentaires a base de ces champignons

C’est un exemple de plusieurs laboratoires proposant leurs compléments alimentaires a
base de champignons. Nous pouvons constater que dans bon nombre d’entre eux, les
extraits secs sont utilisés en macérat ou en poudre et commercialisés ainsi. Hifas da terra
est un laboratoire espagnol qui extrait les molécules actives du champignon et les concentre
de facon plus importante dans ses gélules. Le prix s’en trouve par conséquent plus élevé
que d’autres marques mais la qualité des aussi est toute autre. D’autres gammes de
compléments, comme Sunday naturelle et athanor, présentent ces champignons sous
formes de gélules et de macérat. L'information sur I'étiquetage précise la teneur en extrait

SecC.

Malgré leur place dans la médecine traditionnelle chinoise, les champignons, sous forme de
compléments alimentaires, peinent a s’implanter en France et en Europe. Leur statut de
complément alimentaire ne nécessite pas d’AMM et cela les limite & des allégations de santé
et non des indications thérapeutiques. En 2012, ’'EFSA (European Food Safety Authority) et
la Commission Européenne ont limité les allégations de santé relatives aux champignons.
Désormais, les compléments alimentaires a base de champignons ne peuvent plus

prétendre contribuer a :

- Maintenir les défenses immunitaires
- Controler la glycémie

- Stimuler le corps en phase d’épuisement

Ces allégations sont désormais interdites pour les compléments alimentaires a base de

Shiitake, de Maitake et de Reishi. Cela représente un réel frein a leur utilisation en Europe.
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Il. Améliorer la prise en charge des complications

Comme évoqué précédemment, les complications diabétiques sont nombreuses. Ici nous
allons présenter 3 champignons qui aident a prévenir ces effets a long terme. Dans un
premier temps, 'Hericium permet de prévenir les effets neurologiques du diabéte a long
terme. Le Lactarius, le permet aussi mais dans un degré moindre, et sa présence dans cette
partie repose surtout sur ses propriétés de protecteur rénal. Quant au Cordycep, il posséde
de nombreuses propriétés qu’il me semble nécessaire de préciser dans cette partie et qui

englobent, plus largement que les deux autres, les troubles du diabéte.

II.1 Hericium erinaceus

11.1.1 Généralités

Figure 23 : Hericium erinaceus (94)

En frangais, il est plus communément appelé Hydne hérisson, barbe de satyre, ou encore
pom pom mushroom. C’est un bon comestible qui apparait dans la pharmacopée
traditionnelle chinoise. Il est utilisé depuis la dynastie des Ming, de 1368 a 1644, et il est
réputé pour avoir une saveur proche du homard. Sachant cela, il est inscrit dans la liste
rouge des espéces menacées dans 13 pays d’Europe et il faut éviter de le surconsommer.
(38)

En 1950, le prix Nobel italien, Rita Levi Montalcini, a découvert les facteurs de croissance
nerveuse et les effets sur la muqueuse gastrique. Ces propriétés peuvent étre étendues a

tous les champignons du Genre Hericium, mais le chef de fil reste Hericium erinaceus.
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11.1.2 Taxonomie

Tableau 6 : Taxonomie Hericium erinaceus (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Russulales
Famille Hericiaceae
Genre Hericium
Espece Erinaceus

11.1.3 Description (38)

L’Héricium erinaceus posséde un pied court voire inexistant, un chapeau qui se développe
de facon latérale et un hyménium qui se développe en aiguillons long sur le chapeau, qui lui
est duveteux, jaune, et bruissant sur les extrémités. Sa chaire est ferme, de couleur blanche
et a une saveur douce a la dégustation. Ce champignon est retrouvé en touffe dense de 20 a

25 cm de largeur.

11.1.4 Ecologie

L’Héricium erinaceus est un champignon lignicole qui pousse surtout sur du bois mort, ou
encore les arbres affaiblis. Plusieurs arbres peuvent étre concernés, mais le plus souvent ce
sont le chéne et le hétre dont il pourrit le bois. On le retrouve a la fin de I'été et jusqu’a tard
dans l'année. C’est une espéce rare a I'état sauvage en France mais il est facilement

cultivable.

Il est originaire de 'hémisphére nord et plus ou moins commun selon les endroits. En effet, il
est fréquent de le rencontrer en Amérique du Nord, mais plus rare en Europe. On le

rencontre aussi en Asie et en Extréme Orient. (38)

1.1.5 Propriétés et molécules actives

a) L’Héricénone

Figure 24 : Structure moléculaire de I’'Hericenone B (95)
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L’héricénone est un groupe de molécules allant de A a H, isolées a partir du mycélium
d’Hericium erinaceus. (96) Ces molécules présentent une activité intéressante sur le
systéme nerveux. Des chercheurs de I'Université de Shizuoka au Japon étudient I’'Hericium
et ses molécules actives depuis plus de 30 ans. (96) Leurs recherches montrent que
I'Héricénone lutte contre le stress oxydatif causé par un excés de cortisol, mais aussi, qu’elle
stimule la sécrétion de facteurs de croissance nerveuse (NGF = nerve growth factor). (97)
Ainsi, I'Hericium erinaceus pourrait lutter contre I'anxiété et la dépression, mais surtout, il

lutte contre la dégénérescence du systéme nerveux. (97)

b) Erinacine

) I‘__.L.,ﬁOH

Figure 25 : Structure moléculaire de I'Erinacine A (98)

L’érinacine est un groupe de molécules allant de A a | isolées a partir du mycélium
d’Hericium erinaceus. (96) . Les cellules microgliales sont les macrophages du tissu nerveux.
Ces molécules régulent la neuro-inflammation en modulant I'activité microgliale. Dans des
conditions pathologiques, elles sont responsables de neurotoxicité par leurs fortes propriétés
pro-inflammatoires. Ces propriétés sont actuellement étudiées pour la prise en charge de
maladies neurodégénératives de type maladie d’Alzheimer. La maladie d’Alzheimer est une
des conséquences au long terme d’une hypertension non ou mal contrblée, cette
hypertension qui est elle-méme une comorbidité fréquente dans le diabéte de type Il. De

plus, cette molécule présente une réelle alternative pour préserver le systéeme nerveux. (96)

11.1.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

L’Hericium erinaceus présente un réel intérét dans la prévention de la dégénérescence
nerveuse. La rétinopathie et les autres neuropathies citées dans la partie 2 sont directement
concernées par cela. Dans les deux cas ce sont des tissus nerveux qui finissent par ne plus
étre fonctionnels. Que cela soit causé par I'age, I'’hypertension, ou encore I'hyperglycémie,

I'Hericium produit des molécules capables de préserver les cellules nerveuses. (96, 97)
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Sachant cela, ce champignon, contrairement a ceux cités dans la premiére partie, ne lutte
pas directement contre le diabéte. Il n’est d’ailleurs pas spécifique du diabéte et sera utilisé
seulement en prévention de la dégénérescence nerveuse a long terme. Pour ce champignon
il Nest pas forcément nécessaire d’en parler avec le médecin car il ne nécessite pas
d’adaptation de posologie. Il peut étre introduit a n'importe quel moment dans la prise en

charge du patient diabétique, mais aussi dans d’autres pathologies telles que I'’hypertension.

