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Résumé 

Parmi les troubles gastro-intestinaux, la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) occupe une place
prédominante en raison de sa haute prévalence (5 à 40% selon les régions et les populations).
Cette maladie se caractérise par la manifestation chez les patients de l’un ou plusieurs de ces
symptômes : plénitude postprandiale, satiété précoce, douleur ou brûlures épigastriques.
Cependant, les causes de cette maladie ne sont pas complètement élucidées et on considère
plusieurs mécanismes comme étant à l’origine de cette affection. Par conséquent, ce guide de
bonnes pratiques cliniques prétend uniformiser les pratiques de prise en charge de la DF dans les
pays africains. Pour ce faire, nous avons réalisé une revue de la littérature sur cette maladie,
notamment sur ses aspects cliniques et physiopathologiques, sur les différentes interventions
disponibles (y compris les différents traitements pharmacologiques) et les études cliniques
publiées ou en cours. Parmi les 197 articles analysés, après avoir éliminé les doublons et ceux qui
étaient dans des langues autres que le français, l’anglais ou l’espagnol, nous avons constaté que
14 (7%) publications provenaient de pays africains. L’analyse de ces articles sur la DF a été divisée
en 18 chapitres comprenant son épidémiologie, sa physiopathologie, son diagnostic, l’effet du
régime alimentaire et tous les traitements pharmacologiques disponibles classés par famille. Enfin,
nous avons tiré des conclusions sous forme de recommandations et algorithmes de traitement, en
espérant que l’uniformisation des pratiques de ce guide puisse aider les spécialistes de la santé
des pays africains dans la prise en charge de la DF.

Abstract
Support for functional dyspepsia in Africa

Among gastrointestinal disorders, Functional Dyspepsia (FD) occupies a predominant place
because of its high prevalence (5 to 40% depending on the region and population). This disease is
characterized by the manifestation of one or more of these symptoms: postprandial fullness, early
satiation, epigastric pain, or epigastric burning. However, the causes of this disease have not been
completely elucidated and several mechanisms are considered to be at the origin of this ailment.
Consequently, this guide for good clinical practice aims to standardise the practices for the
management of FD in African countries. To do this, we conducted a review of the literature on this
disease, particularly on its clinical and physiopathological aspects, the various interventions
available (including the different pharmacological treatments), and published or ongoing clinical
studies. Of the 197 articles analysed, after eliminating duplicates and those in languages other
than French, English, or Spanish, we found that 14 (7%) publications came from African countries.
The analysis of these articles on FD has been divided into 18 chapters including its epidemiology,
pathophysiology, diagnosis, effect of diet, and all available pharmacological treatments grouped by
family. Finally, we drew conclusions in the form of recommendations and treatment algorithms,
hoping that the standardisation of practices in this guide could help African health specialists in
the management of FD.
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Chapitre 1 - Introduction

Les Troubles Fonctionnels Gastro-Intestinaux (TFGI) constituent un ensemble d’affections chroni-
ques qui atteignent le tractus digestif et qui sont liés : à l’hypersensibilité viscérale, à des altéra-
tions de la motilité de la fonction de la muqueuse et du système immunitaire ou du microbiote
intestinal ; ou au dérèglement du système nerveux central (1). Le terme “fonctionnel” est lié à
l’absence d’altérations organiques qui puissent justifier les symptômes.
Pourtant, au vu des découvertes scientifiques les plus récentes, la nouvelle édition des critères de
Rome (Rome IV) (2) propose de définir les TFGI comme suit : “Troubles de l’interaction intestin-
cerveau, en tenant compte de l’implication des éléments physiopathologiques multifactoriels
associés à sa genèse (1)”.

Dans cette nouvelle définition des TFGI, huit catégories ont été définies : 
a. Troubles œsophagiens,
b. Troubles gastroduodénaux,
c. Troubles intestinaux,
d. Troubles centraux de la douleur gastro-intestinale,
e. Troubles de la vésicule biliaire et du sphincter d'Oddi,
f. Troubles anorectaux,
g. Troubles fonctionnels gastro-intestinaux de l’enfance,
h. Troubles fonctionnels gastro-intestinaux de l’adolescence (2-4).

Les symptômes attribués à la région gastroduodénale représentent l’un des principaux sous-
groupes, qui à son tour, contient quatre catégories, la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) étant l’une
des catégories les plus reconnues (5, 6). 
Face à la diversité des symptômes contenus dans le concept de dyspepsie, les critères de Rome
III publiés en 2006 (7) ont défini la DF comme suit : "Présence de symptômes d’origine proba-
blement gastroduodénale, en l’absence d’une maladie organique, systémique ou métabolique qui
puisse les expliquer". 
Déjà, à ce moment deux catégories diagnostiques furent distinguées : 
1. Symptômes dyspeptiques induits par les aliments,
2. Douleur épigastrique.

