LA NEUROPATHIE AUTONOME
CARDIAQUE DIABETIQUE

RESUME : La neuropathie autonome cardiaque (NAC) est une
complication fréquente du diabéte sucré, associée a un risque
accru de morbi-mortalité. Elle peut étre détectée en étudiant les
variations spontanées (enregistrement Holter) ou provoquées
(batterie de tests d’Ewing) de la fréquence cardiaque et de la
pression artérielle. Le gain baro-réflexe est un indice particu-
licrement intéressant a étudier. Notre laboratoire a acquis une
grande expérience dans D’exploration de la NAC chez les
patients diabétiques, grace au recours au Finapres®, appareil
qui permet un enregistrement non invasif continu de la pression
artérielle et de la fréquence cardiaque au bout du doigt, et a un
test d’orthostatisme actif particulier et discriminant, le test de
«squatting» (debout-accroupi-debout).
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DIABETIC CARDIAC AUTONOMIC NEUROPATHY
SUMMARY : Cardiac autonomic neuropathy (CAN) is a com-
mon complication of diabetes mellitus, which is associated with
a higher risk of morbidity and mortality. It can be detected by
analyzing spontaneous (Holter) or provoked (Ewing’s test bat-
tery) changes in heart rate and arterial blood pressure. Barore-
flex gain is a specific index of great interest. Our laboratory has
acquired a large experience in the assessment of CAN in diabe-
tic patients. We use the Finapres®, a device that allows conti-
nuous noninvasive monitoring of blood pressure and heart rate,
and a special and discriminative active orthostatic manoeuvre,
the «squattingy test (standing-squatting-standing).
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INTRODUCTION

La neuropathie autonome cardiaque (NAC)
est une des complications les plus fréquentes du
diabete sucré. Elle reste cependant la moins étu-
diée sur le plan pratique et fait figure de «parent-
pauvre» en comparaison avec l’intérét pour les
autres complications de micro et macro-angio-
pathie (néphropathie, rétinopathie, coronaropa-
thie). En effet, malgré une prévalence élevée et
une relation évidente avec la survenue d’événe-
ments cardio-vasculaires, sa recherche systéma-
tique, sa quantification précise et, davantage
encore, son traitement restent largement insuffi-
sants. Certaines explications quant a ce moindre
impact (sur les médecins et, donc, sur les
patients) de cette complication résident, au
moins en partie, dans un certain manque d’har-
monisation dans son diagnostic et dans les incer-
titudes en ce qui concerne les stratégies de prise
en charge.

La NAC a, dans son évolution ultime, une tra-
duction clinique grave sous la forme d’une
hypotension orthostatique sévere, et son
influence en terme de pronostic vital n’est pas
négligeable a ce stade. Cependant, elle peut étre
beaucoup plus insidicuse, tout en étant déja
accompagnée d’une morbidité accrue, et il
existe plusieurs techniques pour la dépister pré-
cocement. Le laboratoire du Service de Diabéto-
logie, Nutrition et Maladies Métaboliques du
CHU de Licge a acquis une grande expérience
dans ce domaine grace a une technique non inva-
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sive et trés informative faisant appel a un enre-
gistrement continu non invasif de la fréquence
cardiaque (FC) et de la pression artérielle (PA)
dans différents tests dynamiques simples a réali-
ser (1).

DEFINITION ET PREVALENCE

La neuropathie diabétique peut &tre divisée
schématiquement en atteintes périphériques,
touchant surtout les membres inférieurs (polyné-
vrite sensitivo-motrice distale), et en atteintes
autonomes, touchant alors les différents sys-
temes (cardio-vasculaire, digestif, uro-génital et
méme broncho-pulmonaire) (2,3).