1.2 Cordycep sinensis
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Figure 26 : Cordycep sinensis (99)

Le Cordycep sinensis, ou encore Ophiocardyceps sinensis est mieux connu sous le nom de
yartsagunbu en tibétain, ou il a été principalement utilisé. C’est 'un des rares champignons
qui n’a aucune valeur culinaire. |l représente, avec le ginseng, un des fleurons de la
pharmacopée chinoise autrefois réservée au Dalai-Lama et a 'empereur de Chine. Il est

ramasse a I'état sauvage au Tibet, et est surconsommé du fait de sa réputation. (38)

11.2.2 Taxonomie

Tableau 7 : Taxonomie Cordycep sinensis (16)

Régne Fungi
Division Ascomycota
Ordre Hypocreales
Famille Ophiocordycipitaceae
Genre Ophiocordyceps
Espeéece sinensis
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11.2.3 Description
Le Cordycep sinensis est un champignon possédant une forme de petite massue effilée de
couleur noire croissant sur la téte d'une chenille. Il est d’'une taille équivalente a une

allumette standard. (38)

1.2.4 Ecologie

Le Cordycep est un parasite de la chenille du Iépidoptére de la famille des Thitarodes. Cette
chenille vit sous terre durant I'hiver, et se développe pendant 4 a 5 ans en se nourrissant des
arbustes et des arbres des haut plateaux tibétains. Elle va ingérer des spores de cordyceps
et cela va développer un mycélium. Ce dernier se développe en tuant la chenille, puis la
momifie de l'intérieur pour développer une « corne », qui est en fait le carpophore, d’'une
longueur proche de la taille de la chenille elle-méme. (38) Quand le champignon est mdr, le
champignon produit des spores et contamine ainsi toute une colonie. On le retrouve

principalement en Asie, notamment au Tibet et au Népal, a 4000 métres d’altitude. (38)

Les nombreuses propriétés de ce champignon peuvent étre élargies au genre Cordycep,
méme s'il reste le chef de file et celui dont les études ont été les plus nombreuses. C’est un
champignon qui souffre de sa réputation. En effet, il est victime de surconsommation depuis
que ses propriétés ont été connues et cela provoque de multiples complications. La revente
de ces champignons peut aller jusqu’a 20 000 euros le kilogramme, ce qui provoque
I'exploitation des femmes et des enfants dans ces pays en voie de développement et

souffrant de problémes économiques. (38)

De plus, de nombreux laboratoires proposent ce champignon a des prix déraisonnables et
avancent comme argument qu'il a le pouvoir de résoudre tous les maux. Il est important de
rappeler le besoin de vigilance du pharmacien et de ne pas faire du charlatanisme en

simplifiant le plus possible les propriétés et ce, surtout pour une vente.

11.2.5 Propriétés et molécules actives

HO
\1SCH k‘
13014’/ ‘_‘H3C
I_FSC 130
OH

Figure 27 : Structure moléculaire de la Cordycepine (100)
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La molécule active du Cordycep sinensis est la Cordycepine. Le noyau de type stéroidien de
cette molécule en fait un principe actif qui a de nombreux effets. Ce champignon stimule la
production de testostérone chez 'homme. (101) Cela présente ses avantages quand le
patient prend de I'adge, ou quand le patient est jeune, afin d’accompagner la reprise du sport.
Ce champignon est également un puissant anti-oxydant, ce qui a pour effet d’éviter le
vieillissement des tissus et notamment du systéme nerveux. (101) La cordcepine protége
également les tubules rénaux contre les molécules néphrotoxiques et les antibiotiques. (101)
Au niveau cardiovasculaire, cette molécule a des propriétés relaxantes, antiarythmiques et
anti-agrégantes plaquettaires. (102) La cordycepine augmente la sensibilités des récepteurs

a l'insuline, ce qui fait du Cordycep un champignon qui diminue la glycémie. (101)

11.2.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Comme évoqué précédemment, le Cordycep sinensis présente de nombreuses propriétés
qui peuvent étre intéressantes dans 'accompagnement du patient diabétique. La raison pour
laquelle il ne se trouve pas dans la premiére partie est sa polyvalence. C’est un complément
alimentaire que I'on pourra prendre tous les jours et qui peut aider a la prise en charge de
nombreuses pathologies. Dans le diabéte, il peut accompagner la reprise d’activité sportive
car il favorise la production de testostérone (101), ainsi il peut avoir une influence sur
'obésité et indirectement la tension artérielle. Il diminue également la tension, qui est
généralement une comorbidité du diabéte de type Il. Il favorise la fonction rénale et évite le
vieillissement cellulaire, cela en fait un allié de poids dans la prévention des complications du
patient diabétique. (101) Le Cordycep sinensis englobe beaucoup de bienfaits et pourrait

étre consommé par un grand nombre de personnes.

1.3 Lactarius deliciosus

11.3.1 Généralités
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Figure 28 : Lactarius deliciosus (103)
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Le lactaire délicieux est un excellent comestible. Il est trés populaire dans le sud de la
France et proche du bassin méditerranéen. Il doit son nom a Carl Von Linné qui l'a

initialement nommé Agaricus deliciosus. (38)

11.3.2 Taxonomie

Tableau 8 : Taxonomie Lactarius deliciosus (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Russulales
Famille Russulaceae
Genre Lactarius
Espeéce Déliciosus

11.3.3 Description

Le Lactarius deliciosus est un champignon possédant un pied creux, court, plus ou moins
blanc, a scrobicules latérales oranges foncées. Son chapeau est déprimé au centre et de
couleur orange carotte, tandis que son hymeénium posséde des lames serrées décurrentes et

oranges foncées. Sa chair est granuleuse et un latex orange est visible sur les lames. (38)

11.3.4 Ecologie

C’est un champignon lié aux résineux sur sol acide et sablonneux. On le retrouve dans les
bois de pins sylvestres et il apparait a 'automne. C’est un champignon mycorhizien mais il
reste facile a cultiver. Il est originaire du bassin méditerranéen mais, de nos jours, on peut en
trouver partout : en Amérique du Nord, du Sud, en Australie ou encore en Nouvelle-Zélande,

puisqu’il a su s’exporter et s’adapter a de nouveau climats. (38)

11.3.5 Propriétés et molécules actives
Le lycopéne est la molécule active du Lactarius déliciosus il fait partie de la famille des

caroténoides.
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Figure 29 : Structure moléculaire du Lycopene (104)

Le lycopéne est une molécule qui a une forte activité antioxydante, (105) cela place le
Lactarius deliciosus comme un champignon trés polyvalent. En effet, cet effet anti-oxydant
est recherché dans la prévention de nombreuses maladies, telles que les maladies
cardiovasculaires, le diabéte, ou encore la dégénérescence nerveuse. (105) Le Lactarius
deliciosus est actuellement étudié afin de déterminer son intérét dans la prévention de la

néphropathie diabétique. (105)

Dans ce champignon on retrouve également le mannitol, qui a est présent également dans le
Lentinula edodes. C’est une molécule qui favorise la diurése et donc le bon fonctionnement

de tout le systéme rénal.