On considérait qu’un patient souffrait de dyspepsie s’il présentait un ou plusieurs des symptômes
suivants : plénitude post-prandiale, satiété précoce, douleur ou brûlures épigastriques.
Par la suite, le diagnostic de la DF a été précisé comme étant la sensation de douleur ou brûlure
épigastrique ; la satiété précoce ; ou la plénitude pendant ou après les repas ou la combinaison
des deux symptômes, de façon chronique, qui soient survenus au cours de la semaine
précédente, sur une période d’au moins 6 mois et en l’absence d’une cause organique (8). Deux
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manifestations cliniques ont été prises en
compte : le Syndrome de Détresse Post-
prandiale (SDP), toujours lié à la nourriture et
qui se présente comme une satiété précoce
gênante ou une plénitude post-prandiale, et le
Syndrome Douloureux Epigastrique (SDE),
moins fréquent que le précédent, qui se mani-
feste par une douleur épigastrique récurrente
ou des brûlures épigastriques (6). Les deux
syndromes peuvent coexister (5).
Dans la dernière édition des critères de Rome
(Rome IV) (2, 9), la définition et les critères
diagnostiques énoncés dans l’édition précé-
dente (Rome III) (7) sont maintenus avec
quelques précisions (10).
La définition, le diagnostic et la prise en
charge de la DF ont évolué dans le temps, au
vu des nouvelles preuves physio-pathogéni-
ques dont on dispose actuellement. Celles-ci
se retrouvent décrites dans la 4ème édition
des critères de Rome, parue en 2016, qui met
à jour la précédente édition, 10 ans après sa
publication. Dans cette nouvelle édition, quel-
ques modifications soulignent l’évolution des
connaissances sur le sujet, en plus de nou-
veaux chapitres abordant des aspects qui se
sont avérés importants dans la prise en charge
clinique de la DF, comme par exemple, les
implications culturelles dues à des différences
raciales et géographiques ou des aspects
comme l’âge, le sexe, la santé chez la femme

et l’importance du micro-environnement intes-
tinal (1). 
Au vu de tout ceci et étant conscients de la
nécessité d’harmoniser les pratiques pour
améliorer les résultats dans la pratique clini-
que, ce groupe d’experts s’est attaché à l’exa-
men des preuves les plus récentes et à leur
récapitulation dans ce Guide de Bonnes Prati-
ques Cliniques (GBPC), adapté aux caractéris-
tiques de l’environnement géographique et au
système de santé des pays africains.

Ce Guide de Prise en charge de la Dyspepsie
Fonctionnelle en Afrique (GPDFA) se compose
de deux parties : la première comprend
l’analyse de l’épidémiologie, la physiopatho-
logie et les méthodes de diagnostic de la DF,
alors que la seconde porte sur les différents
aspects du traitement, en essayant de rendre
accessible dans la mesure du possible, les trai-
tements disponibles dans les systèmes de
santé des pays africains.

L’objectif final du développement de ce GPDFA
est d’élaborer un document capable d’étayer
la prise de décisions en santé par tous les pro-
fessionnels impliqués (médecins de famille,
gastroentérologues, internes spécialistes, etc.)
dans les soins intégraux apportés aux patients
souffrant de DF.
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Chapitre 2 - Guide méthodologique

Les Guides de Bonnes Pratiques Cliniques (GBPC) sont des recommandations basées sur l’examen
systématique des preuves médicales. Ils sont élaborés afin d’étayer les décisions des profession-
nels de la santé et éventuellement informer les patients dans le cadre de la pratique clinique dans
le but d’optimiser l’efficacité des interventions et la qualité des soins de santé (1, 2). L’élaboration
de ce GBPC s’est inspirée du manuel méthodologique du programme de qualité du système
national de santé espagnol (mis à jour en juillet 2016) (1). 

Dans un premier temps, nous avons constitué un groupe d’experts sur le sujet qui sont tous des
praticiens chevronnés et qui ont conçu la stratégie à suivre pour l’élaboration du document. Dans
une première phase, les questions à aborder dans le guide ont été formulées et pour cela un
format structuré a été adopté en fonction du schéma PICO (provenant de l’anglais Patient,
Intervention, Comparison and Outcome). En l’occurrence, les questions ont porté sur la Dyspepsie
Fonctionnelle (DF), notamment les aspects cliniques et physiopathologiques, les différentes
interventions disponibles dans la recherche, les études cliniques publiées ou en cours et les
résultats disponibles. Nous avons alors établi des protocoles de recherche de preuves au moyen de
stratégies validées et publiées (3, 4), en réalisant une recherche bibliographique systématique et
exhaustive pour répondre aux questions énoncées au cours de l’étape précédente. Dans le cadre
de cette recherche, nous avons utilisé des sources d’information spécifiques pour identifier un
GBPC, des revues systématiques et des études primaires (PubMed®, MEDLINE®, EMBASE® et The
Cochrane Library®). 
Les termes MeSH (Medical Subject Headings) employés dans les recherches furent les suivants :
"dyspepsie non-explorée", "dyspepsie fonctionnelle", "dyspepsie non-ulcéreuse" et "dyspepsie liée
à un ulcère" ; nous avons aussi inclus les termes spécifiques pour chacun des groupes théra-
peutiques analysés (régime, antiacides, antihistaminiques H2, inhibiteurs de la pompe à protons,
agents prokinétiques, antidépresseurs, Helicobacter pylori, antispas-modiques, préparations à base
de plantes, relaxants fundiques) et chacun des médicaments à examiner. Nous avons utilisé les
termes anglais, espagnols (castillan) et français en fonction des bases de données correspon-
dantes. Les recherches se sont limitées de la même façon pour toutes les bases de données,
quand celles-ci le permettaient, aux termes suivants : "études sur des humains adultes", "guides
de bonnes pratiques cliniques", "méta-analyse", "essais randomisés", "études observationnelles" et
"conférences pour le développement d’un consensus". 