La NAC est définie comme une anomalie du
systéme nerveux autonome, sympathique et
parasympathique, et peut étre reconnue sur base
d’éléments cliniques ou «subcliniquesy (tests de
dépistage positifs). Le diagnostic de la NAC,
tout comme celui de la neuropathie périphé-
rique, peut étre suggéré sur base de plusieurs
symptomes et signes (4). La fatigue, la faiblesse,
les sensations vertigineuses, une vue trouble et
parfois une syncope apres un passage de la posi-
tion couchée a la position debout sont les signes
d’appel de I’hypotension orthostatique. Celle-ci
est responsable de la grande majorité des
plaintes évoquées par les patients souffrant de
NAC. Chypotension orthostatique, vérifiée lors
d’un examen clinique standard, n’est cependant
pas pathognomonique de la NAC et, par ailleurs,
son absence n’exclut nullement cette dernicre.
D’autres complications cardio-vasculaires sont
possibles tels que la tachycardie fixe et les
troubles vasomoteurs périphériques, avec
comme complication ultime la mort subite. Des
atteintes d’autres systémes peuvent étre suspec-
tées en présence de plaintes évocatrices de ves-
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sie neurogeéne, de dysfonction érectile, de gas-
troparésie, de diarrhée motrice souvent nocturne
et d’hypoglycémies a répétition (favorisées par
une contre-régulation adrénergique abolie et une
vidange gastrique erratique) (2,4,5).

Outre les indices cliniques, le diagnostic de la
NAC peut reposer sur différents tests de dépis-
tage. Des tests simples permettent, en effet, de
reconnaitre la NAC a un stade précoce. Il s’agit
notamment de 1’étude de la perte de la variabilité
de la FC lors de tests standardisés (respiration
forcée, manceuvre de Valsalva, test d’orthosta-
tisme) (vide infra).

La NAC est une complication tres fréquente
du diabete sucré et la prévalence varie de 2,4%
dans une population chez qui on vient de poser
un diagnostic de diabéte a plus de 36 % dans
certaines grandes cohortes de patients diabé-
tiques (de type 1 notamment). Les tests basés sur
la variation de la FC sont positifs dans 20 a 60 %
de la population diabétique et sous-entendent
que la présence d’une NAC précede largement la
survenue de I’hypotension orthostatique et son
cortege de symptdomes (6). On remarque parfois
la survenue d’une NAC dé¢s les premicres années
apres la survenue du diabéte et il est maintenant
établi que la NAC ne doit pas étre pergue comme
une complication tardive, et sans conséquence,
dans I’évolution du sujet diabétique.

IMPORTANCE DE LA NAC ET FACTEURS DE
RISQUE

Les différentes causes classiques de mortalité
du patient diabétique sont plus élevées chez les
sujets atteints de NAC. En effet, cette mortalité
excessive pourrait étre expliquée par une inci-
dence plus élevée d’infarctus silencieux du myo-
carde, une mortalité accrue apres un infarctus du
myocarde, un allongement de I’intervalle QT res-
ponsable de mort subite et, enfin, un plus haut
risque de présenter une néphropathie, sans doute
par trouble de I’hémodynamique rénale (7).

La physiopathologie de la NAC reste malheu-
reusement encore trés peu connue et cet élément
reste un obstacle majeur pour 1’¢élaboration de
traitements adéquats. Des phénomeénes de dégra-
dation neuronale en rapport avec 1’hyperglycé-
mie, une atteinte des petits vaisseaux sanguins
irriguant les nerfs (vasa nervorum) ainsi que des
facteurs immunologiques (présence d’auto-anti-
corps) ont été identifiés. Cependant, la séquence
et ’implication exacte de ces différents phéno-
menes restent largement méconnues (5,8).