Le Lactarius déliciosus présente également des qualités nutritionnelles car il a beaucoup de
protéines et de fibres pour une faible teneur en matiéres grasses. (105) C’est donc un
champignon, comme le Cordycep sinensis, qui peut accompagner la reprise du sport ou un
régime. Ce champignon est un aliment qui peut répondre aux besoins d'un régime

hypocalorique. (105)

Le Lactarius deliciosus exercerait une activité hypoglycémiante en ayant une action sur
'absorption du glucose. Il aurait une activité similaire aux médicaments de la classe des
inhibiteurs de I'alpha-glucosidase qui sont des anti-diabétiques oraux. (105) L'a glucosidase
est une enzyme qui dégrade les glucides pour les rendre plus assimilables dans le bol
alimentaire et qui permet a notre systéme digestif de mieux les assimiler. Cependant ils
présentent d’'importants effets secondaires pour les patients au niveau du tractus digestif.

Ces effets secondaires que n’a pas le Lactarius deliciosus du fait de sa forte teneur en fibres.
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11.3.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Le Lactarius deliciosus est un champignon intéressant dans la prise en charge du diabéte,
on le retrouve en France dans les périodes ou alterne la pluie et I'ensoleillement (38). Ses
propriétés n’en font pas un champignon principal dans la prise en charge du diabéte car il
diminue la glycémie par l'absorption, et ce n'est pas un des principaux meécanismes
recherchés dans la prise en charge précoce du diabéte. Cette fonction peut donc servir plus
tard et ce champignon sera principalement utilisé pour prévenir les néphropathies
diabétiques. Son initiation dans la prise en charge, comme I'Hericium erinaceus, sera tardive

pour prévenir les effets a long terme du diabéte.
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lll. Autres champignons présentant un intérét dans la prise en
charge du diabéte

Dans cette partie, nous allons évoquer les champignons principalement anti-oxydants, anti-
inflammatoires ayant une faible activité sur la glycémie voire pas du tout. lls sont plus
communs et peuvent étre consommés naturellement a I'état frais car ils sont facilement
accessibles. lls sont consommés quotidiennement dans des régions du monde et il est

nécessaire d’en préciser les propriétés.

lll.1 Chaga : Inonotus obliquus

111.1.1 Généralités

¥
'
[ .|I 4
s
[ o |
|‘ I. 5 I
= -I"I l*‘ E |
" ’ ]
o N A
" " j
Figure 30 : Inonotus obliquus (106)
Le Chaga, ou Inonotus obliquus, est un champignon sans valeur culinaire. Il est

traditionnellement utilisé en boisson chaude dans les pays de I'Est de la Russie ainsi qu’au
Canada. Il est consommé pour faire face a I'hiver, comme on consommerait un café. Il est
principalement utilisé comme adjuvant dans les traitements anticancéreux, mais il posséde
de nombreuses autres propriétés qui le rendent intéressant au-dela méme de la prise en
charge du diabéte. C’est un champignon meédicinal reconnu par les autorités soviétiques,
'académie médicale des sciences de Moscou, en 1955 et il est utilisé dans le traitement du

cancer en Australie. (38)
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111.1.2 Taxonomie

Tableau 9 : Taxonomie Inonotus obliquus (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota

Ordre Hymenochaetales
Famille Hymenochaetaceae
Genre Inonotus
Espece obliquus

111.1.3 Description
L’Inonotus obliquus est une masse brune, chargée de mélanine, croissant comme une
grosse tumeur sur le bouleau. Il a un aspect verruqueux et peut prendre une dimension

importante. (38)

lll.1.4 Ecologie
Il parasite les bouleaux blancs et peut aller jusqu’a tuer I'arbre en quelques années. Une fois
que l'arbre est mort, le carpophore apparait et produit des spores capables de contaminer

d’autres bouleaux. Les climat froid et l'altitude favorisent son développement. (38)

11.1.5 Propriétés et molécules actives

Deux études ont été marquantes pour le choix de ce champignon. La premiére étude porte
sur l'activité antidiabétique des polysaccharides d’'lnonotus obliquus et leur mécanisme
d’action. (107) La deuxiéme étude porte sur la forte activité antioxydante et immunologique

de trois complexes de lignine isolés a partir d’lnonotus obliquus. (108)

Pour démontrer une l'activité antidiabétique des polysaccharides, ce sont des souris qui ont
été utilisées. Le diabéte de ces souris a été induit par la streptozotocine qui est une molécule
de la famille des nitroso-urées et qui provoque une déplétion des cellules pancréatiques, et
ainsi un diabéte. (107) Sur ces sujets, les effets de la metformine et d’extrait d’/nonotus
obliquus administrés simultanément ont été étudiés en comparaison de la metformine seule.
Ce test a duré quatre semaines et la metformine a été administrée a 120mg/kg
conjointement a I'lnonotus obliquus a 50mg/kg. Au sein des souris traitées par Inonotus un
changement de poids corporel ainsi qu'une diminution de la glycémie a jeun ont été
observés. (107) Pendant cette étude, des examens histologiques et morphologiques ont été
effectués, ils ont montré que I'lnonotus réparait les lésions sur le tissu fonctionnel rénal qui

sont les néphrons. Le facteur nucléaire kB (NF- kB) s’est montré étre un facteur intervenant
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dans l'insuffisance par son activité pro inflammatoire. L'/nonotus semble inhibé ce facteur et

ainsi éviter la détérioration de la fonction rénale. (107)

Pour étudier l'activité antioxydante et immunostimulante d’/nonotus obliquus, ce sont trois
lignines de poids moléculaire différentes qui ont été extraites a partir de ce champignon. Les
résultats ont montré que ces trois molécules étaient capables de piéger les radicaux libres
responsables du stress oxydatif. (108) Les test immunologiques menés lors de cette étude
ont montré que lignines stimulent de fagon significative I'activité phagocytaire dans les

macrophages. (108)

L’'Inonotus obliquus aurait pu se trouver dans les parties précédentes au vu de ses
propriétés. Il se trouve ici car c’est un champignon de consommation en tisane par exemple.
Avant que ce champignon soit utilisé autrement, il faudra confirmer ses propriétés ainsi que
ses mécanismes d’actions. Etant un champignon traditionnel Russe, (38) ce pays est en
avance sur son utilisation, mais a I'heure actuelle nous en sommes qu’au début. Il est
cependant intéressant de le citer car, s’il ne lutte pas principalement contre le diabéte, et
n'est pas spécifique de la prise en charge du diabéte, I'lononotus obliquus peut étre
consommé au méme titre que le café du matin ou la tisane du soir et avoir des effets

bénéfiques sur le patient diabétique.

111.2 Bolet : Boletus edulis

111.2.1 Généralités

Figure 31 : Boletus edulis (109)

C’est un champignon trés connu et trés commun dans les foréts francaises. Il est
généralement réputé pour ses qualités gustatives mais on ne pense pas une seule seconde

a ses propriétés. Les plus gros cepes peuvent peser jusqu’a 1 kilogramme. (38)
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111.2.2 Taxonomie

Tableau 20 : Taxonomie Boletus edulis (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota

Ordre Boletales
Famille Boletaceae
Genre Boletus
Espece edulis

111.2.3 Description
Le Boletus edulis est un champignon marron avec une cuticule pale parfois visible. Son

hymeénium est en tube de couleur créme. Son stipe est fibreux et marron péle. (38)

1ll.2.4 Ecologie
Ce champignon se trouve en abondance dans les foréts, en lisiére des chénes, des hétres,
des chataigniers et autres feuillus, mais aussi sous des résineux tels que les pins, les sapins

et les épicéas.

