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Nous n’approfondirons pas dans ce cours

» L'allergie aux protéines du blé
» L'allergie aux protéines du lait

» Les maladies métaboliques =
P . wrk |
» Intolérances pharmacologiques S - o

PRE TEST: Vrai ou Faux ?

1.

I

10.

La consommation de gluten a augmenté dans les 100 derniéres
années

Les FODMAPs sont des glucides malabsorbés au niveau du gréle
20 % des maladies coeliaques sont diagnostiquées aprés 60 ans
30 % des coeliaques sont en surpoids aux EU

HLA DQ2 DQ8 a une VPN de 100% pour la maladie coeliaque

L'augmentation des LIE sur les biopsies duodénales confirme
I'hypersensibilité au gluten

La baisse de l'activité de la lactase est génétiquement déterminée

La baisse de l'activité de la lactase est influencée par la poursuite
de la consommation de lait a I'aAge adulte

En France, la prévalence des hypolactasiques est estimée a 60%
des adultes

Le lactose fait partie des FODMAPs
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Les réactions pathologiques au blé

Réactions
adverses au blé

Maladies Intolérances au
auto-immunes gluten non ceeliaque

Allergies

_ Maladie ceeliaque

Dermatite
herpétiforme

D’aprés Le Gluten Etat des lieux Novembre 2016 FFAS




L’allergie alimentaire au blé

» Réactions allergiques aux protéines des céréales :
ingestion, inhalation, contact

» Ex: allergie respiratoire professionnelle (« asthme du
boulanger »): ATls

» Prévalence de ’'AAB: 0,5 a 9% des enfants

européens et 0,5 a 3% des adultes (sapone A, BMC Med,
2012)

» Une vingtaine de protéines différentes peuvent
étre impliquées:
protéines de la fraction albumine/globuline (A/G): LPT, ATls... :
90% des enfants AAB ont des IgE anti A/G

protéines du gluten: réponses IgE dépendantes. Allergénes
principaux chez 'adulte

L’allergie alimentaire au blé

» Diagnostic:
Tests cutanés: prick test, patch test a réaliser avec des
ingrédients natifs (farine de blé, gluten...)
Détection d’IgE spécifiques pour I'anaphylaxie a I'effort au
blé
Test de réintroduction par voie orale en milieu hospitalier

» Traitement:

Régime d’éviction du blé et des protéines constitutives du
gluten (seigle, orge, avoine)
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Les réactions pathologiques au blé, a quoi
peuvent-elles étre dues?

BLE
(SEIGLE,

ORGE...)

PROTEINES GLUCIDES

Gliadines Inhibiteurs Agglutinines Fructanes
o amylase
Gluténines trypsine (WGA) FODMAPS

Le gluten

» Le blé : principale source de gluten de notre alimentation

» Différentes espéces du blé:
le blé tendre (froment): pain, biscuits...
I'épeautre; I'engrain (petit épeautre)
le blé dur: pates, semoule...
le blé khorasan (khamut)

» Le grain de blé: |
enve|0ppe gmlzal:usiﬁnn maoyenne dma g de Iag
germe o

partie centrale: 82% amidon, 12% protéines
(dont les prolamines: gliadines et gluténines)
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Le gluten

» Le gluten se forme par hydratation de la farine, a
partir des prolamines

» Le gluten permet a la pate de retenir les gaz produits
par I'activité fermentaire et a en limiter la fuitg au

cours de la cuisson o[ O/ 0,

s , . e R o

» Propriétés visco-élastiques o o tlee

“"‘/?,__‘_'Sa:f_-;é'

Composition du gluten o
B e e T
Protéines (gliadine, 77% TS HEN thena e g
glutenine, albumine,
globuline)
Amidon 13,8%
Matieéres grasses 2%
Fibres 0,1%
Sel 0,01%
Le gluten

» Production industrielle de gluten vital pour renforcer la qualité
boulangére des pains courants

» Utilisation dans l'industrie alimentaire: liant des sauces,
homogénéisation des textures, cohésion des préparations a base de
viandes ou charcuteries...

» Consommation habituelle en France: 10 a 15 g de gluten par jour.
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Les céréales sources
de gluten

Le blé, I'orge et le seigle contiennent des prolamines
génératrices de gluten

L’avoine contient trés peu de prolamines et de
structure différente, ce qui les rend plus facilement
hydrolysables par les enzymes digestives

Les prolamines du mais, du riz et du sorgho ne sont
pas génératrices de gluten

Le sarrasin (« blé noir ») et le quinoa ne donnent pas
de gluten

Classification des troubles liés au gluten

i !
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Fasano et al. Gastroenterology 2015
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LA MALADIE COELIAQUE

(« INTOLERANCE AU GLUTEN »)

La maladie coeliaque

Entéropathie autoimmune secondaire a l'ingestion de
gluten

Atrophie Vvillositaire secondaire a une réponse
immunitaire inappropriée de la muqueuse a la gliadine.

Maladie dysimmunitaire systémique initiée par la gliadine et les
prolamines proches, survenant chez des sujets génétiquement
prédisposés et caractérisée la combinaison variable de
manifestations cliniques diverses, d’Ac spécifiques et d’'une
entéropathie chez des sujets de phénotype HLA DQ2

(90% des patients) ou DQS8 (5 a 10%).
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La maladie coeliaque

»

>

Environ 1% de la population des pays occidentaux, prédominance
féminine
Maladie quasiment inconnue en Asie du SE et en Afrique noire

Incidence augmente (on diagnostique mieux les formes atypiques
mais pas que...)

3a6% siDT1, 10 a 20% chez apparentés auxler degré.

Situations a risque augmenté de MC : DT1, déficit en IgA, T21,
Turner, Williams, HAI et cholangiopathies Al, thyroidite auto
immune, apparentés 1er degré

20% des maladies coeliaques sont diagnostiquées aprés 60 ans
30% des coeliaques sont en surpoids aux EU

Pathologie décrite en 1887 (S Gee), liée au blé en 1941 (W Dicke)

A.F.D.I.A.G.

Physiopathologie

» Gluten toxique que chez les sujets génétiquement

prédisposés HLA DQ2 ou DQ8 (30 a 40% de la
population générale).

» 2 a 3% des HLA DQ2 ou DQ8 vont développer une

MC.

» Peptides de la gliadine relativement resistants aux

capacites enzymatiques digestives. Trés riches en
glutamine.

» Réponse adaptative avec Ly T CD4+ et réponse

innée avec LIE
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Réponse adaptative : Réponse innée
Dlm. \
// IL15,
> 4

AASAANS ey

IL-15 Bean
. e

33 mer

Source: Colloque AFDIAG 2017 Pr C CELLIER

Absorption de la gliadine par I'épithélium qui arrive dans le chorion au
contact de la transglutaminase qui transforme par déamidation les
glutamines chargées positivement en résidus glutaminiques chargés
négativement.