Tout comme 1’atteinte dite périphérique (2,3),
la NAC est tres influencée par la durée du dia-
bete et la qualité d’équilibration de celui-ci. Ces
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¢léments restent les principaux facteurs de
risque pour la survenue de cette complication.
Durant les 5 ans de suivi de la grande étude
«Diabetes Control and Complications Trial»
(DCCT) chez des patients diabétiques de type 1,
le traitement dit «intensif» du diabete
(abaissant le taux moyen d’hémoglobine gly-
quée [HbAi] de 9,0 a 7,2 %) a permis une
réduction de 53% de I’incidence de la NAC (9).
Néanmoins, ni un excellent contréle du diabete
au long cours, ni un diagnostic récent de diabete
n’excluent la présence d’une NAC chez certains
patients, laissant ainsi supposer que d’autres fac-
teurs jouent un rdle important. Récemment, la
cohorte de patients diabétiques de type 1 de
EURODIAB (plus de mille patients) a été étu-
diée pour évaluer, entre autres complications, la
survenue de la neuropathie diabétique, périphé-
rique et autonome (10). La survenue de la NAC,
en particulier, a fait 1’objet d’une publication
spécifique indiquant que, aprés un suivi moyen
de 7 ans, la NAC était diagnostiquée chez 17 %
des patients (11). Il est important de signaler que
les criteres de définition de la NAC utilisés dans
cette étude étaient particulierement séveres et
qu’une incidence plus importante aurait été
retrouvée avec des criteres moins stricts, plus
fréquemment utilisés. En résumé, 1’étude de
cette population a confirmé I’importance de la
durée du diabéte et de 1’équilibration du diabeéte
comme facteurs prédictifs de survenue d’une
NAC. Apres ajustement pour le sexe, la durée du
diabete et ’HbA ., d’autres éléments ont égale-
ment été identifiés comme facteurs de risque
significatifs pour le développement d’une NAC
: la pression artérielle, le poids, la présence de
maladie cardio-vasculaire au départ, 1’albuminu-
rie et la présence initiale d’une neuropathie péri-
phérique ou d’une rétinopathie (10,11). Certains
de ces facteurs de risque étant considérés
comme «modifiablesy, il apparait donc utile de
les combattre avec la plus grande rigueur.

Cette notion n’est, bien entendu, pas une nou-
veauté en diabétologie, mais elle confirme I’im-
portance de 1’acharnement dont les médecins
doivent faire preuve lorsqu’ils suivent et traitent
les patients diabétiques, qu’ils soient de type 1
ou de type 2. Dans 1’étude STENO-2 réalisée
chez des patients de type 2, une approche inten-
sive multi-risque a permis de réduire fortement
I’incidence de la NAC (- 63 % ; p < 0,002 apres
ajustement pour différents facteurs de confu-
sion) apreés un suivi de quelque 8 années, par
rapport a un groupe de patients traités de fagon
conventionnelle. Curieusement, dans cette
étude, il n’y avait pas, concomitamment de
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réduction significative en ce qui concerne la
neuropathie périphérique (12).

COMMENT DETECTER LA NAC ?

1) BATTERIE CLASSIQUE DES TESTS DE PROVOCATION
D’EWING

De manieére schématique, la NAC peut étre
suspectée de maniére précoce si on observe un
amortissement ou une perte de la variabilité
sinusale, en particulier de I’arythmie respiratoire
observée lors d’une respiration forcée (voir ci-
dessous). Ensuite, une tachycardie de repos
relativement fixe traduit une dénervation para-
sympathique et, enfin, la survenue d’une hypo-
tension orthostatique témoigne d’une absence de
vasoconstriction périphérique, associ¢e a la
perte de la tachycardie réflexe, et indique une
atteinte sympathique plus prononcée (13).

a) Variations de la fréquence cardiaque (ou des
espaces R-R)

L étude des variations de la FC explore essen-
tiellement la fonction parasympathique. La pré-
sence ou non d’une NAC est souvent recherchée
par I’étude des variations des intervalles électro-
cardiographiques R-R lors de trois tests simples
standardisés par Ewing et son équipe (14). Lin-
dice le plus souvent utilisé est le rapport entre
I’intervalle R-R maximum et 1’intervalle R-R
minimum; plus ce rapport est proche de 1’unité,
plus la NAC est sévere. Il est important de com-
parer les résultats obtenus chez des patients dia-
bétiques aux résultats de sujets sains appariés
pour 1’age puisqu’il existe une perte progressive
de la variabilité sinusale en fonction de 1’age.
Les trois tests généralement utilisés sont la res-
piration forcée («deep breathing»), la manccuvre
de Valsalva et le test d’orthostatisme (Tableau I).