Le sol et l'altitude ont peu d’influence sur la pousse de ce champignon, mais le climat tient
un réle fondamental. Il pousse généralement de septembre a novembre, dés la fin de I'été,

grace au choc thermique et a 'humidité de cette période. (38)

111.2.5 Propriétés et molécules actives
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Figure 32 : Structure moléculaire de I'Ergothionéine (110)

L’Ergothionéine est un acide aminé qui est présent dans le Boletus edulis. Cette molécule
exerce une activité antioxydante importante, en piégeant les radicaux libres et en limitant les
réactions inflammatoires. (111) Elle présente un intérét dans la prise en charge du
vieillissement vasculaire, dans la dégénérescence des tissus nerveux, ou encore dans la

néphropathie du diabétique. (111)
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111.2.6 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Le Boletus edulis est un champignon présent en France et reconnu pour son gout. (38) Il est
donc intéressant pour le pharmacien d’en faire la promotion notamment auprés de ses
patients diabétiques. C’est une variation dans l'alimentation qui suis les saisons et qui au-
dela du champignon en lui-méme permet de promouvoir I'activité physique au pré du patient.
Cette approche implique que le patient pratique la cueillette et permet au professionnel de
santé d’initier une activité aux patients les plus récalcitrant. Le Boletus edulis se trouve dans
cette partie car il présente des intéréts limités en comparaison aux champignons cités

précédemment et sa consommation peut suivre les saisons sans la nécessité d’étre régulier.

1.3 Pleurotes : Pleurotus cornucopiae

111.3.1 Généralités

Figure 33 : Pleurotus cornucopiae (112)

En francais, il est plus communément appelé Pleurote corne d’abondance. Il est comestible
et largement cultivé en Europe. On le retrouve aisément dans la forét, mais aussi dans les
étals des magasins bio ou chez le primeur. Il est également possible de le cultiver soi-méme

grace a des kits. (38)

111.3.2 Taxonomie

Tableau 31 : Taxonomie Pleurotus cornucopiae (16)

Régne Fungi
Division Basidiomycota
Ordre Agaricales
Famille Pleurotaceae
Genre Pleurotus
Espeéce cornucopiae
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111.3.3 Description

Le Pleurotus cornucopiae se trouve en touffes denses. Son chapeau mesure 5a 15 cm de
diameétre, sa marge est lisse, enroulée sur les bords et il est creusé en son centre. Ses
lames son blanches, décurrentes, se prolongeant sur le pied et possédent une odeur

agréable. Son pied est pale, court, fibreux a chair blanche et de saveur douce. (38)

11l.3.4 Ecologie
Le pleurote croit en touffes sur de vieux troncs ou de vieilles souches d’arbres feuillus morts,
surtout de chéne et d’'orme. C’est donc un champignon saprophyte. On le rencontre de mai a

novembre, en plaine et moyenne montagne. (38)

111.3.5 Intérét dans la prise en charge du diabéte

Tableau 42 : Valeur nutritionnelles des Pleurotes pour 100 grammes (113)

Calories 26 kcal

Protéines 3149

Glucides 1549
Lipides 049
Fibres 249

Les pleurotes sont riches en vitamines: B1/B2/B3/B5/B6/B9. Les vitamines sont des
substances organiques indispensables au métabolisme de I'étre vivant et ne peuvent pas
étre produites par I'héte lui-méme. (114) Elles doivent obligatoirement étre apportées par

I’alimentation.

Les oligoéléments sont des éléments chimiques présents en trés faible quantité dans
'organisme. lls sont nécessaires a la vie de l'organisme. Les Pleurotes contiennent: le

cuivre (Cu), le fer (Fe), le zinc (Zn) et le phosphore (P). (114)

La qualité principale des pleurotes est surtout nutritionnelles. Elles représentent un parfait
complément alimentaire dans la prise en charge de la surcharge pondérale ainsi que dans
'accompagnement d’'un rééquilibrage alimentaire Les vitamines et les oligoéléments sont
trop souvent négligés dans la mise en place d’'un régime alimentaire trop strict. lls sont
pourtant essentiels au bon fonctionnement de I'organisme. Ce sont d’ailleurs deux éléments
centraux de 'approche nutritionnelle médicalisée qu’est la micronutrition. (114) Les pleurotes

sont donc les seuls champignons cités qui n’aident qu’a la prise en charge de I'obésité.
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Conclusion

Le diabéte de type Il est une maladie métabolique qui ne se limite pas uniquement au
contrdle de la glycémie. Dans la partie 2, nous avons vu que cette maladie touche finalement
tous les systémes, le systéme cardiovasculaire, le systéme rénal, le systéme nerveux, voir
méme la vision. Si des prédispositions génétiques et héréditaires existent, elles ne sont pas
la seule cause d’apparition du diabéte, et elles n’'imposent pas un diabéte obligatoire, elles
en favorisent I'apparition. C’est bien le mode de vie actuel avec un rapport a la nourriture qui
a évolué dans le mauvais sens au profit des matieres grasses et du sucre, ainsi qu’une
réduction globale de Il'activité physique et une augmentation de la sédentarité dans la

population qui favorise le diabéte de type Il

Comme pour toutes les maladies dont la prévalence est importante, des recherches ne
cessent d’étre menées sur la thérapeutique et la meilleure prise en charge possible. Le
pharmacien a une place centrale dans la prévention, c’est lui le dernier maillon de la chaine
avant la délivrance des médicaments au patient. Le pharmacien a un contréle sur ce qui est
deélivré, mais aussi la bonne observance du patient. La mycothérapie étant au stade de
complément alimentaire en France, il sera trés rare de voir des médecins se développer sur
cette discipline. En comparaison, I'homéopathie a vu se développer des médecins
homéopathes, car cette médication a été, un jour, remboursée. C’est a ce jour la seule

discipline de médecine dite « naturelle » qui a connu une telle opportunité.

Le pharmacien, vis-a-vis du diabéte de type Il, analyse les ordonnances de ses patients et
vois souvent toutes les comorbidités développées dans la partie 2. Le traitement du diabéte
s’accompagne d’un traitement pour la tension, ou encore d'un traitement pour
I'hypercholestérolémie pour ne citer qu'eux. Désormais, en s’appuyant sur la médecine
traditionnelle chinoise, mais aussi, sur ce qui se fait a travers le monde (Russie, Brésil,
Asie...) le pharmacien peut jouer son réle dans la prévention grace a la mycothérapie. La
prévention reste un domaine ou il est difficile de s’exprimer car I'objectif final est que le
patient n’ait pas de soucis de santé. En France, le systéme de santé est fait pour soigner
« gratuitement » (remboursé) quand on est malade, c’est donc difficile d’expliquer qu’il faut

payer pour éviter d’étre malade.

