
LES ATTEINTES DU 
SYSTÈME NERVEUX 
AUTONOME CHEZ LES 
PATIENTS DIABÉTIQUES
Dre S. Malacarne,
colloque de diabétologie et endocrinologie du 09 février 2012



Généralités

Atteinte du système nerveux autonome
Troubles métaboliques: 

Toxicité de l’hyperglycémie sur les cellules de Schwann et les axones.
Activation de la voie des polyols
Glycation des protéines
Stress oxydatif

Hypertriglycéridémie
Ischémie
Génétique
Facteurs nutritionnels?



Dysautonomie cardiaque-
vasculaire
Gastroparésie, pullulation 
bactérienne secondaire aux 
troubles de la motilité intestinale, 
diarrhées, trouble de la motilité 
anorectale. 
Dysautonomie vessie
Dysfonction érectile. 
Dysfonction des glandes 
sudoripares.
Perte d’indentification des 
symptômes des hypoglycémies. 



Dysautonomie cardiovasculaire



Les atteintes du système 
cardiovasculaire

Complication tardive du diabète, corrélée à une mortalité et  risque CV 
augmenté 

Vinik. DIABETES CARE, VOLUME 26, NUMBER 5, MAY 2003

Recommandation de dépistage: 
5 ans après un Dg de DM1
Lors du Dg du DM2
C/o patient avec tachycardie inexpliquée, une intolérance à l’effort ou une autre 
dysautonomie. 

Manifestations cliniques: 
Orthostatisme.
Tachycardie au repos
Infarctus silencieux
Intolérance à l’effort



Débit cardiaque: FC x Volume 
d’éjection
- Pré charge
- post charge
- contractilité cardiaque. 

NTS: noyau du tractus solitaire
NA: noyau ambigu
CVLM: medulla ventrolatérale caudale. 
RVLM: medulla ventrolatérale rostrale
A1: noradrénergiques cellules de la médulla ventrolatérale. 
NPV noyau paraventriculaire
SON: noayau supraoptique. 

Tonus négatif 
continu

Tonus excitateur  
dynamique



Les tests diagnostics: ECG avec 
mesures dynamiques. 

ECG: 
Tachycardie de repos
Prolongement du QT (n <0,44msec)
Etude de la variabilité du RR. 

Respiration 6/min
≠ > 15 bpm normal
≠ < 10bpm anormal
► parasympathique

Manœuvre de Vasalva (CI si rétinopathie 
proliférative)

Expiration contre pièce buccale à 40mmHg pdt 15 sec
RR1/ RR2 > 1,2 normal
► sympathique

Schellong ►sympathique

Absence de dipping lors d’une MAPA. 

CAVE hydratation/ traitements médicamenteux. 

Diabetes care 2005 28 (4): 956-962
Diabetes care 2010, 33(10): 2285-2292

Sensibilité 
80%



Recommandations

MAPA ( dipping?)
Test cardiaque fonctionnel à la recherche d’une 
coronaropathie
Holter? R-test?
Contrôle des FRCV
Place des BB, IEC, ASA?

Diabetes care 2005 28 (4): 956-962
Diabetes care 2010, 33(10): 2285-2292



La gastroparésie



Innervation du système GI
Cellules de Cajal: pacemaker du 
système entérique-> génère les ondes 
lentes. 
Modulation par le système nerveux 
autonome. 



Innervation du système GI
S. Parasympathique  (nerf vague):  
1) la relaxation de l'estomac (zone fundique) pour la réception des aliments
2) le tonus vagal diminue la fréquence des contractions de l'estomac (effet chronotrope
négatif) mais en renforce les contractions.
3) L'innervation vagale est impliquée dans la sécrétion de l'estomac (via la Gastrine)

S.  Sympathiques (ganglions cœliaques et mésentériques.)
1) action inhibitrice du système parasympathique ( donc augmentation avec des 
contractions). 
2) une inhibition directe au niveau des sphincters



Gastroparésie diabétique

Trouble de la motilité gastrique touche  40% des patients avec un diabète 
de longue évolution. 
Favorisée par les hyperglycémies: diminuent de la contractilité antrale et 
favorisent une dysrythmie gastrique. 
Associée:

diminution de la qualité de vie
augmentation de la fréquence des hospitalisations
malabsorption médicamenteuse
mauvais contrôle glycémique post prandial
hypoglycémies ( patient sous insulinothérapie prandiale). 
malnutrition



Diagnostic

Exclure une gastroparésie d’une 
autre origine: 

Médicamenteux.
Hypothyroidie.
IRC. 