La respiration forcée a six cycles par minute
est le test le plus fréquemment utilisé en clinique
pour dépister la présence d’une NAC. Elle permet
de bien étudier ’arythmie respiratoire (Fig. 1).
Pour rappel, le nerf vague est responsable des
variations de FC observées lors de ce test (tachy-
cardie a I’inspiration et bradycardie a I’expira-
tion). Le rapport entre les espaces R-R maximum
(phase expiratoire) et les R-R minimum (phase
inspiratoire), appelé E/I ratio, donne un indice qui
est précocement altéré (diminution d’autant plus
marquée que [’atteinte est sévere), bien avant
toute manifestation clinique de la NAC.

Le méme rapport des intervalles R-R maxi-
mum et minimum peut étre calculé lors de la
manceuvre de Valsalva : la tachycardie qu’induit
celle-ci est liée a une stimulation orthosympa-
thique (en rapport avec la chute de pression arté-

TABLEAU I : TESTS ET INDICES PERMETTANT D’EVALUER LA NEUROPA-
THIE AUTONOME CARDIAQUE. PA : PRESSION ARTERIELLE. PAS : PA
SYSTOLIQUE. PAD : PA DIASTOLIQUE. FC : FREQUENCE CARDIAQUE.

Tests Indices

1) Battering d’Ewing
a) Mesure de la FC (ou espaces R-R)
Respiration forcée (“deep breathing”) E/I ratio

Couché-debout R-R 30/R-R 15

Valsalva R-R max / R-R min
b) Mesure de la PA

Couché-debout _ exagérée PAS

Contraction isométrique («handgrip») _ insuffisante PAD

2) Variabilité sinusale spontanée
(enregistrement Holter)

a) Analyse temporelle SDNN, PNN50
b) Analyse spectrale HE, LE LF/HF
¢) Baro-réflexe spontané indice BRS

(si enregistrement concomitant de la PA)

3) Test de « squatting »
a) Indices basés sur la fréquence cardiaque  SqTv, SqTs
b) Gain baro-réflexe R-R/PA
(si enregistrement concomitant de la PA) (en msec/mmHg)

rielle secondaire a la diminution du retour vei-
neux) et le relachement est caractérisé par une
bradycardie médiée par ’activation du systéme
parasympathique.

Enfin, le test d’orthostatisme étudie le pas-
sage de la position couchée a la position debout
et fait intervenir le réflexe baro-sensible. On
observe d’abord une tachycardie (souvent maxi-
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Fig. 1 : Illustration de ’arythmie respiratoire lors du test de «deep
breathing» (respiration forcée a 6 cycles par minute). La diminution
du rapport E/I des espaces R-R traduit la présence d’une neuropathie
autonome cardiaque (parasympathique) de sévérité progressivement
croissante.
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male 15 battements apres le redressement), sui-
vie d’une bradycardie (maximale apres 30 batte-
ments). Le rapport entre les intervalles R-R
mesurés respectivement 30 et 15 battements sui-
vant le redressement peut également étre utilisé
en routine clinique.

b) Variations de la pression artérielle

Les variations de la PA peuvent apporter des
informations complémentaires, notamment sur
une éventuelle atteinte sympathique, et leur
étude est donc complémentaire de celles de la
FC. Elles peuvent étre étudiées soit lors d’un test
d’orthostatisme, soit lors d’une manoceuvre de
contraction musculaire isométrique de la main a
I’aide d’un dynamometre («handgrip»), deux
manoeuvres qui entrainent une stimulation
orthosympathique. Si celle-ci est présente, la
vasoconstriction périphérique qui en résulte per-
met de limiter la chute de la PA systolique a 1’or-
thostatisme (< 30 mm Hg) et de réaliser une
augmentation suffisante de la PA diastolique
lors de la contraction isométrique (> 10 mm
Hg). Force est cependant de reconnaitre que ces
variations de PA sont beaucoup moins recher-
chées en clinique, et méme en recherche, essen-
tiellement parce qu’elles sont moins faciles a
mesurer en continu (voir plus loin) que celles de
la FC qui peuvent étre suivies par un simple
¢lectrocardiogramme. En pratique, beaucoup se
contentent de la classique recherche d’une hypo-
tension orthostatique, définie par une chute de
PA de plus de 30 mm Hg lors du passage de la
position couchée a la position debout, mesure
qui peut étre faite aisément au cabinet médical.