Comme nous I'avons vu dans la partie 3, de nombreux champignons peuvent participer a la
prise en charge des comorbidités. Le Shiitake (Lentinula edodes), le Maitake (Grifolia
frondosa) et le Reishi (Ganoderma Ilucidum) sont les 3 champignons autour desquels va se
faire la prise en charge de la glycémie, de l'obésité, de I'hypercholestérolémie et de
I'hypertension artérielle. L’association sera adaptable au patient et devra se faire en accord

avec le médecin, car cela risque d’altérer I'équilibre trouvé avec son traitement allopathique

Diego Sosa | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2023 101
Licence CC BY-NC-ND 3.0



habituel. Ces trois champignons peuvent étre utilisés a un stade précoce ou méme en cas
de prédiabéte en cas d’hypercholestérolémie et d’obésité importante. L'Agaricus blazei est
un champignon que I'on introduit dans un diabéte qui évolue, quand le patient commence a
prendre des doses importantes de médicament et qu’il faut rajouter des molécules. Le
Coprinus comatus s’inscrit dans la méme logique que le champignon du Soleil et sera
introduit plus tardivement pour compléter la prise en charge et prévenir les complications

rénales du patient diabétique.

Le Cordycep sinensis, I'Hericium erinaceus et le Lactarius deliciosus sont des champignons
qui ne s’adressent pas seulement aux patients diabétiques. Ces champignons présentent un
réel intérét dans la prévention ou la prise en charge de certaines comorbidités. Le Codycep
sinensis permet une reprise de I'activité physique, diminue le cholestérol et la glycémie. Ainsi
il lutte directement contre I'obésité qui est un facteur que I'on retrouve régulierement chez les
patients diabétiques mais pas seulement. L'Héricium erinaceus aide a prévenir la
dégénérescence nerveuse pour les patients diabétiques a un stade avancé de la maladie, ce
champignon peut servir a la prévention du pied diabétique par exemple. Cependant, son
intérét ne se limite pas qu’au diabéte, on sait par exemple que 'hypertension artérielle aussi
peut provoquer une dégénérescence nerveuse et favoriser la survenue de maladie comme la
maladie d’Alzheimer. Le Lactarius déliciosus aide a la prévention de la maladie rénale du
patient diabétique, et comme pour les deux autres champignons précédents, cela ne se

limite pas aux patients diabétiques.

L’Inonotus obliquus, le Boletus edulis et les Pleurotes, sont des champignons que 'on peut
facilement retrouver dans la nature. Il arrive méme que les patients en consomment sans se
douter des bienfaits de ces champignons. Ce qui est intéressant avec ces champignons c’est
de pouvoir les retrouver dans nos foréts en France, et de pouvoir les consommer en les
intégrant dans nos repas. Que ce soit pour renforcer I'activité de son systéme immunitaire
grace a I'lnonotus obliquus, pour les propriétés antioxydante du Boletus edulis, ou encore
pour intégrer des pleurotes dans son régime alimentaire, ces trois champignons peuvent

convenir a tous les patients et pas uniquement a ceux atteint de diabéte.

Pour conclure, je dirais que l'utilisation de la mycothérapie a grande échelle risque de
prendre du temps mais que cest un vaste sujet trés prometteur qui pourrait
considérablement améliorer la qualité de vie des personnes diabétiques. Cependant,
plusieurs freins se dressent devant ce domaine. Le statut de complément alimentaire facilite
laccés a la mycothérapie mais freine son développement au niveau des recherches
scientifiques. En suivant la régle des allégations de santé et en s’appuyant sur les
recherches faites en Asie, il est possible de commercialiser des compléments alimentaires a

base de champignon. La mycothérapie en elle-méme n’avancera pas, ni sur le plan
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scientifique, ni sur le plan des recherches, ni sur le plan des découvertes. De plus, le statut
de complément alimentaire ne fera jamais monter les champignons dans les
recommandations officielles. Cela sous-entend que le pharmacien doit lui-méme faire la
démarche auprés de ses patients sans réel soutient vis-a-vis de la communauté scientifique.
Pour finir, ce statut ne permet pas a la mycothérapie de jouer un autre réle que celui de la
prévention, et cela méme si certains d’entre eux présentent des mécanismes d’action

prometteurs.
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Annexe 1. Clés de détermination
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Annexe 2. Exemple d’étiquetage
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Annexe 3. Mention obligatoire pour I’étiquetage

Bilan des mentions obligatoires

R. 1169/2011

* dénomination

= liste ngrédients

= allergénes

* guantités des ingrédients mis en
valeur

= quantité nette

= date de durabilité

= conditions de conservation etfou
d'utilisation®

= nom et adresse du responsable UE

= grigine ou provenance®

* mode d'emploi®

= titre alcoclémique®

+ déclaration nutritionnelle

*celon les cas de figure

Décret 2006-352

= dénomination = complément
alimentaire

= nom des catégories de nutriments
ou substances caractérisant le
produit

= partion journaliére recommandée

= avertissement de ne pas dépasser
cette portion

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

= gvertissement de tenir hors de
portée des enfants pour éviter tout
MESUsage

= modalités particuliéres de
déclaration nutritionnelle
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Dispositions spécifiques
{exemples)

= gcontient de la caféine,
déconseillé aux enfants et aux
fermmes enceintess (R. 1169/2011)

= avertissement déconseillant
I'emploi aux enfants de moins de
12 ans, aux femmes enceintes et
allaitantes et une mention
déconseillant I'usage prolongé, en
cas d'usage de Rheum (arrété
24/06/2014)

= mention indiquant Mimportance
d'une alimentation variée et
équilibrée et d'un mode de vie sain
(R. 1924/2006)

= avertissement quant au risque de
suffocation avec du konjac en cas
de difficultés de déglutition ou en
cas d'ingestion avec un fluide
inadéquat (R. 432/2012)

i)




Annexe 4. Kit de pousse du shiitake
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Annexe 5. Rapport ANSES sur le couts humains et financiers du diabéte.

L es couts humains

et financiers du diabete

sonttres eleves

Le diabéte est une affection trés répandue a La Réunion. |l entraine souvent des
complications, source de handicaps, et réduit I'espérance de vie. Une enquéte
estime & plus de 5 000 € le colit moyen annuel du traitement d'un diabétique.

I_E diabate ast une maladie andocrinienne
chigniqua lige 3 wne alevation du taw de
sucra dans be sang. On distingue deux sores de
diabgte : le diabéta juvenile insulinpdépendant
[de type 1) et la diabate gras de I'adulta, non-
insulinodependant {da type Z). Le diabata a de
Oraves consequancas sur fa vie du diabetiqua et
pour I3 spcigte ; 53 provantion on apparatt d'aw-
tant plus nécassain.

(On assiste 3 una waritable apidemia de diabate
au niveau mondial. Selon 'OMS le nombre de
diabatiques estima & 177 millipns en 2000, devrait

Pourcentage de personnes atieintes d'une déficience

selon qu'elles aient, ou non, déclaré une maladie endocrinienne

T ———

E_ maladie Pas de maladie mazladie Pas de maladie
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s'alevar 3 au moins 300 millipns an 2020 ; quant
au ngmbre de déchs, il se situerait actuallament
autour da 4 millipns par an, avec una proportion
importante imputable aux complications candio-
vasculaires.