Liaison aux molécules HLA DQ2 ou DQ8 situées a la surface des
cellules présentatrices d’Ag. Reconnaissance par les lymphocytes CD4+
intestinaux qui sont activés provoquant une synthése de cytokines
proinflammatoires ( INF a, y, TNF q, IL ...) qui induisent I'hyperplasie
des cryptes et I'atrophie villositaire. Par ailleurs, production d’anticorps
qui contribuent probablement aux manifestations extra intestinales.

La production d’'IL15 par les entérocytes et les cellules mononuclées du
chorion dans la MC favorise I'accumulation de LIE toxiques : largage de
molécules cytotoxiques et induction de I'apoptose et pouvant conduire
aux complications comme les lymphomes.

Expression accrue des récepteurs NK a la surface des LIE. Les LIE
activés par I'lL15 peuvent a travers les récepteurs NK lyser les cellules
epithéliales.

12/04/2019
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Diagnostic

» LES ANTICORPS

Ac anti gliadine de type IgA et IgG ne sont plus
recommandés : manque de Sp et Se

Ac anti gliadine déamidée

IgA anti endomysium : bonnes Sp et Se mais couteux
(2éme intention)

Ac anti TG2 (IgA) : Se 85 a 98%; Sp 94 a 98% a faire en
1ére intention

Attention si déficit en IgA (< 0.2g/1), faire alors IgG anti TG2
et IgG anti EMA + biopsies

Si Ac négatifs et tableau évocateur : HLA et biopsies: il
existe des MC séronégatives

LES BIOPSIES DUODENALES

Toujours biopsies avant RSG : 4 a 6 prélévements du bulbe et
D2 (discutable en pédiatrie si TG2 treés positifs et EMA + et
HLA OK)

Augmentation des Ly intra épithéliaux (> 25 ou 40%) +
hyperplasie des cryptes +

atrophie villositaire totale (70%) ou sub totale (30%) + 30-
40% des MC séronégative si AV partielle ; 5 a 10 % si AV
totale

Aspect endoscopique normal : 1/3 des cas

» Attention si RSG avant biopsies !

12/04/2019
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Duodenum normal Maladie coeliaque en endoscopie:
en VCE: villosités atrophie villositaire

Diagnostic de la maladie coeliaque

» Biopsies intestinales:
augmentation des LIE > 40%
hyperplasie des cryptes
atrophie villositaire totale ou partielle

» Anticorps anti transglutaminase + (remboursement
SS)

» Amélioration clinique et biologique au régime sans
gluten

» HLADQ2 DQ8: VPN 100%

12/04/2019
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Clinique

Diarrhées, malabsorption, douleurs abdomina
Cassure courbe de croissance

Anémie (carences fer, B12, B9),
diabéte, ostéopénie, aphtoses,
TFI, constipation,
hépatopathies, cardiomyopathie,
ypofertilité, lymphome,

aladies auto-immunes...

Peut-étre active symptomatique, active silencieuse ou latente (avec Ac mais sans atr
>

Arbre décisionnel pédiatrie

D2 lUﬂJ W et
Q8 positifs M‘I'l!'
IgA m»m

-udum (14)

‘Confirmation par technigues complémentaires :
Typage HLADQZ /DGE
Dosage igh an
# Biopsie duodénale par fi -

FODMAPS :  Sucres et polyols fermentescibles
HSGHC : Hyper Sersibiité au Gluten Mon Castiaqs
IgA anti-TG :  IgA antitransghtaminase

7777777777777777777777777777777777777 Source: JP-Olives. Pas a pas. Site de la Société Francaise de Pédiatrie -
> Mise & jour 05/2017
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Complications
» Chez 'adulte:

Carences en fer, folates, B12 (20-40%), zinc...
Déminéralisation osseuse

Augmentation du risque de survenue d’autres maladies
autoimmunes et de lymphomes non hodgkiniens

Lymphomes T jéjunal (origine LIE): 10 a 20 % de survie a 3 ans

(rare)

Sprues réfractaires: AV résistante RSG strict
Continuité MC, sprue réfractaire, lymphome
Adénocarcinome du gréle (foie, colon ?)

Augmentation de la mortalité si RSG non suivi
Augmentation mortalité si MC non diagnostiquée ???

Traitement

Régime sans gluten strict, a ne commencer qu’apres
diagnostic médical !

Eviction blé, seigle et orge

Avoine autorisé chez le coeliaque sous réserve de

I'absence de contamination par des céréales interdites
(champs, outils...)

Pas darrétat'adotescence

PEC 45 euros mensuel remboursé par la SS

Observance < 50% !
Réle diététicien +++
Association de patients

Erreurs fréquentes en raison de la difficulté a suivre ce reég

A.F.D.LA.G.

Jime

12/04/2019
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Prévention

Introduction du gluten entre 4 et 12 mois
Pas d’influence connue du type de gluten
Eviter les grandes quantités dans les premiers
mois de son introduction

Position de 'European Society for Pediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition, 2016

Vaccin anti rotavirus ?
Allaitement non protecteur

Pistes de traitement

Modification du blé :
traitement des farines
pour éliminer les
peptides toxiques

Bloquer le passage des
peptides toxiques en
stabilisant les jonctions
intercellulaires et en
diminuant la perméabilité
intestinale

Larazotide acetate: essai

Réponse adaptative

+

3 mer

s

-
(<

/ e L13
2 5 B

= IL-15 B
& [ -

Réponse innde

Favoriser la digestion
du gluten en ajoutant
des enzymes digestives
aux céréales:

Latiglutinase: essai -

Inhiber 'activation

et 'expansion des LIE
dans la sprue réfractair
en bloquant IL15

Empécher la fixation des
peptides toxiques au HLA
DQ2 DQ8 (inhibition de la
TG, antagonistes des
peptides immunogénes)

Vaccinothérapie
Phase 1

12/04/2019
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L’HYPERSENSIBILITE AU
GLUTEN

Oou

SENSIBILITE AU GLUTEN
NON COELIAQUE (SGNC)

L’hypersensibilité au gluten

Symptdmes intestinaux et/ou extra intestinaux associés a
I'ingestion d’aliments contenant du gluten chez des patients
non coeliaques et non allergiques au blé, avec amélioration
des symptdmes par un régime sans gluten.

DrSchar

1er cas décrit en 1978 Institute

Conférences de consensus avec experts internationaux en
2011(Londres), 2012 (Munich), 2014 (Salerne), 2016
(Lana)

Questions:
gluten en cause? (sensibilité au blé plus que sensibilité au
gluten?)
véritable pathologie? (symptomes proches du Sll)

12/04/2019
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Prévalence de la SGNC

» Données récentes et écueils dans la détection

» Prévalence inconnue en raison de I'absence de
biomarqueurs spécifiques, mais possiblement un peu
plus fréquent que la MC: 0,5 a 6% ?