2) ETUDE DE LA VARIABILITE SINUSALE SPONTANEE

Méme en 1’absence de stimuli externes, des
modifications périodiques de FC s’observent.
Les variations rapides de FC sont secondaires a
la respiration et se produisent tout au long du
nycthémere; elles sont étroitement liées a 1’acti-
vation du systéme parasympathique. Des varia-
tions tres lentes seraient liées, entre autres, a des
modifications neuro-humorales. Ces modifica-
tions permanentes de FC, appelées variabilité de
FC ou HRV (pour «Heart Rate Variability»),
peuvent étre mesurées au moyen de différentes
techniques. Plusieurs études ont démontré que
I’étude de la variabilité sinusale pouvait apporter
des informations précieuses a la fois sur 1’acti-
vité du systéme nerveux autonome et sur 1’«état
de santé global» du cceur (15).

Il existe deux grands types de méthode pour
¢tudier la variabilité sinusale spontanée chez un
individu donné : 1) analyse dans le domaine
temporel, donnant plusieurs indices comme le
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SDNN et le PNN50, sensibles aux variations
rapides de FC et bons marqueurs du systéme
parasympathique; et 2) analyse dans le domaine
spectral, permettant d’analyser différentes
bandes de fréquence : «very low frequency»
(VLF : < 0,04 Hz), probablement en rapport
avec des mécanismes de régulation a long terme
comme la thermorégulation ou via certaines hor-
mones; «Low Frequency» (LF : 0,04 — 0,15 Hz),
représentant essentiellement 1’activation du sys-
téme sympathique; et «High Frequency» (HF :
0,15 - 0,4 Hz), reflet de I’activité du systeéme
parasympathique (15). Le rapport HF/ LF est
souvent utilisé pour évaluer la balance parasym-
pathique/sympathique.

L analyse par un programme informatique des
variations spontanées de FC et de PA permet le
calcul d’un baroréflexe «spontané». La méthode
séquentielle est basée sur I’identification par
I’ordinateur, dans le domaine temporel, de
séquences de trois battements successifs (ou
plus) au cours desquels on observe une élévation
progressive de la pression artérielle et, en consé-
quence, un accroissement de la longueur des
intervalles R-R correspondants ou I’inverse. La
moyenne des pentes des droites de régression
construites a partir de ces triplets de points
représente 1’indice BRS (baroréflexe spontané)
et est considérée comme le reflet de 1’efficacité
du baroréflexe. La méthode spectrale (coeffi-
cient o) et la méthode auto-régressive sont deux
autres techniques permettant le calcul du baroré-
flexe spontané sur base de différents modes
d’analyse mathématique (15).

3) AUTRES TECHNIQUES

D’autres techniques (ou la combinaison de
plusieurs d’entre-elles) peuvent aussi étudier les
résistances périphériques et le débit cardiaque :
ces mesures offrent la possibilité de mieux étu-
dier la riposte sympathique vasoconstrictrice
normalement présente lors d’une hypotension et,
a I’opposé, son déficit en présence d’une neuro-
pathie autonome touchant le versant sympa-
thique. Enfin, il a été rapporté tout récemment
qu’un test basé sur la respiration d’un air com-
prenant 35 % de CO: permettrait d’observer une
réponse du systéme nerveux autonome; celle-ci
est altérée chez les patients diabétiques souffrant
de CAN (pas de bradycardie induite par le CO: ,
contrairement a ce qui est observé chez les sujets
sains ou diabétiques sans NAC) (16).
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LA NAC DANS LE DIABETE DE TYPE 1,
L’EXPERIENCE LIEGEOISE

Nous présentons brievement quelques résul-
tats de notre expérience de recherche dans le
domaine de la NAC (1).