Un risque accru de

o ° déficiences et

incapacités

A La Aeunion, comma dans dautres régions tro-
picales, les taux da prevalence du diabata de
typa 2 sont particulioremant alewas. Selon les
resultats de lanquate REDIA en 199%-2001,
17,5 % da la population agée da 30 4 63 ans ast
diabétiqua (7). Cetie prévalenca augmente forte-
ment avac Iaga et est superieura chez les fam-
mes. Les personnes atieinies de diabefe sont &
long terme victimes de complications, sources de
handicap ; les complications ks plus fréquentes
sont lag ratingpathias ot bos ndphropathies qui
concement daux diabatigues sur dix (2.

{1F Faw b F, Jansseni |, L Mlcsullec ™, Dednsache X,
Howar MC, Schwaper |, Paooz L and the REDIA Sudy
Giraup. Prowabence of Typss 2 Diabeses and ceniral
atflpalny Ini Reunkan slind, & populatien in
apbiemiclegic mansition - TheREDWA Sudy. DRCF, 2005,
&7, 23447 Aguphlp - DEpartemen - [rass - InSos.

{2} Laurencs Préves, "Friss en charps medicabs du
diahete & La Réunien®, Bulketin drfamatin du Servioe
Madical n® B, ssprembre 2003,
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L'anquate HID (3 a permis de wérifier qu'eire
attaint 0’ une maladia endecrinienna augmenta le
risque d'avoir une autra daficienca, qu'elle spit
maitrica, visuella pu intellectualia. Ay fingl, 56 %
des personnes ayant daclard avpir une maladie
endpcrinienna souffrent d'incapacitas legeres et
15 % d'incapacitas plus affimees. Pour las Rau-
nipnnais d'au moins B0 ans, la survenue dune
maladie andocrimienne apparatt comme un @le-
ment aggravant la situation dincapacite. Ouatre
diabetiquas sur dix spuffrant d'au moing una limi-
fation fonctionnelle domt seulament un gquart
maintionnent leur autonomie. L'apport d'une aide
humaing peut atra ndcessaire pour réduirg le han-
dicap. Aussi, 38 % des parspnnas spuffrant d'une
maladie endecrinienna ont una aide 2 domicile ;
B7 % des aidants n'inteniennent pas en raison de
laur qualitd professionnalle. A noter que pour ces
aidants, accompagner | personna diabatigue a des
répercutions sur baur vie socizla et leur bien-gtra.

Le coiit de I'hospitalisation
et des soins

Enviran 13 B00 sejours a Ihipital sont chague
annge imputablas au diabete, 2 700 etant codes
N cawses principalos at 11 100 en causes asspridas.
Entre 1999 ot 2004, la proportion des patiants
insuling-traites st passee do 22 % 4 32 % A
npter que |3 prevalence das recolrs aux sgins aug-
mente principalament a pantir da 55 ans, avac des
f=ux attaignant 120 pour 1 000 entra 75 at B4 ans.

En 2004, trois patients sur cing sont das femmes,
Apdes an meyenne do B2 ans. La meitid des hospi-
falisatigns comperte e ou plosieurs complica-
figns, qu'elles spient pculaires, vasculzinas, mult-
ples pu awires. Salon ka complication, |2 durée des
sejours warie de 4.5 jours, si le s8jour est ia 3 un
diabéta au cours de |a grossessa, 4 13 jours pour
las diabetiquas ayant des problémes vasculaines.

Una anquate a et raalisde dans la savice de dis-
bétalogie du Groupe Hospitalier Sud Réunion 2
Saint-Pieara sur l'ensemble des patiants hospitall-
585 entra le 73 wil et b8 4 gt 2006, Soit un
ochantillon de 195 patients, dont k3 particularite
gtait d'atre identifies comme diabetiquas de type
2 deguis au mpins un an, et qui ont 8ig interpges
sur baur conspmmation de spins duramt Fannee
2005

(3 Enguedie Handiceg InCapachs Dépsndance 2004 -
Al - Digamemant - Dras - NS,
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La mortalité causee par le diabéte

Alors quen 1981-1983, la part des décés relatifs aux
maladies endocriniennes était de 3,5 % chez les hommes et
de 6,1 % chez les femmes, ce taux a forrement augmenté et
représente en 2000 respectivernent b % et 10 %, Ces
pourceniages ne tiennent pas compte des déces liés aux
complications du diabite qui augmenteraient fortement la
part de I'impact de cette maladie sur la mortalité.

Powr évaluer le poids du diabéte sur la vie moyenne des
Réunionnais, on calcule des espérances de vie théoriques,
quon pourrait atteindre, si on éliminait le risque de décéder
du diabéte. On constate que, depuis dix ans, Fimpact du
dizbéte sur la monalité a netlement augmenté, en paniculier
pour les femmes : celles ci perdent 1,3 an d'espérance de
vie & la naissance en 2000 du fait du diabéte (0,6 an en
1990, les hommes 0,7 an (0,3 an en 1990} : c'est
considérable, surtout si on compare avec la métropole, od
la perte n'est "que” de 0,2 an pour les deux sexes.

Il est important da praciser qua cette anquate a
CoNCEMa una population composae en majorita
de diabetiques insuling-traités et principalament
hospitalisas en raison du mauvais equilibra da
leur dizbéte. Le colt das madicamants at das
5pins infimmiars est donc surestime. Das 60 ans,
53 % de ces patients prannent des madicaments
pour soigner des maladies B@es aux complica-
tipns du diaberta. L'enguete 2 permis de ralaver
deux types de comportamants opposes. Ainsi
74 % des personnes interrogdes [n = 47)n"ont wu
aucun specialiste en 7005, on est donc en pre-
sence d'un mon respect das racommandations
|3u mpins une visite par an chez un candinlpgua
gt un pphtaimplogue). & Fimverse, on note una
surconspmmation da sgins principalamant ambu-
latpires avec pau da malades insuling-traitas
autgngmes.

Hormis la cobt des actes da biologie qui nont pu
Bire estimes a partir da Fenguete et des visites
chez una digtaticienna gu un pedelogue qui n'ont
pas ot recueillias, ba colt annuel moyan par dis-
betigue s'aleva anvinon & 5 450 €. Au total, plus
d'un tiers da ce budget est lig aux madicaments,
un pau mpins d'un tiers aux spins infimiers at un
cinquibme aux hospitalisations. A nptor que pras
d'un tiars du budget est antigrement consacra a
la prise en chamge des complications du diabéte.
Ce chiffra est nettement supériaur au montant
mgyen des depenses du regime ganaral 2 La
Reunign, au titre de I'zssurance maladie, qui
etaient da 1 815 € par habitant an 2004.

,-——‘-\
I B Erunmk
e La Réunion BE131

Les espérances de vie & la naissance

Il ast imtéressant aussi de rappeler les résultats
d'une etuda mande par I"assurance maladie an
Franca metropolitaing 4), dant I'objectif etait
d'analysar les bases de donnéas de rambourse-
ment des CPAM. Catta otude a parmis de calcu-
ler le montant total des depensas du regime
génaral pour les spins donnds aux diabéetiquas,
8 au diab&te ou non, soit 3 914 eurps par
malada en 2000 : 58 % an spins de ville et 49 %
an hpspitalisation.