» Beaucoup de patients se mettent au RSG sans
consultation médicale

» MC séronégatives?

» Plut6t les femmes (5:1) et les jeunes adultes (svt début
dans la quatriéme décennie)

» Dans les études: criteres diagnostiques ?

» Symptdémes qui apparaissent aprés I'absorption
(médiane 3 jours) et disparaissent avec le RSG

Gastroenterol Hepatol (N ). 2014 Mar;10(3):164-74.
Irritable bowel syndrome: the role of food in pathogenesis and management.
Hayes PA!, Fraher MH', Quigley EM!

Central Nervous
Luminal Contents gt

Dietary components
+ FODMAPs
- Fructase

e ) GutWall
oligosaccharides Autonomic )
_Polyols Nerves Inflammation
~Lactose Immune activation
LI Activation of sensory
“Food sl Tt
o Triggering of mator
Commensal microbiota and secretory responses
+ Short-chain fatty acids
- Bile acids
- Gases

Enteric pathogens

12/04/2019
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J Hum Huir Diet. 2014 Apr;27 Suppl 2:38-47. doi: 10.1111/jhn.12114. Epub 2013 May 9.

A dietary survey of patients with irritable bowel syndrome.

Hayes P!, Corish C, O'Mahony E, Quigley EM

Table 3 Foods and major food groups reduced or eliminated in
irritable bowel syndrome and healthy comparative groups

1BS patients,  Healthy group, Table 5 Reasons for changing diet in irritable bowel syndrome
n (%) (%) P patients compared to the healthy comparative group

Mill/milk products' BS patients  Healthy group ~ P*
All mille products 1319.6) ien NS Own experiences 110 (32) 49 (96} NS

Fruit Friend 11(92) 101.9) NS
All fruit 10(7.4) 1(0.9) <0.05 Doctor 20 (16.8) 10 (19.6) NS
Two fruits 2(1.5) 00 NS Dietitian 14.(11.8) 00 <0.01

Vegetables Alternative practitioner 22 (18.4) 1(1.9) <0.01
All vegetables 715.2) o =<0.05 Mutritionist 4(3.4) 00
Two vegetables 11(82) 2(1.8 NS Kinesiologist 325 ()
Three vegetables 3(2.2) 0 (0) NS Homeopath 325 o0
Four vegetables 2(1.5) o(0 NS Herbalist 2017 o

Animal protein foodst Other 3(25) o
All meat 3(22) 0(0) NS Allergy test 11(2.2) 3(57) NS
Red meat 3(2.2) 1(0.9) NS

Carbohydrates
All carbobudeal I

i or wheat 45 (31.3) 10(9) <0007 >

Potatoe: = = 005

Unspecified foods 8(59) 0(0) <0.01

Rappels sur la barriére et la perméabilité
intestinale

Barriéres:
- Microbiote
" - Péristaltisme
- - - == - Couche de mucus
. G ::.. - b I~ - Monocouche de C épithéliales
- N . . . . .
- = W X owermicstever | - Systéme immunitaire intestinal
[ - —
'mx Y . Inner mucus layer
i o Ty gl y
( Tm_m
= P ® ® D ® ® ®9®
P cel Goblet cell Lamina progria
Lymphoid follide
[

Dendritic cell Antigen presenting cell

| i Tractus Gl: 1¢" organe Iympho'l'd%
de l'organisme
60 a 70% des cellules immunitai les
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C caliciformes :
Sécrétion du mucus

C de Paneth:
Synthése des défensines

C M: microfold cell, plaques de Peyer:
Expression des TLR: induction de tolérance

C dendritiques:
Récepteurs aux AG, sécrétion d’acide rétinoique,
production de cytokines parles Ly T

Jonctions serrées entre les cellules
épithéliales

Perméabilité physiologique finement
régulée

Occludin, claudin, ZO 1

Mesure de la perméabilité intestinale

} I n Vivo Mesure de la perméabilité intestinale in vivo chez 'homme

wereian 0.2 % s inchises Baschi is Barmars inestingis
4810 % 2y mannt

- - ‘
105 S Lactutore 4

sgoemeentsl L {
290 sosraione \\

L

ijﬁ?Ff
P .

Lactuicss
de (BN a(h) e

defdia (1) sueon

» In vitro: mesure de la résistance trans épithéliale
(TER)

» Ex vivo: chambre d’Ussing
» Dosage de la zonuline ?

12/04/2019
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Physiopathologie: encore mal connue

» Chez le sujet sain, I'absorption de gluten entraine une
augmentation immédiate et transitoire de la perméabilité
intestinale (les fragments non digestes de gliadine se
fixent sur les récepteurs chemokine CXCR3, entrainant
une libération de zonuline (modulateur des jonctions
intercellulaires)(Lammers KM; Gastroentrology, 2008)

» Pour la majorité des individus, cela n’a aucune
conséquence. Mais chez certains individus prédisposes,
le systéme immunologique reconnait le gluten comme
pathogéne: MC

» Pas de consensus sur I'augmentation de la Pl dans la

SGNC (Sapone A 2011, Hollon J 2015; Uhde 2016) ?: tests LA/IMA;
dosage de zonuline, augmentation de marqueurs de |ésions
intestinales...

MG e 7011 M G021 856 10 11BEA ML TSR]

Diverg: of gut p bility and | immune gene exp fon in two glut
conditions: celiac disease and gluten sensitivity.

M, Caghgeny WIT. (o Rorc W, Stefeto B Mazzprely 3, Tokone &, Hugen M8 Exoortio B Fannpecio B

g KM, Cmotinn V, Cammant
. e Mansiis L Faiamed
g 40-
< r
= ;

Eapong 4
CananiM. Risgar

LA (%)

Ffect of Gliadin on Permeahility of Infestinal Hiopsy Fxplants fram Celiac [Hsease Patients and Pahents with Non-Celiac Gluten
Sensitivity

Justn Holion, Elaine Leonid Puppa, Bruce Greemvald, Enc Golgberg, Anthony Guenmeno, Alessio Fasano

Nutrienits. 2015 Mar, T{3). 1585-1578. Published online 2015 Feb 27. doi 10.3380muT031585

5
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Figure 1. Nommalized transcpithelial clecirical resitance (TEER) changes in buman

12/04/2019
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Les hypothéses: on ne sait pas !!!

Réle de 'immunité innée dans la SGNC ?
augmentation des LIE, augmentation expression des TLR2, dans la muqueuse,
« Stress épithélial »? Altération de la perméabilité intestinale?

Rdle de 'immunité adaptative?
augmentation sécrétion INFy dans la muqueuse
Mais pas d’anticorps anti transglutaminase

Lprotéines!