Sélection des travaux

Dans le cadre de la recherche, nous avons classé les articles dans les catégories suivantes : GBPC,
revues, essais cliniques, antiacides, antidépressifs, antihistaminiques H2, éradication de Helico-
bacter pylori, généralités, inhibiteurs de la pompe à protons, motilité gastro-intestinale, nouveaux
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traitements, acupuncture, plantes et relaxants
fundiques, dyspepsie non-ulcéreuse et dyspep-
sie non explorée. Nous avons trouvé 
337 articles, desquels 99 apparaissant comme
des doublons ont été éliminés. Des 238 res-
tants, 41 (17%) étaient rédigés dans des
langues autres que l’anglais, le français ou
l’espagnol (castillan) (provenant principalement
de pays du Moyen-Orient), et ont par consé-
quent été également éliminés de l’analyse,
nous laissant 197 (83%) articles utilisables.
Parmi ces derniers, 14 (7%) publications pro-
venaient de pays africains. 

Evaluation des preuves et
estimation de la force des
recommandations

La qualité des recherches publiées a été
évaluée d’après les critères GRADE (tableau 1)
(5). La qualification a été réalisé par deux
rapporteurs indépendants et leurs principales
divergences en matière d’évaluation ont été
discutées et résolues. Un troisième rapporteur,
expert en méthodologie, a validé les évalua-
tions obtenues. 
Une fois la qualité des études évaluée pour

chaque variable de résultat, nous avons pris en
compte les variables clés de résultat pour
évaluer globalement la qualité. Nous avons
effectué une synthèse de toutes les preuves
disponibles et la gradation des preuves pour
rassembler les recommandations au moyen
des mêmes critères GRADE (tableau 2) (6, 7).

Pour établir la force des recommandations,
nous avons pris en compte, outre la qualité
des preuves disponibles, d’autres facteurs tels
que l’évaluation clinique de l’ampleur des
effets, la prise en compte des valeurs et des
préférences de la population ciblée, la dispo-
nibilité et l’inclusion de l’analyse de rentabilité
et du rapport risques-bénéfices (tableau 3) (8).
Nous avons ainsi établi deux degrés de recom-
mandation : élevé (niveau 1) et faible (niveau
2), pouvant se poser comme favorable ou
défavorable à l’intervention. Nous avons aussi
admis des recommandations en dehors de la
gradation pour les cas avec un niveau de preu-
ve faible, mais pour lesquels le bénéfice pour
la santé est évident selon l’avis des experts qui
ont développé ce GBPC (fondé sur un consen-
sus) (5, 8, 9).
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Qualité des
preuves

Conception de
l'étude

Diminuer si* Augmenter si*

Elevée Essai clinique
randomisé

Important (-1) ou très important (-2) 
Qualité de l'étude limitée

Association : évidence d'une forte
association RR > 2 ou < 0,5 d'après
des études observationnelles sans
facteur de confusion (+1). Evidence
d'une très forte association RR > 5
ou < 0,2 d'après une évidence sans
biais possible (+2)

Modérée Incohérence importante (-1)

Faible Etude
observationnelle

Certaine (-1) ou grande (-2) incertitude sur le
caractère direct de la preuve scientifique

Très faible Toute autre preuve Données rares ou imprécises (-1) Gradient posologie (+1)

Forte probabilité de biais de notification (-1) Tous les possibles facteurs
confondants pourraient avoir réduit
l'effet observé (+1)

Tableau 1 : Critères GRADE pour évaluer la qualité des résultats
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Tableau 2 : Système GRADE et qualité des recommandations

Tableau 3 : Critères GRADE - Evaluation de la force de recommandation

Elevée Il est très peu probable que les nouvelles recherches changent la fiabilité des évaluations de l’effet

Modérée Il est probable que les nouvelles preuves aient un impact sur la fiabilité des évaluations de l’effet et l’évaluation peut 
se voir modifiée

Faible Les recherches postérieures généreront probablement un impact important sur la fiabilité de l’évaluation de l’effet et 
il est très probable que l’évaluation se voit modifiée

Très faible Toute évaluation de l’effet comporte une incertitude significative

Degré Conditions requises Implications

Fort (niveau 1) Les effets favorables dépassent les préjudices La majorité des spécialistes bien informés choisiraient 
ou vice versa cette option. 

La recommandation doit être suivie

Faible (niveau 2) Les effets favorables dépassent probablement Beaucoup de spécialistes bien informés la choisiraient mais
les préjudices ou vice versa pas une minorité substantielle
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Chapitre 3 - Epidémiologie

La dyspepsie fonctionnelle (DF) est la forme prédominante de dyspepsie dans le monde. D’après
différentes publications, sa prévalence est très variable (de 5 à 40%) selon les régions et les
populations des pays occidentaux (d’Amérique du Nord et d’Europe) et asiatiques. Cette différence
de prévalence peut être en partie liée aux variations sociodémographiques, aux différents styles de
vie (régime alimentaire et autres), à la prévalence de l’obésité et de l’infection à Helicobacter
pylori (1). Un autre facteur qui expliquerait cette différence serait que la plupart des études
portent sur la dyspepsie non explorée, au détriment de la DF, à cause de l’abondance des
explorations nécessaires pour exclure les causes organiques ou des critères utilisés pour son
diagnostic (2-4). Les critères de Rome (III et récemment IV) essaient d’uniformiser ces critères
diagnostiques, bien que ceux-ci s’appliquent largement à l’évaluation des patients souffrant de
dyspepsie, comme nous l’avons observé au Nigeria (4). Cependant, toutes ces études ne sont pas
toujours comparables d’un point de vue méthodologique puisque dans certains cas il s’agit de
descriptions cliniques tandis que dans d’autres cas des explorations  morphologiques ont été
réalisées. D’autre part, des publications relatives aux populations occidentales et orientales
indiquent séparément l’existence éventuelle de différences dans l’épidémiologie et les présen-
tations cliniques de la DF, ce qui aurait des répercussions sur la prise en charge clinique et la
stratégie locale en matière de santé (1).