L'enqueta REDIA avait daja mondre qu'un tiers
des diabatiques ignoraient qu'ils etziant malades
au moment de Manquéta. Un dapistage pracoce
du digbéta limiterzit, non seulemant les colts
fimanciers das maladies associoes telles que les
néphrppathies ef las problames de ratingpathia,
mais agabamant les colts humains, caractarises
par la survenua dincapacités engandraes par le
diabete mais surtout par ces complications.

Emilie NARTZ,

chargée d'Etudes au Centra d'lnvestigation
Clinique at d'Epideminlpgie Clinigue (CIC-EC)
Christine CATTEAW, statisticienna 2 |la DRASS
Frangnis FAVIER, directeur du CIC-EC

{4} Prévakants ot colt du dlabiss en Franoe

mritTe sl s - epovislbes diveshmiens wnime 15598 < F000 1
Ricanikean P., Welll A, Valler K., Boursel R, Guilhet |
Funder P, Allemand H., Revoe modicale de FAsssance
laladie, Vilume 53 0 4 - Oocbine-detembee 2002,
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toutes causes confondues
et sans les décés liés au diabéte

* (ains de vie = Espérance de vie sans les déois liés au diabée a la
raissance — Espérance devie 3 la naissance.

Principales sources utilisées :

- Poar le codit "humain® et “immatérid® :

Les enguétes : REDIA (REunion-DLAbéte)
réalisée en 1999-2001 par ['USD0 de
Finserm, Reconsal (REunion
COMSommation Alimentaire) réalisée
per U500 de Inserm, avec la
panticipation de 1"ORS en 2001, HID
(Handicaps-Incapacités- Dépendances)
résaliste en 2004 par |'Insee, I'Agephip,
lee Cosnseil Géndiral et la Drass et les
données du PMS] (Programme de
Mésdicalisation des Systémes
d'Information, Drass) et les données de
Mintalité par cause et communes de
1981 & 2001, délivrées par le service
CépicDc de 'Inserm.

- Poar le codit financier @

Encyuéte mende par be CIC-EC de La
RBéunion (nserm) auprés des patients
diabétiues de type 2, hospitalisés entre
le 28 ayril et be 4 solt 2006 dans le
sarvice de dishétologie du Groupe
Hospitalier Sud Béunion (Saint-Pierre).
Taille de Péchantillen :n = 195, lems
recueillis - hospitalisations en 2005,
FesCoUrs sux médecins raitants et
spsécialisbes, traibements, soins infirmiers.
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Annexe 6. Le score EPICES.

Le score EPICES

Lindicateur de précarité des Centres d’examens de santé financés par l'Assurance Maladie

EPICES (Evaluation de la précarité et des inégalités de santé dans les Centres d'examens
de santé) est un indicateur individuel de précarité qui prend en compte le caractére
multidimensionnel de la précarité. L'intéret principal du score EPICES consiste &
appréhender des populations qui tout en échappant aux indicateurs administratifs
traditionnels de précarité présentent les m&mes risques en matiére de santé.

Le score EPICES a été construit en 1998 par un groupe de travail, constitué de membres
des Centres d'examens de santé (CES) financés par [Assurance maladie, du Cetaf (Centre
technigue d'appui et de formation des CES) et de I'Ecole de santé publique de Nancy, &
partir d'un questionnaire de 42 questiens qui prend en compte plusieurs dimensions
de la précarité - emploi, revenus, niveau d'étude, catégorie socio-professionnelle,
logement, composition familiale, liens sociaw, difficultés financigres, événements de vie,
santé percue. Les méthodes statistiques d'analyse factorielle des correspondances et de
régression multiple ont permis de sélectionner, parmi les 42 questions, 11 questiens qui
résument & 90% la situation de précarité d'un sujet. La réponse & chaque question est
affectée d'un coefficient, la somme des 11 réponses donne le score EPICES. Le score est
continu, ilvarie de 0 (absence de précarité) & 100 (maximum de précarité).

L"évaluation du score EPICES a montré la pertinence du score EPICES pour détecter et

quantifier la précarité -

- lescore EPICES est lié aux indicateurs de niveau socio-économique, de compartements
et de santé,

- lescore EPICES est quantitatif et des relations « scores dépendantes » sont observées
avec tous les indicateurs.

- Le seuil de 30 est considéré comme le seuil de précarité selon EPICES.

Sacs ', Moulin ||, Cuéguen R, Abricll,
Dauphinot¥, Duprd C ot al. Le score Epices:
un scone individued de prbcaritd.
Construction du score et mesure des
relations avec des donndes de santé, dans
une population de 197 389 personnes.

BEH 14:93-96, 2006

Sacs C, Guépuen R, Moulin |], Abric L,
Dauphinct ¥, Dupré C e al. Comparaison
du score individuel de pricanté des Centres
d'examens de santk, EPICES, & la définition
socir-administrative de b précaritié. Santé
publique 18 :513-522, 2006

Bihan H, Siwana L, Sasz C, Npuyen G, Huot
C. Moulin || et 2l Association betaeen
individual deprivation, gy cemic control and
diabetic complication - The EPICES score
Diabetes Care 2E-2680- Z6ES, 2005

N® Questlons Oul Mon
1  Rencontrez-wous parfiols un travalllewr social (assstante sociale, aducateur) 7 10,06 o
2 Bapaficler-vous d'une assurance maladie complémentaine (mutuelie)" ? -11.83 0
3 Viver-vous en couple ¥ -8.28 o
4 Etes-vous proprigtalre devotre logement (ou accédant & la propriats) 7 -8,28 L]
5 f-a-t-Il das pariodes dans le mols o0 vous rencontrer de réalles difficultes 14,80 0

financiras 4 falre face avos besoins (alimentation, loyer, EDF..) 7
6 vous est-l arrve de falre du sport au cours des 12 derniers miols ? -6,51 [i]
T Eteswous all® au spectacle {dnéma, théatre. ) au cowrs des 12 demiersmots 7 710 0
8  Etesvous part] envacances au cows des 12 demiers mols 7 L] o
g Au cours des & dembars mols, avez-vous eu des contacts aver des mermbres de 947 0
wotra famille awtres quevos parents ouvos enfants
En cas de difficultas [financieres, familiales, de sante.. ) y-3-t-1l dans votre

10 entourage des personnes sur qul vous pulsslez compter pour vous heberger -0.47 o
quelques Jours en cas de besoin 7
En cas de difficultes (inancieres, familtales, de sante.. ), y-a-t-1l dansvotre

1 entourage des personnes sur qul vOUS pulssiez COMPLEr pour vous 3pporter Bl o
une alde matérialle {y compris un prét) ¥
Constante 7514

e
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Calowd du score : Il faut impérativement que toutes
les questions sodert rerseignées. Chaque coefficient
ext ajoutik b la constante 5i La réponse & La question
est oui.