Réle des ATIs? Des études ont montré que les ATls induisent une réponse
immunitaire. ATIS présents dans le gluten commercial et résistent a la
digestion enzymatique. On ne sait pas purifier le gluten des ATIs ou autres

Le probléme ne se situerait non pas dans le gréle

mais dans le colon: dysbiose responsable d’'une
diminution de sécrétion du butyrate...

Dysbiose induite par une sensibilité aux ATIs.‘..

Allergie au blé non IgE médié#a?

]

Maladie coeliaque SGNC

Période entre exposition
et apparition des
symptomes

Physiopathologie
HLA

Ac

Entéropathie

Symptomes

Complications

Qg semaines a qq
années

Auto immune
DQ2DQ8
+

Typique

Intestinaux et extra-
intestinaux

Maladies associés
Malabsorption
Ostéoporose

Kc, lymphomes

Qq heures a qq jours

Inexpliquée
Non retrouvé

Absence, parfois
augmentation des LIE

Intestinaux et extra-
intestinaux

Non connues

12/04/2019
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Symptémes de la SGNC

Douleurs abdominales 68%

Eczema, éruptions cutanées 40%

Asthénie 33%

Migraines 35%

Confusion mentale 34%

Diarrhée 33%

Ballonnements abdominaux 25%
Dépression 22%

Anémie 20%

Constipation 20%

Troubles de I'équilibre 20%
Engourdissement, douleurs dans les membres 20%
Epigastralgies, nausées, vomissements 15%
Glossite 10%

Borborygmes 10%

v v v vV v VvV v Vv v Vv v Vv v Vv Vv

Sapone A. BMJ Medicine 2012

Am J Gastroenterol. 2011 Mar;106(3):508-14; quiz 515. doi: 10.1038/ajg.2010.487. Epub 2011 Jan 11

Gluten causes gastrointestinal symptoms in subjects without celiac disease: a double-blind
randomized placebo-controlled trial.
Biesiekierski JR', Newnham ED, Irving PM, Barrett JS, Haines M, Doecke JD, Shepherd SJ, Muir JG, Gibson PR.

OBJECTIVES: Despite increased prescription of a gluten-free diet for gastrointestinal symptoms in individuals who do not have celiac
disease, there is minimal evidence that suggests that gluten is a trigger. The aims of this study were to determine whether gluten ingestion
can induce symptoms in non-celiac individuals and to examine the mechanism.

METHODS: A double-blind, randomized, placebo-controlled rechallenge trial was undertaken in patients with irritable bowel syndrome in
whom celiac disease was excluded and who were symptomatically controlled on a gluten-free diet. Participants received either gluten or
placebo in the form of two bread slices plus one muffin per day with a gluten-free diet for up to 6 weeks. Symptoms were evaluated using a
visual analog scale and markers of intestinal inflammation, injury, and immune activation were monitored.

RESULTS: A total of 34 patients (aged 29-59 years, 4 men) completed the study as per protocol. Overall, 56% had human leukocyte antigen
(HLA)-DQ2 and/cr HLA-DQS. Adherence to diet and supplements was very high. Of 19 patients (8%} in the gluten group, 13 reported that

symptoms were Doladeauatel-comroted-somp with 6 of 15 (40%) on placebo (P=0.0001; generalized estimating equation). On a visual
analog scal€ patients were significantly worse with gluten wlthin 1 week for overall symptoms (P=0.047), pain (P=0.016), bloating (P=0.031).
satisfaction with stool con: = fd tredness (P=0.001). Anti-gliadin antibodies were not induced. There were no significant

changes in fecal lactoferrin, levels of celiac antibodies, highly sensitive C-reactive protein, or intestinal permeability. There were no
differences in any end point in individuals with or without DQ2/DQ8S.

CONCLUSIONS: "Non-celiac gluten intolerance” may exist, but no clues to the mechanism were elucidated.

12/04/2019
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Diagnostic

» Patient qui décrit des symptdmes Gl et /ou extra Gl
déclenchés par I'absorption de gluten et qui disparaissent
avec le RSG

» Eliminer une maladie coeliaque +++, une allergie au blé

Conférence de consensus de Salerne, 2014
» Etape 1: éliminer une maladie coeliaque, une allergie au blé
» Etape 2: RSG contrdlé 6 semaines

» Etape 3: sirépondeur, test de réintroduction en cross over avec
placebo en double insu (8g, une semaine)

» But: éliminer effet Nocebo, trés fréquent
» Mais attention a l'interprétation !

Trés difficile a faire en pratique quotidienne !
Test d’éviction d’au moins une semaine avec description des
symptébmes peut étre proposé

Fasano et al. Gastroenterology 2015

Clin Gastroenterol Hepatol. 2017 Mar;15(3):333-348. doi: 10.10164.cgh.2016.08.007. Epub 2016 Aug 12.

Suspected Nonceliac Gluten Sensitivity Confirmed in Few Patients After Gluten Challenge in
Double-Blind, Placebo-Controlled Trials.

Molina-Infante J', Carroccio A

# Author information

Abstract

A double-blind, placebo-controlled, gluten challenge has been proposed to confirm a diagnosis of nonceliac gluten sensitivity (NCGS) in
patients without celiac disease who respond to a gluten-free diet. To determine the accuracy of this approach, we analyzed data from 10
double-blind, placebo-controlled, gluten-challenge trials, comprising 1312 adults. The studies varied in the duration of the challenge (range, 1
d to 6 wk), daily doses forthe gluten challenge (range, 262 ; 3 studies administered <8 g/d), and oomposmon of the placebo (gluten-free

symptoms. Furthermore, 40% of these subjects had a nocebo response (sl 3 ponse to placebo). These
findings reveal heterogeneity and potential methodology flaws among studies efglulen challenge, cast doubt on gluten as the culprit food
component in most patients with presumptive NCGS, and highlight the importance of the nocebo effect in these types of studies
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Traitement

» Exclusion totale ou partielle ?

» Digestibilité différente selon type de gluten (vital, natif), variété
de blé, pétrissage, fermentation, cuisson...

» Certains ont suggéré que la SGNC serait une pathologie
transitoire

» |l serait possible de réintroduire le gluten au bout de 12 a 24
mois

» Certains patients avec des symptomes import nt
nécessiter un RSG 3 vie. |

n
Attention
» Pour le clinicien:

état nutritionnel
conséquences psychosociales (éliminer TCA)

efficacité du RSG sur symptdmes, ne pas passer a coté d’'une
pathologie grave

Nombreuses questions en suspens !

Protéines en cause: gluten ? ATls ? FODMAPs, LPS, WGA,
exorphines, autres?

Validité des populations choisies dans les études: MC, MC
séronégatives ? Jusqu’'a 20% des patients inclus dans les
études pourraient étre des MC non diagnostiquées (Molina infante J;
Aliment Pharmacol Ther ; 2015). Réintroduction en double aveugle?