1) APPAREIL DE MESURE

Depuis une quinzaine d’années, nous utili-
sons, dans notre laboratoire au CHU de Liege,
un appareil dénommé Finapres® (Ohmeda,
Louisville, CO, USA). Les caractéristiques et les
potentialités, en détails, de cet équipement ont
été rapportés dans un article récent dans la
Revue Médicale de Liege (17). Cet appareil
permet une mesure non invasive, continue
(c’est-a-dire cycle par cycle) de la PA systolo-
diastolique. La mesure est obtenue grace a une
micro-manchette pléthysmographique, générale-
ment placée sur la deuxieéme phalange du
majeur, en faisant appel a une méthode photo-
¢lectrique. Ce systéme est particulierement utile
pour étudier les variations rapides de PA, par
exemple lors des changements posturaux. La
connexion du Finapres® a un ordinateur permet
d’enregistrer en continu différentes données
telles que les PA systolique, diastolique,
moyenne (PA systolique + 2 x PA diastolique / 3)
et pulsée (PA systolique — PA diastolique), de
méme que la FC.

2) TEST D’ ORTHOSTATISME : « SQUATTING »

Outre les différents tests de la batterie
d’Ewing, nous avons privilégié une manceuvre
d’orthostatisme particulierement intéressante, a
savoir le «squatting» (18). Il s’agit d’un redres-
sement actif de la position accroupie a la posi-
tion debout. Ce test (1 min debout — 1 min
accroupi — 1 min debout) parait &tre une
manceuvre a la fois sensible et reproductible (1).
Des indices d’évaluation de 1’activité vagale

(SqTv) et sympathique (SqTs) ont été proposés
a partir des variations de la seule fréquence car-
diaque pendant le squatting et apres le redresse-
ment (19,20). Nous avons plutot privilégié
I’analyse simultanée de la FC et de la PA (1).
Les patients diabétiques avec une NAC sévere
sont caractérisés par une hypertension en posi-
tion accroupie et par une hypotension orthosta-
tique, plus marquée et surtout plus prolongée,
lors du redressement avec, dans le méme temps,
un amortissement important des variations de la
FC (moindre bradycardie en position accroupie
et moindre tachycardie lors du redressement).
Les variations de la FC et de la PA lors d’un test
de squatting ont déja été illustrées précédem-
ment (17).

Le gain baro-réflexe est un indice utile qui
peut étre déterminé lors de ce test : il représente
la modification de I’intervalle R-R par variation
de PA lors du redressement, période durant
laquelle la PA moyenne et la FC varient «en
miroir» : il est exprimé en msec/mmHg (1)
(Figure 2).

3) POPULATION DIABETIQUE DE TYPE 1 ETUDIEE

Le souhait d’étudier essentiellement les
patients diabétiques de type 1 réside dans le fait
que ces patients sont plus jeunes que les sujets
diabétiques de type 2 et qu’ils constituent une
population plus homogeéne. Ceci permet de
réduire les risques d’«interférences» pour les
données recueillies au travers des différents tests
décrits ci-dessus. En effet, les patients diabé-
tiques de type 1 souffrent moins souvent d’ar-
throse aux genoux ou aux doigts (pathologie qui
peut poser des problémes pour la réalisation du
squatting et/ou 1’enregistrement fiable de la PA
au bout du doigt), ont moins d’antécédents car-
dio-vasculaires non liés au diabéte et, surtout,
prennent moins de médications susceptibles
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Figure 2 : Illustration des variations en miroir de pression artérielle et de fréquence cardiaque lors d’un test de squatting, permettant le calcul du
gain baroréflexe par I’analyse de la pente de corrélation liant les intervalles cardiaques R-R et les modifications de pression artérielle lors de la
phase de transition accroupi-debout. Une diminution de la pente de corrélation (partie droite de la figure) traduit une réduction du gain baro-réflexe

et la présence d’une neuropathie autonome.
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d’interférer avec les indices étudiés lors de ces
tests.

4) RESUME DES PRINCIPAUX RESULTATS

Les principales observations qui ont pu étre
obtenues dans cette population de patients dia-
bétiques de type 1 étudiés au CHU de Li¢ge peu-
vent étre résumées de la fagon suivante (1) :

- Le «squatting» est un test d’orthostatisme
discriminant et reproductible : il permet le calcul
du gain baro-réflexe qui diminue avec 1’age dans
une population adulte normale et d’objectiver la
présence, la sévérité et la progression d’une
NAC.