Exernple : Pour une personne quil a népandu

oui aux questions 1, Z et 3, et non aux autres
questions

EPICES = 75,14 +10,06- 11,83 - B,28 - 65,09

1. Laréponse i by question est oui pour Les béndfi-
ciaires de la OMUC [(Couverture maladie universelle

complémentaine)

" ssurance

Maladie

Cetaf

Infarmation - Prévention - Santé
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Utilisation simplifiée

de l'outil EPICES pour le repérage de la vulnérabilite sociale

La pertinence du seuil de 30,17 pour repérer les personnes
vulnérables quelque soit la tranche d'age considérée a
&té montrée & partir de l'analyse de plusieurs sources de
données, y compris des données issues de |a population
générale (¢ Quelle adaptation du score EPICES pour les
publics jeunes et seniors », rapport Cetaf, 2010).

Le repérage de lavulnérabilité sociale avec lavaleur seuil
de 30,17 nécessite que les 11 questions du score seient
renseignées ainsi que le calcul du score & partir des
réponses aux 11 questions. Dans certaines situations de
repérage (Accueil CPAM, service de santé au travail....), il
est difficile de déterminer immeédiatement la valeur du
score EPICES.

Les résultats obtenus & partir des données 2002-2005
issues des CES et dans un échantillon représentatif des
ménages frangais Enquéte sur la Santé et la Protection
Sociale — ESPS — vague 2008, montrent que Pon peut

avec de trés bonnes spécificité et sensibilivé uniliser le
nombre de réponses défavorables aux 11 questions du
score EPICES pour identifier les personnes vulnérables
selon le sevil de 30,17.

Ainsi peuvent étre considérées, en premitre intention,
comme vulnérables selon EPICES (seuil de 30,17) les
personnes dyant au moins 4 réponses défavorables aux
questions EPICES (se référer page suivante pour le calcul
du nombre de réponses défavorables).

Cette méthode de repérage a déja été utilisée dans le
cadre du dispositif expérimental entres services de santé
au travail et CES pour la promotion de l'examen de santé
auprés des travailleurs vulnérables (expérimentation
Premtes) et par les agents accueil de la CPAM d'Ales.

Il est important de s'assurer du respect dela confidentialité
lors du recueil du score®.

Tableau 1: Pouvolr disciminant du nombyre de reponses defavorables vis-a-vis de la vulnerabilive sociale selon EPICES
(seull de 30,17) - Donnees IRDES 2008 - Enquéte sur |a Sante et la Protection Soclale— ESPS

=4 reponses defavorables
Alre sous la courbe et 1C95%
Tous 10724

0,986 [0,984-0,987] 0,949 0,957
18-25 ans 1253 0,979 [0.972-0,985] 0913 0,985
26-50 ans LTar) 0,989 [0,988-0,991] 0944 0,974
=60ans 54 0,983 [0.979-0,986] 0982 0,908
Tableau 2 : Calcul du nombre de réponses defavorables
N* Questions (1] MNon
1 Rencontrar-vous parfols un travallleur sodal (zssistante soclale, sducatewr) 7 (1] [1]
2 ¥-a-t-1l des pérlodes dans le mods ol vous rencontrer de réelles difficultés financienes a faire 1] 0
face a vos besoins (zlimentation, loyer, EDF...) 7
E | Beneficiez-vous d'une assurance maladie complementaire [mutuelis) 7 o 1]
4 ivez-vous en couple ? 0 (1]
5 Etes-vous propriataire de votre logement (ou accédant 3 L3 proprieta) 7 o (1]
& Vous est-Il amivé de falre du sport au cowrs des 12 demiers mols ? 0 (1]
7 Etes-vous allé au spectacle (cinéma, thaatre_..) au cours des 12 darniers mals ? ] (1]
B Etes-vous partl en vacances au cours des 12 dernlers mols ? o (1]
g Au cours des & dernilers miols, avez-vous eu des contacts avecdes membres de votre famille 0 n
autres que vos parents ou vos enfants
10 En cas de difficulteés (financieres, famillales, de sante...) y-a-t-1l dans votre entoursge des personnes sur qui vous: 0 1]
pulssier compter pour vous héberger quelgues jours en cas de besoln ?
n En cas de difficultés (financieres, famillales, de sant2...), y-a-t-1l dans votre entourage des personnes sur qul vous 0 1]
pulssier compter pour vous apporter une alde matérelle (y compris un prat) ¥

= 4 réponses précaires/défavorables (codées il ) = Situation de vulnérabilité sociale

* Cette méthode simplifiée, wille pour un repérage en premidre interrtion, ne constitue pas la méthode b retenir pour 1'évaluation de la fragilité selon Epices
mesurée a postériori dans les CES (mesure retenue pour les indicateurs remontés & la Cnamis).
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Serment De Galien

Je jure en présence de mes Maitres de la Faculté et de mes condisciples :

- d’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur témoigner ma
reconnaissance en restant fidéle a leur enseignement ;

- d’exercer, dans l'intérét de la santé publique, ma profession avec conscience et de
respecter non seulement la législation en vigueur, mais aussi les régles de I'honneur, de la
probité et du désintéressement ;

- de ne jamais oublier ma responsabilit¢, mes devoirs envers le malade et sa dignité
humaine, de respecter le secret professionnel.

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon état pour corrompre les
meeurs et favoriser les actes criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres, si j'y manque.
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Résumé en francgais

La mycothérapie est une médecine largement étudiée dans les pays asiatiques et
principalement en Chine et au Japon. Les champignons font partie de la médecine
traditionnelle chinoise et sont inscrit dans leur pharmacopée. Le diabéte est une maladie qui
sévit dans nos sociétés occidentales par 'augmentation de la sédentarité et la qualité de
notre alimentation qui se dégrade. Les champignons sont une alternative a 'augmentation
des doses médicamenteuse ainsi que I'escalade thérapeutique. Ces derniers présentent une
réelle alternative dans la prise en charge du diabéte, mais pas seulement. lls s’adressent a
tous et sont a utiliser en prévention. Le statut de complément alimentaire permet a la
mycothérapie d’exister, mais ouvre la porte a de nombreuses dérives, notamment sur le plan
de la qualité de ce qui est proposé. Ce statut réglementaire laisse la place au charlatanisme
et la qualité ne dépend que de I'envi du fournisseur. La mycothérapie est une thérapeutique
qui peut représenter I'avenir dans la prise en charge de certaines maladies, mais tout reste
encore a faire pour la développer de fagon slre pour le patient.

Mots-clés : mycothérapie, diabéte, prévention, complément alimentaire, synergie, indications
thérapeutiques

English abstract

Mycotherapy is a medicine widely studied in Asian countries, mainly China an Japan.
Mushrooms form part of traditional Chinese medecine and are included in their
pharmacopoeia. Diabetes is a disease that is rampant in our societies, due to the increase in
sedentary lifestyle and the deterioriation in the quality of our diets. Mushrooms are an
alternative to increasing drug doses and the number of therapeutic. They offer a real
alternative in the management of diabetes, but not only. They are suitable for everyone, and
should be used for prevention. The status of dietary supplement allows mycotherapy to exist,
but opens the door to many abuses, particulary for the quality of what is offered. This
regulatory status leaves room for charlatanism, and quality depends solely on the supplier.
Mycotherapy is a therapy that could represent the future in the treatment of some ilinesses,
but everything remains to be done to develop it in a way that is safe for the patient.

Keywords : mycotherapy, diabetes, prevention, dietary supplement, synergy, therapeutic
indications