Lien avec le Sl (sous groupe)? avec les allergies? avec la
fibromyalgie, la PR, les troubles neuropsy?

Physiopathologie ? In vitro= in vivo; définition des populations,
comparaison avec populations témoins (SlI ?)

Evolution, complications?

A SUIVRE...

12/04/2019
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What is the Casual Agent?

Wheat-germ Agglutinin A€ &
NEE o
(

&/
e Amylase Trypsin Inhibitors

Conférence consensus 2016
Catassi C Nutrients 2017

Le gluten, effet de mode?

L . o GERI o
» Médias, internet GLUTENFREEREES = =y
R N DESSERTS
» Librairies . LMAGIQUES |
GLUTEN

» Médecines alternatives
» Industrie agroalimentaire

NOVAK DJOKOVIC

ioie: Rl

12/04/2019
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Celiac Disease g | £
Gluten = [

2004 | 2008 2008 | 2007 2008 2009 | 2010 201

Le nombre de personnes qui se disent sensibles
au gluten ne cesse d'augmenter (jusqu'a 10 %
des Américains et des Australiens).

Ventes en Milliards de $ (USA)

100 millions d'américains consomment des produits
sans gluten par an

Rien qu'en France, les ventes de des
produits en grande surface sont en
pleine croissance: +29 % en 2012,
+32 % en 2013 et +42 % en 2014,
selon la société d'études de
marché Iri France.

France GB Italie

Chiffres 2013 (Etude Nutrimarket Novembre 2014}

Business en millions d’euros du RSG en Europe

12/04/2019
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PRODUITS LAITIERS et
LACTOSE

90% d’eau
10% de matiere seche:
- lipides
- protéines: caséine ...
- glucides: lactose...
- vitamines A, B2, B12, C,

- OE: Ca, Ph, K, Na, Mg

12/04/2019
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» Lactose: principal sucre du lait galactose glucose

lactose

» La lactase (B-galactosidase):
- bordure en brosse des entérocytes (surtout jejunum)

- hydrolyse le lactose en glucose et galactose,
absorbés préférentiellement au niveau iléal.

- activité max a la naissance

_—

Y
‘--_].J i
Na*— — ATP )
Glucose — SGLT T°0 o
e (_' K‘{T\
Galactose )
G Glucose
J Galaclose —s GLUT2 —»
—_ Fructose

Fructose — GLUTS — Ericiose e 9 \
G

L’'intolérance au lactose

» EnI'absence de lactase ou en cas
d’activité partielle: arrivée du lactose b e

dans le colon et métabolisme par les o -

bactéries du microbiote: génération =1 = ES

d’ AGCC, d’H2 (hydrogéne), de CH4 'l”_"lfl" =
(méthane) et de CO2. Vaeiee PP

» Conséquences: g

Diarrhée par charge osmotique (lactose, AGCC)
Fermentation colique: flatulences, météorisme, douleur, diarrhée, constipation

Augmentation des métabolites dans le sang: céphalées, nausées, myalgies...
?7?

» Tous les patients présentant un déficit en lactase ne sont pas
symptomatiques. Lien avec TFI ?

29



Déficit en lactase

»

Congeénital: rarissime, Finlande, transmission
autosomique récessive

Acquis secondaire a une affection endommageant
la bordure en brosse: maladie coeliaque, Crohn,
GEA a rotavirus, radiothérapie,
chirurgie...Réversible si guérison de la muqueuse

Primaire acquise: 70 a 75% de la population
mondiale. Diminution de I'activité de la lactase aprés
le sevrage maternel. Diminution génétiquement
déterminée.

70-75%: «lactase non persistants »: Afrique, Asie, Europe du Sud

25-30% « lactase persistants »: Europe du Nord et nord- américains
caucasiens

France: 10 a 30% d’hypolactasiques

12/04/2019
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% hypolactasiques

0-20%
B 0-40%
B swos0%
W s
W zo-100%

Source: FAOSTAT

» L’intolérance au lactose dépend:

expression de la lactase (symptomes si < 50%)
dose de lactose ingérée (>129)

association a d’autres aliments

microbiote

temps de transit

Lactoee Malsbiorption Lactowe Intalerance

sensibilité digestive sl w B s
pullulation bactérienne £ 5 B
i T s =
i :: i 2 |lI|J:n\'
L ikl

Dose of lactose
Figure 3. Prevalence of lictose malsbsorption (LM) and lactose intolerance (L1 in paticots
with diarrhea predominant irritable bowel syndrome (IBS-D) and controbs al 10-, 20-, and
Alk-g lactise hydmogen breath test (HBTs). * p < 0.05; ** p < 001 [31].

Yang J. Clin Gastroenterol Hepatol.
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Tests diagnostiques

» Dosage activité lactase sur biopsies jéjunales: invasif
» Test de tolérance au lactose par mesure de la glycémie (faibles Se Sp)

» Analyse génétique du polymorphisme du promoteur du géne codant pour la
lactase

» Test respiratoire a ’hydrogéne (et/ou méthane)
apres ingestion de lactose, couplé au recueil des

symptomes
15% de I'H2
H2+CH4+ .
AGCC —) produit est
expiré
FERMENTATION Passage dansla
par bactéries circulation sanguine
anaérobies duTD puis dans les poumons

+eroROE
DR WA -
.

tiene [emin]

Test réalisé a jeun, avec recueil de I'air expiré
avant puis toutes les 15 a 30 minutes aprés
ingestion de 25 (ou 50g) de lactose pendant 4
heures, couplé au recueil des symptémes
(délai) Faux + : pullulation
Faux - : bactéries non
productrices d’H2 , ATB,
préparation colique
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Am J Gastroenterol. 2017 May, 112(5).775-784. doi. 10.1038/ajg.2017.46. Epub 2017 Mar 21

Hydrogen and Methane-Based Breath Testing in Gastrointestinal Disorders: The North American
Consensus.

Rezaie A", Buresi M2, Lembo A% Lin H*, McCallum R®, Rao S° 1 M7, Valdovinos M®, Zakko S¢, Pimentel M.

Study Highlights

WHAT IS CURRENT KNOWLEDGE
Breath testing represents an important, simple and safe
test to di bohyd Idigestion synd .
small intestinal bacterial overgrowth (SBIO).

There is significant heterogeneity in test performance/
preparation, the indications for breath testing and the
interpretation of resulls.

WHAT IS NEW HERE
G doses for | glucose, f and
lactose breath tests are 10, 75, 25 and 25g, respectively.

v/ Breath testing is useful in the diagnosis of carbohydrate

Idigestion, meth. iated constipation but not in
the assessment of oro-cecal transil.
For glucose or lactulose breath tests for SIBO, a 220p.p.m.
rise in hydrogen by 80 min is considered positive.

v Methane levels >10p.p.m. are considered methane-positive.
For t of carbohydrate maldigestion, a rise in
hydrogen of =20 p.p.m. above baseline during breath
testing is considered positive.