- Le gain baro-réflexe calculé lors du «squat-
ting» est significativement abaissé chez les
patients diabétiques de type 1 avec NAC (dépis-
tée par un ratio E/I abaissé) en comparaison a la
méme population sans NAC ainsi que des sujets
sains appariés.

- La durée du diabete influence significative-
ment la survenue d’une NAC : les stigmates de
la NAC sont particulicrement importants apres
20 années d’évolution de diabéte, mais il est
possible de la détecter a des stades précoces.

- Chez des patients diabétiques de longue
date, un mauvais équilibre glycémique de
quelques années (3 a 4 ans) est suffisant pour
altérer le gain baro-réflexe.

- Les patients diabétiques avec microalbumi-
nurie pathologique présentent des signes de
NAC plus marqués que ceux exempts de
microalbuminurie, méme si les deux pathologies
peuvent étre dissociées.

- La PA pulsée, un facteur de risque cardio-
vasculaire indépendant, augmente avec la durée
du diabete, indépendamment de 1’age.

TRAITEMENT

On ne peut pas réellement parler de traitement
dans le cadre de cette complication du diabete,
mais plutét de conseils a mettre en ceuvre pour
limiter I’impact clinique de la NAC ou alors de
nouvelles perspectives, certes pleines d’espoirs,
mais encore a 1’état de recherche. En effet, la
physiopathologie de la NAC n’étant pas claire-
ment ¢€lucidée, il n’est guere possible actuelle-
ment de proposer un traitement étiologique.

Différentes mesures pratiques ont déja été
évoquées et restent importantes pour réduire les
problémes en rapport avec 1’hypotension ortho-
statique (21). Elles comprennent des approches
mécaniques (port de bas de contention, par
exemple) ou pharmacologiques (9-alpha-fluohy-
drocortisone pour augmenter la masse sanguine
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ou, encore, médicaments potenticllement vaso-
constricteurs).

A titre plus expérimental, plusieurs molécules
ont été étudiées ou sont toujours en cours d’in-
vestigation dans 1’espoir d’aider les patients qui
présentent une NAC sévere. Ainsi, la midodrine
et d’autres sympathicomimétiques tels que
I’éphédrine et des agonistes-ou pourraient étre
utiles. Des agents comme la clonidine ou la
yohimbine semblent utiles dans la décompensa-
tion autonome et I’érythropoiétine est également
étudiée comme traitement possible de I’hypoten-
sion orthostatique (grace a 1’augmentation de la
masse sanguine). Enfin, des techniques neuro-
chirurgicales tentant d’améliorer le systéme
baro-réflexe sont en voie d’investigations
(22,23) et des effets favorables ont parfois été
rapportés aprés des séances d’électro-acupunc-
ture (24).

CONCLUSIONS

La NAC est une complication fréquente chez
le patient diabétique. Son impact en terme de
complications cardio-vasculaires ainsi que de
morbidité/mortalité indique qu’il est utile de la
dépister. Plusieurs méthodes d’évaluation des
différents réflexes du systéme nerveux auto-
nome cardiaque existent et plusieurs d’entre
elles ne nécessitent pas d’exploration invasive.
Les différents tests réalisés au sein de notre
laboratoire permettent une mesure continue de
la FC et de la PA grace au Finapres®. I’étude de
ces parameétres lors d’un redressement actif tel
que le «squatting» permet de calculer le gain
baro-réflexe qui est un excellent marqueur de la
NAC et qui diminue rapidement au fil de 1’évo-
lution chez de nombreux patients diabétiques de
type 1. La prévalence et la sévérité de la NAC
dans cette population dépendent de la durée de
la maladie ainsi que de 1’équilibre glycémique
(quelques années de mauvais controle suffisent
pour développer ou aggraver une NAC). Cette
diminution du gain baro-réflexe est associée a la
présence d’autres complications du diabéte, 1’at-
teinte rénale précoce (présence d’une microal-
buminurie), par exemple. Il est possible d’établir
différentes combinaisons de tests diagnostiques
capables d’identifier cette complication a un
stade tres précoce. Ce diagnostic est important
pour le suivi de ces patients (importance d’un
bon équilibre métabolique et attention particu-
liere a certains autres facteurs de risque), en
attendant des traitements plus spécifiques.
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