Le diagnostic de la DF pose, entre autres, le problème de la confusion avec d’autres maladies ou
syndromes gastro-intestinaux, en raison de la similitude des symptômes ou parce qu’ils sont
fréquemment co-existants. C’est le cas de la gastroparésie ou vidange lente qui survient chez 25%
des patients souffrant de DF sans qu’il n’y ait un ensemble évident de symptômes associés (5).
Jusqu’à 40% des patients souffrant de DF souffrent aussi d’une altération du confort gastrique, ce
qui peut expliquer la coexistence de la DF avec le reflux gastro-œsophagien (RGO) (7). C’est la
raison pour laquelle il est important de respecter, dans la mesure du possible, les critères
harmonisés qui évitent de tels biais et permettent d’uniformiser le diagnostic.

Dans la méta-analyse de la dyspepsie non-explorée réalisée par FORD et al. (6), 106 références
ont été examinées contenant des informations sur un peu plus de 300.000 personnes. La
prévalence globale était de 20,8 % (intervalle de confiance de 95% [IC 95%] : 17,8%-23,9%),
oscillant entre 1,8% et 57% selon les pays et les critères utilisés pour définir la dyspepsie. La
plupart des études analysées avait été réalisée au nord de l’Europe ou dans le Sud-Est asiatique,
aucune au sud de l’Asie, une en Amérique centrale et deux en Afrique (tableau 1) (D’après FORD
et al (6)).

La prévalence la plus faible de dyspepsie est observée dans l’étude effectuée en Amérique centrale
(7,0%) et la plus élevée en Amérique du sud (37,7%). Dans toutes ces analyses, une hétérogé-
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néité significative sur le plan statistique a été
observée entre les études. 
Dans un travail qui date de 2017, TALLEY et al.
(7) font référence à 100 études menées auprès
de populations incluant plus de 300.000
patients, dans lesquelles la prévalence combi-
née de dyspepsie non explorée était de 21%.
Plus de 75% des patients souffrant de dys-
pepsie après l’exploration, incluant une Fibros-
copie Œso-Gastro-Duodénale (FOGD), ne
présenteraient pas de cause organique évi-
dente et seraient donc considérés comme
atteints de DF. Plus récemment, un travail
incluant plus de 6 000 personnes interrogées
aux Etats-Unis, au Royaume-Uni et au Canada,
a été publié (8). Selon les critères de Rome IV,
la prévalence de DF était de 12% aux États-
Unis, 8% au Canada et 8% au Royaume-Uni.
La distribution entre les sous-types de DF était
de 61% pour le Syndrome de Détresse Post-
prandiale (SDP), 8% pour le Syndrome Dou-
loureux Epigastrique (SDE) et 21% pour la
coexistence des deux sous-types.
A nouveau, il faut tenir compte des différences

méthodologiques observées dans ces études
lors de leur comparaison.
Puisque ce guide se concentre sur la popula-
tion africaine, nous avons accordé une atten-
tion particulière aux études réalisées dans ce
continent. Dans une étude transversale menée
dans le nord de l’Ethiopie (9), des patients qui
avaient consulté à l’hôpital pour des troubles
gastro-intestinaux ont été évalués. Parmi les
318 patients inclus, 48,4% répondaient aux
critères de dyspepsie non explorée selon Rome
III (42,1% de douleur épigastrique, 26,1% de
plénitude postprandiale et 22,6 % de satiété
précoce). En outre, parmi les patients, 54,4%
étaient des femmes, l’âge moyen était de
37,84 ± 12,41 ans et la plupart d’entre eux
(46,9%) se situaient dans la tranche des 30-49
ans. Au Nigeria, OLOKOBA et al. (10) ont
étudié 441 patients référés à l’hôpital pour une
étude endoscopique du Tractus Gastro-Intesti-
nal Supérieur (TGIS). Parmi eux, 299 souf-
fraient de dyspepsie (62,2% de femmes) et
leurs âges se situaient entre 18 et 97 ans
(47,6 ± 9,4 ans de moyenne). Aucune anoma-
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Nombre
d'études

Nombre de
patients

Prévalence
groupée

(%)