Aliments Portions usuelles Quantité de lactose / portion
Lait entier, drink, &créme 24l 0g
Babeurre (petit lait) 2di 0g
Lait d& brebis 2.4l 9g
Lait d& chévre 2.4l g
Yogourt 180 g bg
Fromage blanc 200g bg
Entremets (flan, clafoutis,...) 125 g bg
Créme glacée 70g 5g
Chocolat au lait 20g lg
Fromage a tartiner 60 g lg
Fromage a pate molle 40g <01g
Fromage de chévre 40g <01g
Fromage de brebis 40g <01g
Fromage a pate dure i0g traces
*Beurre 0g traces
*Margarine (s /beurre) 10g traces
*Créme entiére 25g 1g

12/04/2019
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Traitement

» Exclusion ou réduction du lactose

Régime d’éviction pendant 2 & 4 semaines afin d’évaluer la réponse
symptomatique puis essai de réintégration graduelle (forte variabilité
individuelle)

» Suivi diététique souhaitable: éviter les carences (calcium, phosphore, vit
B2, D), connaitre les produits, étiquettes

» Association a d’autres aliments, a des lipides...

» Supplémentation en Ca+, en aliments enrichis en Ca+: eaux minérales
riches en Ca+, fromages a pates dures, ...

» Donner de la vit D
» Laits et yaourts délactosés contenant du calcium
» Gélules de lactase

»_Attention: bien évaluer I'efficacité du régime. Pas de régime inutile !

Les produits laitiers, controverses actuelles

b = |
2

aFrene MANGEQN'S e PNNS: 3 4 2 produits laitiers /j
B ‘ 'ﬁﬂr&'. QT PAR JOUR ?
itk >

—— Emergence d’un courant anti-lai

e s-—— wmml

LAIT, MENSONGES /S AMIS POUR LA VIE.

ET PROPAGANDE 4 A

e a L ) En Fr, industrie laitiére: 250 000 emplois

s Jtid

- - —l

"
ill
*
H
B

NOUVELLE EDITION
REVER T AGSASITTE

Consommation diminue en Fr, augmente
dans les PVD

Nombreuses controverses, place des lobbies ...

12/04/2019
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Apports recommandés en Calcium chez
ladutte:
ANSES : 900 mg/j
NIH EU: 1000 mg/j

QMS: 500 mg/j
T

Adaptabilité ?
Disponibilité?
Traditions?

Priorités de santé
publique
Sédentarité?

12/04/2019

Conso sel?

apacité du corps

Absorption du humain a absorber

Calcium?
. . correctement le
végétal vs animal )
calcium ?
Vitamine D

Michaelsson K BMJ 2014
Cohorte 32 000
patients
Augmentation
corrélation entre
conso lait, risque de
fracture et mortalité
Prudence !

Lait protecteur ou responsable de I’ostéoporosé ?

Pas de lien démontré
Effet nocebo?
Pathologies
multifactorielles

Lait et maladies dysimmunitaire#?

Diminution du risque de
cancer colo rectal
Augmentation du risque de
cancer de la prostate pour
conso élevées

Diminution probable du
risque de DT2, du risque
de MCV
Augmentation DT1?

Lait et cancers?

Lait et diabete?

‘ Lait et Parkinson)P

Ugmentatio Etudes a confirmer...
Si conso

. Nouvelles recommandations
élevée PL . R

allégés? La nutrition est une discipline
complexe !

KC Hughes Neurology
2017
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Les FODMAPs

ermentable
ligo
i

ono
saccharides

nd
» Polyols

v v v Vv

Glucides a chaine courtes peu ou pas absorbés

et fermentescibles

LE REGIME REVOLUTIONNAIRE
POUR 50U
VOS PRODLEME

Le programme

FODMAPs

LA METHODE £ 00 RECETTES
- Wamimes lne alimasts qul irhient v ntesting

Type de FODMAP Sources alimentaires
les plus riches

Fructo-oligosaccharides  BIé, seigle, cignons, ail,

QOligosaccharides

Oligosaccharides

Disaccharides
Monosaccharides

Polyols

Polyols

(FOS) (fructanes)

Galacto-
oligosaccharides
(GOS)(galactanes)

Lactose
Fructose

Sorbitol

Mannitol

GOS, FOS: absorption max: 15%
Polyols: absorption : environ 30% avec forte variabilité individuelle

artichauts

Légumineuses

Lait

Miel, pommes, poires,
melon, mangue, sodas

Pommes, poires, fruits &
noyau, menthes et
gomme sans sucre

Champignons, chou-
fleur, menthes et gomme
sans sucre

12/04/2019
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Frucioss || Lactoss || Sorbitol FHIEH—{FER.S; Imuing Resiatant Non-starch |
Xyloge Mannited Galocte- (GOS) starch | polysaccharide
Arabirese Kylitel Rylo- (XOZ]
Isamaltose- (M)
| FODMAPS I Prebiotics I Fiber
!
',‘ — —
Gut sympioma | | T, | | Laxation
Luminal distention dus to: ‘Selective growih of good bacteria Bulking effect and $iransit
~ Qumatically active in the small  Favarably alter structure and * Retalning water in lumen
Intesting —=water retention Tunction of ber of
bacteria by growih-promaticon

+ Rapkd fermantation In colon
* Gas (distending the lumen)

Gibson PR. Gastroenterology 2015

Breath test

Day - 1 (ie. day Dot low in fibeo and fsrmantable
before test) short-chaln carbobydrates

Fast from 10 pm (morning test) or
from & am (afternoon test]

Fasting breath sample
-0
o

st
Test sugar consumed

Breath samples collected every 15-30
minutes for up to 3 hours

Expisd proats
Feyrogen and methane

~
1 Irabmena bactial
metaboun of wbdiate

Weapen e b

L Coloric fermentation.

Principle of breath testing
Fana ¥ Wk | Gouind 2014
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Rana SV World J Gastrol 2014

Les sources de FODMAPs
Figure 1 : Lea sources alimentaires de fructoss

Fructose ajouté

.S. per capita food consumpti

ra

Dry weight, pounds per capita per year
= Total selected
180 commodities

== Cane and beet sugar Fructose naturellement
a6 présent e

= Edible syrups

80 = Honey
= HFCS
40
Glucose l
L5 s L s THUNM— = Dextrase
>
ELSEFIEFTeES fructoss fructose
Year

HFCS stands for high fructose com syrup. Caleulated from unrounded
data.