Exclure une cause obstructive 
par une gastroscopie. 

>50ans
Absence de réponse au ttt
Patients hispaniques, sud-
américains
Red flags ( anémie, perte de 
poids…)



Diagnostic: Test respiratoire de vidange 
gastrique

Substrat : acide 
octanoïque marqué au 
13C
Liaison à l’œuf

Absence de dissociation 
dans l’estomac
Absorption intestinale
Pool des BIC
élimination pulmonaire. 
Limitation: vitesse de 
vidange gastrique 



Autres tests Diagnostics

Scintigraphie = gold 
standard.

Repas solide de blanc d’œuf 
additionné de technétium-99
A distance de la prise de médicament 
pouvant influencer la vidange 
gastrique. 
Glycémie < 10mol.l

Gastroscopie
Si présence d’aliments après 
12h de mise à jeûn. 



Traitements

Diététique: 
Augmenter les liquides
Diminution des graisses et fibres
Fractionnement des repas. 
Eviction des boissons gazeuses, de l’alcool et du tabac

Contrôle métabolique.



Traitements

Prokinétiques: 
Augmentent la contractilité antrale, corrige des dysrythmie
antiémétique
Augmentent la vidange gastrique  de 25 à 72%.  
diminuent les  symptômes de 25 à 68%. 

Metoclopramide: antagoniste récepteur dopaminergique, antagoniste 5HT3 et agoniste 
5HT5
Domperidone: antagoniste périphérique du récepteur dopaminergique. 
Efficacité similaire sur les symptômes mais moins d’effets secondaires qu’avec le 
Métoclopramide. 
Erythromycin: agoniste du récepteur à la motiline. 
effet iv > po. 
Pas de vraie donnée po pour la gastroparésie diabétique. Tachyphylaxie. 

Autres:
Tegaserod/ Cisapride agoniste 5HT4 retiré en 2007 en raison d’une risque de mortalité 
CV augmenté.
IPP: en cas de régurgitation liquidienne par diminution du volume de sécrétion de sucs 
gastriques



Electrostimulation haute fréquence 
gastrique

Efficacité nuancée: études 
de qualité faible à modérée. 
Absence de groupe 
contrôle
Courte durée ( max 1 an)

Stimulation 12/min



Gastric Electrical Stimulation for Medically Refractory
Gastroparesis
T. ABELL, Gastroenterology 2003. 125:421-8

Evolution de la vidange gastrique Fréquence des vomissements / sem
avant et après la stimulation



Dysfonction érectile



Dysfonction érectile

Prévalence de 35 à 90%. 
Associée à un risque CV élevé/ infarctus silencieux. 
Associée à une diminution de la qualité de vie et dépression. 
Causes plurifactorielles: 

Atteinte vasculaire, dysfonction endothéliale. 
Facteurs psychologiques. 
Médicaments
Changement hormonaux





Prise en charge initiale

Anamnèse précise (médicaments ( 25% des DE), OH, tabac, 
troubles de l’humeur,  antécédent de traumatisme du bassin)
Habitudes sexuelles, érections matinales?
Recherche d’une atteinte vasculaire: pouls, souffles
Evaluation cardiaque (IC, CPI?)
Recherche d’une cause urologique ou nerveuse: TR, tonus du 
sphincter annal, reflexe bulbo-caverneux.  
Recherche d’une cause endocrinologique (hypogonadisme, 
hyperprolactinémie?)



Médicaments

Les médicaments Les Betabloqueurs

Cardiovascular Therapeutics 28 (2010) 15–22



Bilan endocrino, pour qui?

Testosterone therapie in men with androgen deficiency syndromes. JCEM 2010 



Substitution pour qui? 

Confirmer la testostérone abaissée. 
SHBG, albumine , LH et prolactine. 
Substitution si testostéronémie <2mcg/l

Avant introduction: TR, PSA, HTC, test hépatiques. 