Intervalle de
confiance

95%

I² Valeur P
pour I²

Toutes les études 100 312 415 20,8 217,8-23,9 99,8% < 0,001

Etudes en Europe du Nord 41 135 966 21,7 18,4-25,3 99,7% < 0,001

Etude dans le Sud-Est asiatique 21 80 913 14,6 8,1-22,6 99,9% < 0,001

Etude en Amérique du Nord 9 28 817 22,1 7,0-42,5 99,9% < 0,001

Etudes en Australie 9 15 998 20,6 13,5-28,8 99,1% < 0,001

Etudes en Europe du Sud 9 15 812 24,3 16,6-33,0 99,3% < 0,001

Etudes au Moyen-Orient 7 26 531 15,2 8,3-23,8 99,5% < 0,001

Etudes en Amérique du Sud 5 6 427 37,7 28,5-47,3 97,8% < 0,001

Etudes en Afrique 2 1 451 35,7 19,2-54,2 S/O* S/O*

Etudes en Amérique centrale 1 500 7,0 5,0-10,0 S/O* S/O*

Tableau 1 : Caractéristiques des études sur la dyspepsie non explorée évaluées par FORD et al. (6)

*S/O : sans objet dans
quelques études pour
évaluer l’hétérogénéité
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lie endoscopique n’a été observée chez 18
patients (6%) qui souffraient de DF.

A Ibadan (Nigeria), JEMILOHUN et al. (11) ont
étudié des patients adultes souffrant de dys-
pepsie et ayant bénéficié d’une endoscopie du
TGIS. L’étude avait inclus 39 hommes (45,3%)
et 47 femmes (54,7%) âgés de 23 à 85 ans
(49,19 ± 13,75 ans en moyenne). Chez 18
patients (20,9%), aucune anomalie endosco-
pique n’a été observée, bien que 13 d’entre
eux aient présenté un résultat positif à la
recherche de l’infection à Helicobacter pylori.
De même, au Nigeria, BOJUWOYE et al. (12)
ont étudié 148 patients souffrant de dyspepsie
et ayant bénéficié d’une endoscopie. L’âge
moyen était de 49,5 ± 15,1 ans et 54% étaient
des femmes. Parmi eux, 20 (13,5%) avaient
une endoscopie normale, bien que 7 aient pré-
senté un résultat positif au dépistage de
Helicobacter pylori. Une autre étude transver-
sale menée au Nigeria par NWOKEDIUKO et al.
(4), essayait de déterminer la prévalence, les
sous-types et les facteurs de risque associés à
la DF. Parmi les 428 patients présentant des
symptômes du TGIS adressés à l’hôpital pour

une gastroscopie, 296 (69,1%) répondaient
aux critères de Rome III relatifs à la dys-
pepsie ; parmi eux, 192 (64,9%) ne présen-
taient pas de cause organique. Les âges
variaient de 31 à 67 ans (51,51 ± 8,86 ans en
moyenne). Par rapport aux sous-types de DF,
152 patients (79,2%) présentaient un SDP et
120 (62,5%) un SDE, alors que 96 patients
(50%) présentaient les deux manifestations.

En général, les études s’accordent sur l’inci-
dence plus importante parmi les femmes et à
un âge moyen d’environ 50 ans. De plus, de
grandes différences de prévalence de la DF ont
été observées, y compris dans le même pays. 
La prévalence la plus importante de l’une ou
l’autre manifestation de la DF est variable aussi
selon les études, ainsi que le pourcentage de
patients qui présente une coexistence des deux
(tableau 2). Comme indiqué précédemment,
divers facteurs peuvent avoir une influence sur
ces différences, comme les critères de sélec-
tion des patients étudiés, les caractéristiques
démographiques, environnementales ou du
mode de vie ou encore les méthodes diagnos-
tiques employées, entre autres (9, 13). 
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Tableau 2 : Prévalence des SDP, SDE et de leur coexistence dans différentes études (13)

Pays
Nombre de

patients
SDP

n (%)
SDE

n (%)
Coexistence,

n (%)

Zagari et al. Italie 114 77 (67,5) 55 (48,2) 18 (15,8)
Aro et al. Suède 157 122 (77,7) 52 (33,1) 17 (10,8)
Fujiwara et al. Japon 269 220 (81,8) 64 (23,8) 15 (5,6)
Total 540 419 (77,6) 171 (31,7) 50 (9,3)

Wang et al. Chine 608 384 (63,2) 385 (63.3) 161 (26.5)
Hsu et al. Taïwan 187 94 (50,3) 157 (84.0) 64 (34.2)
Manabe et al. Japon 192 161 (83,9) 111 (57.8) 80 (41.7)
Abid et al. Pakistan 191 73 (38,2) 165 (86.4) 56 (29.3)
Nwokediuko et al. Nigéria 192 120 (62,5) 152 (79.2) 96 (50.0)
Vakil et al. Europe et Canada 138 99 (71,7) 117 (84,8) 86 (62,3)
Yamawaki et al Japon 78 65 (83,3) 46 (59,0) 33 (42,3)
Total 1 586 996 (62,8) 1 133 (71,4) 576 (36,3)

SDP : 
syndrome de
détresse
postprandiale ; 