Source FFAS 2014

Aux USA, consommation moyenne
quotidienne de 55 a 100 g de fructose

En France: 42 g/j environ (jus de fruits,
cola,
pommes, confiture de fraise, miel)
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» L'absorption du fructose est liée:

- la dose (difficile si supérieure a 25g)
- la dilution

- la co-ingestion avec du glucose diminue la malabsorption
du fructose

@ TGLUTS mANA

@ e TGLUT2 mANA
00 ®

Am J Gastroenterol. 2014 Jan; 109(1):110-8. doi: 10.1038/ajg.2013.366. Epub 2013 Nov 18,

Differential effects of FODMAPs (fermentable oligo-, di-, mono-saccharides and polyols) on small
and large intestinal contents in healthy subjects shown by MRI.

Murray K', Wilkinson-Smith VZ, Hoad C', Costigan C', Cox E', Lam C?, Marciani L2, Gowland P, Spiller RC?.

1T ftt
%-;. ;.{

150 =
Time (min)

—+— Glucose ~ —m— Fruciose

—#—Fructan  —— Glucose + fructose

Figure 2. Small bowe| water content (SBWC) throughout the study day
for 16 volunleers after drinking each of the four drinks: glucose, fruciose,
fructan, and glucose + fruciose mix. The time of drinking (/=0 min) &
highlighted In the chart. Valies are mean volume (mik:s.e.m.

Figure 3. A representative example of coronal images of the small bowel from a single volunieer at 75min after drinking each of the test drinks:
(a) glucose, (b) fructose, (c) glucose + fructosa, and (d) fructan. The stomach and gall bladder are also visualized in thess images.

12/04/2019
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s
w.mmmum_u

I

SORBITO

Sources: - poires, péches, prunes, pruneaux, jus de pomme
- édulcorants ! (chewing gums, aliments allégés, médicaments...)

5g Ug 209 34y 689
Effet dose: .
. %
ig
2
g @£
i 20 .////
o
s 0 n-n n=6 ) n-l

10, md?ﬂ;muljﬂmfmullw-ﬂ]wm
Black bars:

mmmmg mumw
bars: subjects with bloating and cramps: white bars: subjects
with only bloating. Corazza GR, Gut 1998

Le Syndrome de I’Intestin Irritable

Groupe de symptdémes comprenant douleurs abdominales et troubles
du transit sans organicité retrouvée

7 a 20% de la population

Troubles de la

Multifactoriel: Inflammation . motr!0|te
intestinale

Troubles
perméabilité

intestinale Dysfonctionnement

axe intestin-
cerveau

Génétiqu
e Troubles de
la sensibilité
viscérale

Dysbios
e

Infection
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Classification de Rome IV

Douleur abdominale chronique
au moins 1 jour par semaine dans les 3 derniers mois
associée avec au moins 2 des points suivants:

1. en relation avec la défécation

2. Associé avec une modification
De la fréquence des selles
De I’aspect (apparence) des selles

Sous type SII : transit prédominant:
SII-C, SII-D, SII Mixte, SII non classé

Lacy et al. Gastroenterology 2016;150:1393—
1407

Evaluation d’un régime pauvre en FODMAPs

dans le Sl

Essai randomisé, contrdlé, en simple aveugle, en
cross over

30 patients avec Sll et 8 patients controles
Positif sur les differents symptomes

=8
2O

_E 06 —_—
. .
- = Typical Aust. 5 - S
T -e- Low FODMAP . it
220 L _
=
Ens Day x,o‘”
Fr
S0 <
; B,c Abdominal pain E 'aps_%
s § -
5 R . F/“—-'V\._‘_,/\, g:
1200 o T é... ——
e S
c Passage of wind
Halmos EP Gastroenterology 2014 -~
- )!\_/\AJ_\"‘"— T
- )
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Eur J Nutr. 2016 Apr;55(3):897-806. doi: 10.1007/500394-015-0922-1. Epub 2015 May 17.

Does a diet low in FODMAPs reduce symptoms as

disorders? A comprehensive systematic review and meta-analysis.

Marsh A’, Eslick EM*, Eslick GD*.

Study name Statistics for each study
Odds Lower Upper
raio  limit  Emit p-Vake
Staudaucheretal 137 050 376 054
Pedersen 2014 203 088 420 006
Pedersen2014a 163 074 258 022
Haimos atal 1198 06621800 000
LR} 113 288 o001

0102 051 2 5

Douleurs abdominales

Study name Statistics for each study
Odds Lower Upper
raio  limit  limit p-Value
Staudaucheretal 232 077 693 0.13
Pedersen 2014 125 056 279 0.59
Pedersen2014a 181 082 400 0.14
Halmos atal 11.08 06621880 009
175 107 287 003 L 2

0102 051 2 5§

Ballonnements

DOdds ratio and 85% CI

Odds rabo and 95% CI

sociated with functional gastrointestinal

Méta analyse:

Amélioration des douleurs

abdominales et des ballonnements|

sous régime pauvre en FODMAPs
10

Gastroenterology. 2015 Nov; 148(6):1399-1407.e2. doi: 10.1053/.gastro.2015.07.054. Epub 2015 Aug 5.

Diet low in FODMAPSs reduces symptoms of irritable
dietary advice: a randomized controlled trial.

Béhn L', Storsrud 7, Liliebo T2, Collin L®, Lindfors P*, Témblom H', Simrén M®.

lPﬁiP T H’IIW B5 det

I——IE

nawa Bs ﬂﬂ|

Figure 2. Flow char demanstrating the number of patients in
e clifferant phases of the study, Tor details Ses tal

Le régime allégé en FODMAPs ne ferait pas mieu
que les conseils diététiques habituels dans le Sli

bowel syndrome as well as traditional

@~ Low FODMAP dhet |

—@- TomStonsd BS det

BS. .S58
~uBBEBEEEE

Day @ Doy 14 2%
Figure 3. IBS symptom severity (mean 1+ S04 in patients who
e inbervantion, IBS sapvarity measLined

by IB5 555 was mduced in both groups at the end of the
imtervention pariod (day 29) compared with baselineg (P < 001
i both groups), whenss at day 14, the reduction in the IBS-
858 reached shalistical significinee in the low-FODMAP
group D02), with a trend in the sime direction i the
racilional 1B diet group (F - _051). No diferences. between
e groups wie delocted.
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Aliment Phammacol Ther. 2018 Sep;44(5)447-59. doi- 10.1111/apt 13708. Epub 2018 Jul 11

Randomised clinical trial: the efficacy of gut-directed hypnotherapy is similar to that of the low

- FODMAP diet for the treatment of irritable bowel syndrome.
Peters SL°, Yao CK', Philpott H', Yelland GW", Muir JG', Gibson PR".