Réévaluer à 3mois de substitution



Bilan cardiaque, pour qui?



Traitement
Inhibiteurs de la phosphodiestérase 5

Augmentation de la guanosine cyclique monophosphate ( cGMP)
Sildenafil Viagra®
Tadalafil Cialis®
Vardenafil Levitra®

Efficacité similaire dans les études contre placebo 
Nb rapports: 69 vs 35%
Amélioration des érections: 67-89% vs 27-35%

Effets secondaires: 
Troubles de la vision / acuité. 
Evénements CV ( CI IC NYH III-IV, coronaropathie active, Nitrés)

Avis urologique: injection de prostaglandine, vacuum ou prothèse pénienne. 

Oral Phosphodiesterase-5 Inhibitors and Hormonal Treatments for Erectile Dysfunction: A Systematic Review and Meta-

analysis Ann Intern Med. 2009;151:650-661.



Conclusions

La détection et la prise en charge des neuropathie du systèmes 
nerveux autonomes sont complexes.

Leur détection et prise en charge ont un impact sur les 
symptômes et donc la qualité de vie du patient. 

Il faut penser aux effets secondaires des médicaments pouvant 
aggraver les dysautonomies.  





Débit cardiaque: 
FC x Volume 
d’éjection
- précharge
-post charge
-contractilité 
cardiaque. 

Nerf de Hering

Nerf de Cyon-Ludwig

Nerf vague ( tonus 
négatif sur la nœud 
sinusal)

Nerfs cardiaques: 
augmentation de la 
fréquence et de la 
contractilité 

Système sympathique agit au niveau du tonus des vaisseaux périphériques. 



Electrostimulation haute fréquence 
gastique

H. Chu. Journal of gastroenterology an 
hepatology. Accepted article 1440-
1746.2011. Meta analyses: the treatment oh 
high-frequency gastric electrical stimulation 
for gastroparésie



Physiopathologie



Automatisme et contrôle nerveux 
du tractus digestif

une couche longitudinale 
externe
une couche circulaire 
interne
muscle lisse oblique 
(estomac) 
muscle strié (œsophage, 
sphincter anal externe) 





Bilan cardiaque, pour qui?



Traitements non pharmacologiques

NEJM 2008: 358;6. 



Traitements pharmacologiques

Midodrine ( Gutron)  agoniste périphérique du récepteur alpha 
adrénergique. 

JAMA 1997; 277:1046-51

Expenseur volémique:
Fludrocortisone
Desmopressine

EPO 
Pyridostigmine ( Mestinon) inhibiteur de la cholinestérase. 



Traitement: Inhibiteurs de la 
phosphodiestérase 5

Phosphodiesterase inhibitors for erectile dysfunction in patients with diabetes mellitus, Cochrane 
library 2009



Bilan urologique, pour qui?

En cas de symptômes ou signes urologiques 
ATCD de traumatisme du bassin. 
CI à médicaments pour une alternative 

Injections intracaverneuse de prostaglandines. 
mécanique 



Introduction

Les dysautonomies sont des complications fréquentes du 
diabètes
Symptômes –> impact  sur la qualité de vie. 
Dépistage parfois complexe. 
Traitements symptomatiques limités. 



Traitements

Diététique: 
Augmenter les liquides
Diminution des graisses et fibres
Fractionnement des repas. 
Eviction des boissons gazeuses, de l’alcool et du tabac

Contrôle métabolique: 
Augmente la contractilité antrale
Corrige les dysrythmies gastriques
Améliore la vidange gastrique. 



Traitements

Prokinétiques: 
Augmente la contractilité antrale. 
Corrige des dysrythmie
Améliore la coordination antroduodénale. 
Antiémétique. 
Augmentation de la vidange gastrique de  25 à 72% et diminution des 
symptômes de 25 à 68% 
( études de petite taille, gastroparésie origine variable)



Traitements de l’hypotension 
orthostatique 

Midodrine ( Gutron)  
agoniste périphérique du 
récepteur alpha 
adrénergique. 

JAMA 1997; 277:1046-51

Expenseur volémique:
Fludrocortisone
Desmopressine

EPO 
Pyridostigmine ( Mestinon) 
inhibiteur de la 
cholinestérase. 

NEJM 2008: 358;6. 
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