SDE : syndrome
douloureux
épigastrique

P < 0,05 contre
pourcentage de
coexistence au sein
de la population
générale (test U de
Mann-Whitney)
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La coexistence de la dyspepsie

fonctionnelle avec d’autres maladies du

tractus gastro-intestinal supérieur: reflux

gastro-œsophagien et syndrome de

l’intestin irritable

Si l’on tient compte des facteurs physio-patho-
logiques fréquents de DF, comme les troubles
de la motilité, l’hypersensibilité viscérale et
l’axe intestin-cerveau, il n’est pas rare qu’il y
ait une coexistence de deux ou plusieurs
troubles (14). Certaines publications abordent
ce sujet en soulignant la coexistence du RGO
et du syndrome de l’intestin irritable (SII) avec
la DF (13, 15) (Fig. 1). 
La coexistence de la DF et du SII, dont la
prévalence peut se situer entre 11 et 27 %, est
associée à des symptômes plus graves que
ceux de chaque affection isolée (18). Le

pourcentage des patients souffrant d’anxiété et
de dépression semble plus important parmi les
patients présentant des symptômes des deux
maladies que parmi ceux qui ne souffrent pas
de troubles co-existants (19). Par ailleurs,
l’association DF et RGO est aussi plus fré-
quente que ce que l’on croit, bien que, à la dif-
férence de l’association de DF et SII, sa pré-
valence ne soit pas bien quantifiée (20). Chez
les patients qui présentent une coexistence de
ces deux dernières, le score à la Somatic
Symptom Checklist (SSC), qui rassemble les
symptômes et les maladies non gastro-intesti-
nales, est supérieur à celui observé chez les
patients sans symptômes associés (18). Ainsi,
la coexistence de ces affections aggrave de
manière significative la qualité de vie liée à la
santé dans la plupart des domaines évalués
(21).
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Figure 1 : Manifestations cliniques de désordres fonctionnels du tractus gastro-intestinal (16)
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En se concentrant sur la région africaine, dans
le travail cité précédemment de NWOKEDIUKO
et al. (4), nous avons exploré le degré de
coexistence de la DF avec le SII. Dans son
étude, 54,2% des patients souffrant de DF
répondaient aux critères de diagnostic du SII,
le sous-type souffrant de constipation étant le
plus fréquent (38,5%) suivi du sous-type
associé à la diarrhée (30,8%). Dans une autre
étude également réalisée au Nigeria, MAIYAKI
et al. (22) ont évalué 170 patients adressés à
l’hôpital pour l’étude de leur dyspepsie. Un
RGO a été diagnostiqué dans 24,1% des cas
(26 hommes et 15 femmes), défini par la pré-
sence d’acidité et/ou de régurgitations durant
au moins 6 mois. L’étude endoscopique n’a
montré aucun signe de RGO chez 25 patients
(61%) composés majoritairement de femmes.
L’âge moyen était de 36,5 ± 11,2 ans (extrê-
mes 8 et 60 ans) avec une prédominance de la
tranche 40-49 ans. Dans cette étude, la préva-
lence de RGO au sein de la population noire
était plus importante que prévu et contraire-
ment à ce que l’on attendait, elle n’augmentait
pas avec l’âge. 

Ces résultats peuvent être en contradiction
avec d’autres résultats, notamment ceux
publiés par KUMAR et al. (3), selon lesquels la
relation entre le tabac, l’alcool et l’utilisation
d’anti-inflammatoires non stéroïdiens (AINS)
avec la dyspepsie est variable en fonction des
études et des populations. 

Facteurs de risque

Divers facteurs de risque associés à la DF ont
été avancés. Dans la méta-analyse de FORD et
al. (5) on a observé que le sexe féminin, le
tabagisme, l’utilisation d’AINS et l’infection à
Helicobacter pylori étaient des facteurs de
risque associés à la dyspepsie non-explorée.
Toutefois, les auteurs de la révision ont conclu
que ces associations étaient modestes et que
leur importance générale dans l’étiologie des
symptômes était discutable. En outre, il faut
prendre en compte d’autres facteurs qui inter-
viennent dans la pathogenèse de la dyspepsie
et qui n’ont pas été élucidés dans les données
des études analysées. 
Il existe pourtant des différences notables
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Sujets Pays
Nombre

total
Dyspepsie/
DF, n (%)

Patients atteints de dyspepsie/DF (%)

PC + RGO + SII + RGO + SII

Papatheodoridis & Karamanolis Population Grèce 700 339 (48) 29,5 26,3a 11,5 32,7a

Lee et al. Population Corée 1 443 91 (6) 49,5 30,0b 14,3 6,6b

Hori et al. Étudiants Japon 186 12 (7) 25,4 9,0a 49,3 16,4a

Kaji et al. Population Japon 2 680 269 (10) 52,4 13,4b 23,4 10,8b

Aro et al. Population Suède 1 001 157 (16) 19,8 24,8c 18,5 36,9c

Futagami et al. Patients Japon 139 139 (100) 42,7 21,6c 19,4 16,5c

Tableau 3 : Prévalence de l’association de la DF avec le RGO, le SII ou les deux (13)