Worst 100 Qverall
oS T —+ Combined
80 o~ Low FODMAP
E -+~ Hypnotherapy
g 60
% w0}
=
20
Best - T T T
Baseline Week 6 6 months
Conclusions

Durable effects of gut-directed hypnotherapy are similar to those of the low FOD-
MAP diet for relief of gastrointestinal symptoms. Hypnotherapy has superior effi-

cacy to the diet on psychological indices. No additive effects were observed.

fun J Gashossleial 2018 Sep 113(%) 1280.1308 dei 18 MMLAAIINSOIED105.4 Epub 2018 Jul 26

A Systematic Review and Meta-Analysis Evaluating the Efficacy of a Gluten.Free Diet and a Low
FODMAPS Diet in Treating Symptoms of Irritable Eowel Syndrome.

Dignne J', Ford AC™, Yuan ¥, Chey W', Lacy BE'. Saite YA', Quiciey EMM', Moavved £

[ Author infermation

Abstract

QBJECTIVE: Dietary tggers SUCh as giuien and Nighly Temmentable clge-, G- and MoNcsacchandes and potyols (FODMAR-containing
foods have been g Imitable {185) symploms. However, the true Impact of dietary restriction on IBS
symiphins has remained unchear, Thcuhnofmlsﬂmmhmndmil reviEw hysis of ied conlrolled trials
(RCTs) examinng the efMcacy of exclusion diets (we focused on low FODMAP and gluten-free diets (GFD)) in 185

METHODS: We conducted a search of the literature using the electionic databases MEDLINE (1945 to Novemnber 2017), EMBASE (1574 1o
November 2017), Cochrane Cenltral Register of Controlled Trats (November 2017), and Cochrane Database of Systemalic Reviews (2005 10
November, 2017) for RCTS of xclusion dists in IBS. Two independent reviewers screened ciations and A third reviewer resolved
drsagreeTmenl. Twe NOEPENCEnt reviewins perfonmed eagibilily assessment and data abstraction. For inchesion, RCTS Ihal evalualed an
exciusion diet Versus an aitemative o usual diet and as5e55a0 IMprovermant in eaher global IBS Symploms of abaominal pain were required,
[Data were synihesizad a5 relative fisk of SYMpIoMS FEMAINing Lsing 3 randem efects model CQualty of evidence was assessed using
‘GRADE methodokogy.

RESULTS: A total of 1726 ciations were identified After full-text screening a total of nine sfudies were aliginlie for the systamatic review
There were bwve RCTs of & GFD, involving 111 pasticipants. Both selecled palients who lo & GFD and U Ehem bo
conlinus the diet or have the et *spikad” with ghuten. A GFD was associated with resucad global symptoms compared with a contral diet
(RR=0.42, 35% CI1 0.1 ko 1.535, F=080%), although this was not slalistically significant. There were seven RCTs comparing a kew FODMAP
et With varous control Inferventions in 397 pamicipants. A kow FODIMAR diet was associated with reduced global Symptoms compared with
controd interventions. (RAL = 0,6%; 95% C1 (.54 to 0.85; F = 25%). The three RCTS that compared kow FODMAR diet with rigorcus. control gists.
N ihe 1east NElErogeneny BEnveen Stucies, but Also the least MAgninGe of effect The overall quality of the dAta WAS "Very low" according
o GRADE crieria.

CONCLUSIONS: There is insufficient evidence 1o recommend a GFD to reduce IBS symploms. There is very low qualty evidence that a low
FODMAR diet |5 effective in reducing sympioms in I8 patients,

PABD 30846155 DO 10 10341305-018.0195-4
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Les risques d’un régime pauvre en FODMAPs

Régime trés strict, restrictif: 12% de suivi permanent
Attention retentissement vie sociale
Troubles du comportement alimentaire

Risques de carences en fibres, vitamines, minéraux, calcium, protéines...

Modification du microbiote
Action prébiotique des FODMAPs

Gibson PR Gastroenterol Hepatol 2017

J Gastroenterol Hepatol. 2010 Feb;25(2):252-8. doi: 10.1111/.1440-1746.2009.06149.x.

Evidence-based dietary management of functional gastrointestinal symptoms: The FODMAP
approach.

Gibson PR, Shepherd SJ.

Suspected functional

gastrointestinal disorder (FGID)

O

Appropriate investigation according to
symptoms and alarm features

5 1
£
i!

Positive diagnosis of FGID

Breath hydrogen tests
Frutese, lovtess

Fructose & lactose Fructose Lactose Complete —J
malabsarption Lok Jab absarption of =
ortest - fructose & lact
Fructose ﬂ E
Lactose Fructose Lactose |

Oligosaccharides (fructans, galsctans)

Dietary restriction
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En pratique

Tests respiratoires si possible, faire la part des choses entre les différents FODMAP

Eliminer au maximum les FODMAPS pendant 3 a 4 semaines,
juger I'effet symptomatique puis les réintroduire progressivement
pour déterminer la dose tolérable pour le patient

Role des diététiciennes +++

Attention aux carences (calcium, fibres, modification microbiote)

Post TEST

N

La consommation de gluten a augmenté dans les 100 derniéres années

Les FODMAPs sont des glucides malabsorbés au niveau du gréle

20 % des maladies coeliaques sont diagnostiquées aprés 60 ans

30 % des coeliaques sont en surpoids aux EU

HLA DQ2 DQ8 a une VPN de 100% pour la maladie coeliaque

L’augmentation des LIE sur les biopsies duodénales confirme

I'hypersensibilité au gluten F

La baisse de l'activité de la lactase est génétiquement déterminée

La baisse de l'activité de la lactase est influencée par la poursuite de la

consommation de lait a I'aAge adulte F

9. En France, la prévalence des hypolactasiques est estimée a 60% des
adultes F

10. Le lactose fait partie des FODMAPs

R N

© N
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Pour en savoir plus

Lebwohl B. Celiac disease. Lancet 2018

Leonard MD. Celiac disease and nonceliac gluten senitivity, a review. JAMA

2017

Fasano A. Non celiac gluten and wheat sensitivity. Gastroenterology 2015
Gibson PR. Non-ceoliac gluten sensitivity. Journal of Gastroenterology and

Hepatology. 2017

Dainese-Pichon R. Malabsorption et intolérance au lactose chez I'adulte,

Nutrition clinique et métabolisme. 2014

Deng Y. Lactose intolerance in adults: biological mechanism and dietary

management. Nutrients 2015.

Réseau National Alimentation Cancer Recherche (réseau NACRe):

Hayes P. Irritable bowel syndrome: the role of food in pathogenesis and

management.
Gastroenterol Hepatol (N Y). 2014

Hill P. Controversies and Recent Developments of the Low-FODMAP Diet.

Gastroenterol Hepatol (N Y). 2017

Merci de votre attention

Ave2-vous des
friandises sans
qluken, madame ?

4o

d'inkolérance qu

jpas manqger

souffre

lactose...

X
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