DF - Dyspepsie fonctionnelle ; PC- Pas de coexistence ; RGO - reflux gastro-œsophagien ; SII - Syndrome de l’intestin irritable
a. Diagnostic de RGO effectué en présence de brûlures d'estomac et/ou régurgitations acides à l’aide du
score d’évaluation des symptômes gastro-intestinaux
b. Présence de brûlures d'estomac et/ou régurgitations acides au moins une fois par semaine
c. Présence de brûlures d'estomac et/ou régurgitations acides
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selon les publications et la situation géogra-
phique. GHOSHAL et al. (23) soulignent que la
DF (particulièrement en cas de SII coexistant)
est commune au sein de la population rurale
en Inde et qu’elle est associée à des facteurs
de risque comme le fait de mastiquer du tabac,
la consommation de boissons gazeuses, de
thé, de café, le régime végétarien, les troubles
du sommeil ou l’anxiété. D’un autre côté, en
Corée, KIM et al. (24) ont observé que les
antécédents familiaux de cancer gastrique, un
faible niveau d’éducation et le régime alimen-
taire à haute teneur en sel, étaient des fac-
teurs de risque de DF. D’autres auteurs signa-
lent qu’il peut y avoir une composante généti-
que associée à la DF, particulièrement en cas
de SII coexistant et avec une prédominance de
la diarrhée (25). Pour CHOUNG et al. (18),
l’utilisation d’inhibiteurs de la pompe à protons
(IPP), l’insomnie et des scores SSC plus élevés
étaient significativement associés à la DF avec
un RGO coexistant, alors qu’ils n'observèrent
aucune association à l’âge, ni au sexe, ni à
l’utilisation de médicaments (sauf les IPP). En
plus des facteurs déjà signalés, divers auteurs
ont souligné d’autres facteurs de risque asso-
ciés à la coexistence de DF et SII, notamment
la perte de poids, l’hypersensibilité intestinale
et l’infection, entre autres (26). En Afrique,
NWOKEDIUKO et al. (4) ont identifié divers
facteurs qui seraient associés à la DF et cer-
tains qui se recoupent avec ceux soulignés par
FORD et al. (6) (tableau 4).

Dans le travail de SEID et al. (8), les facteurs
associés de manière significative à la dyspepsie
étaient l’infection à Helicobacter pylori, la
consommation d’AINS, de thé et de fruits ou
de légumes crus, alors qu’aucune association
significative au sexe, à l’âge, au niveau d’édu-
cation,  à la consommation de café, d’alcool ou
de nourriture épicée n’était observée.
Au vu des données disponibles, il est difficile
de déterminer des facteurs de risque communs
à tous les patients souffrant de DF. Il semble
clair que le sexe féminin, le tabagisme, l’utilisa-
tion d’AINS et l’infection à Helicobacter pylori,
sont des facteurs identifiés dans la plupart des
études. Cependant, il n’y a aucune donnée
concluante sur l’âge (quoiqu’il semble y avoir
une plus grande prévalence entre 40 et 
50 ans), l’origine ethnique (en raison de la
rareté des études qui l’analysent), les facteurs
socio-économiques (malgré certaines études
qui identifient une plus grande prévalence dans
les secteurs moins favorisés) ou les facteurs
psychologiques (bien qu’il existe des comorbi-
dités comme l’anxiété, la dépression ou les
troubles du sommeil plus fréquemment asso-
ciés à la DF).

Qualité de vie et 
impact économique 

Bien que la DF soit une pathologie bénigne qui
n’est associée à aucune réduction de l’espér-
ance de vie (7, 27, 28), elle a un impact impor-
tant sur la qualité de vie (QdV) du patient (5).
Diverses études ont démontré que, par rapport
à des témoins sains ou à la population géné-
rale, les patients souffrant de DF ont une dimi-
nution de la QdV (5) associée à des symptô-
mes et des comorbidités plus graves comme la
dépression (6).
En outre, la dyspepsie est associée à des taux
élevés d’absentéisme au travail ; une baisse de
la productivité ; une diminution des activités
de loisirs (activités sportives, sorties cultu-
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Facteur de risque Nombre de patients Pourcentage

Femmes 120 62,5
Concomitant SII 104 54,2
Chômage 60 31,3
Alcool 48 25
Tabagisme 44 22,9
AINS 12 6,3

Tableau 4 : Distribution et fréquence de facteurs de risque associés à la DF

SII : Syndrome de l’Intestin Irritable - AINS : Anti-inflammatoires Non-Stéroïdiens
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relles, activités artistiques, etc.); une réduction
des activités domestiques ; une transhumance
médicale ; et une grande consommation de
médicaments dont la conséquence est l’aug-
mentation considérable des frais médicaux (29,
30), ce qui signifie que les implications finan-
cières de la dyspepsie pour la société en géné-
ral sont énormes (31). Malgré cela, les don-
nées disponibles au sujet de l’impact économi-
que de la DF sont rares. Selon LACY et al.
(30), aux Etats-Unis, on estime à 18 milliards
de dollars par an le montant que la DF coûte
au service de soins de santé. Les auteurs ont
quantifié aux Etats-Unis le recours aux soins
de santé des patients pour estimer les coûts
directs et indirects occasionnés par la DF. Les
coûts annuels associés aux visites des patients
aux centres de santé, tests de dépistage,

traitements médicaux (dont les thérapies alter-
natives et les conseils) et chirurgie, ainsi que la
perte de productivité au travail et les coûts
indirects, ont été analysés. Le coût direct des
visites médicales et du traitement s’élève à 805
dollars par patient et par an, et le coût des
examens paracliniques et des interventions
chirurgicales (en calculant un jour d’hospitali-
sation par chirurgie) s’élevaient à 790 dollars
par patient. Sans s’attarder sur les coûts indi-
rects, car ils peuvent varier d’un pays à l’autre
selon les différentes caractéristiques salariales
et les chiffres utilisables pour le calcul, les
auteurs ont conclu que la prise en charge de la
DF représente une opportunité pour l’Etat de
réduire les coûts qui lui sont associés et pour
améliorer la productivité au travail des person-
nes souffrant de ce trouble.
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Chapitre 4 - Physiopathologie

Les causes de la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) ne sont pas complètement élucidées, puisqu’on
considère qu’il y a plusieurs mécanismes impliqués (1, 2). A défaut d’une cause organique qui
explique la DF, on tend actuellement à englober cet ensemble de symptômes dans le domaine de
la neuro-gastroentérologie. Il s’agirait ainsi d’une interaction multiple entre des facteurs intes-
tinaux (dysbiose microbienne, altération de la fonction immunitaire de la muqueuse, hyper-
sensibilité viscérale) et le système nerveux central, ainsi qu’un dérèglement de la modulation des
voies de signalisation intestinale et de la fonction motrice (3). Il existerait une interdépendance
entre l’anxiété et les situations de stress des premiers stades de la vie, le milieu psychosocial de
l’individu, le fonctionnement physiologique (axe cerveau-intestin) et la présentation clinique de la
maladie (4, 5) (Figure 1).

Médecine d’Afrique Noire       N° Spécial
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Figure 1 : Modèle conceptuel biopsychosocial de la pathogenèse de la dyspepsie fonctionnelle (5)
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Diverses études suggèrent que la DF et le
syndrome de l’intestin irritable (SII) présentent
des similitudes en matière de physiopathologie
et de traitement (6) (tableau 1). En ce sens,
les mécanismes physiopathogéniques présen-
tés dans ce chapitre peuvent être appliqués
aux deux processus.

Premiers stades de la vie

Bien que des études indiquent l’association
entre la DF et le polymorphisme génétique, le
rôle de la génétique dans la susceptibilité à
cette pathologie n’a pas encore été bien établi
(7). 
Le patrimoine génétique d’une personne et les
facteurs environnementaux affectent la
susceptibilité à la maladie. Diverses études ont
trouvé dans le SII et d’autres troubles fonc-
tionnels gastro-intestinaux une composante
génétique qui peut affecter le fonctionnement
physiologique gastro-intestinal, y compris la
fonction motrice, la perméabilité de la mem-
brane et la sensibilité viscérale (8). Il est
probable que de multiples gènes interagissent
avec des facteurs de risque environnementaux

et psychophysiologiques, comme le stress,
affectant l’expression de ces gènes, ce qui
conduirait à une hypersensibilité viscérale et à
l’altération d’autres fonctions associées à ces
troubles (9, 10).

Facteurs psychosociaux

L’association entre la DF et les troubles psy-
chiatriques, particulièrement l’anxiété, la
dépression et la névrose, est amplement
reconnue (11, 12). Les facteurs psychosociaux
peuvent avoir une influence sur le fonction-
nement physiologique du tractus digestif à
travers l’axe cerveau-intestin, qui affecte la
motilité, la sensibilité et la fonction de barrière.
Parmi ces facteurs, il faut tenir compte de la
réponse émotionnelle au stress comme déclen-
cheur des symptômes gastro-intestinaux, les
facteurs psychosociaux qui conditionnent des
comportements spécifiques sur la santé et la
perception de la qualité de vie et l’adaptation
émotionnelle à la maladie (5). Certaines don-
nées suggèrent que l’axe cerveau-intestin est
bidirectionnel, de sorte que chez certains
patients les symptômes apparaissent dans
l’intestin et les problèmes d’anxiété se dévelop-
pent par la suite, alors que d’autres patients
commencent par ressentir de l’anxiété puis
développent des symptômes intestinaux, ce
qui suggère une pathogénèse centrale plutôt
que périphérique (13, 14).

Physiopathologie

Divers processus physiologiques peuvent
donner lieu à des altérations de la fonction
gastro-intestinale :

Altération de la motilité et dysfonction 

sensorielle : un pourcentage élevé de
patients (jusqu’à 35%) présente une vidange
gastrique lente, alors qu’un faible pourcentage
(moins de 5%) peut présenter une vidange
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Mécanisme SII DF

Hypersensibilité viscérale +++ +++
Trouble de la motilité gastro-intestinale supérieure + +++
Trouble de la motilité gastro-intestinale inférieure +++ +
Anomalies du traitement cérébral ++ ?
Génétique + +
Comorbidités psychiatriques ++ +
Post-infection ++ +
Anomalies de la signalisation de la sérotonine + +

Tableau 1 : Niveaux d'évidence des mécanismes patho-psychologiques
communs à la dyspepsie fonctionnelle (DF) et le syndrome 
de l'intestin irritable (SII)

+++ : preuves solides, nombreuses études cliniques essentiellement en accord
++ : preuves modérées, études cliniques en accord avec les données préliminaires à
confirmer
+ : faiblesse des preuves, rapports isolés, données à confirmer
? : aucune évidence
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rapide (2, 11, 15 ). L’altération de la motilité
gastro-intestinale peut occasionner des
symptômes tels que nausées, vomissements,
diarrhée ou douleur abdominale aiguë (5). Par
ailleurs, un pourcentage important de patients
présente une hypersensibilité aux stimulations
mécaniques (comme la distension) de l’esto-
mac ou de la partie supérieure de l’intestin
grêle et une altération du confort gastrique,
liée à des symptômes de satiété précoce et
avec une prédisposition à l’anxiété (16). Ces
patients peuvent aussi présenter une
hypersensibilité aux stimuli chimiques comme
les acides ou les lipides (2),

Dérèglement immunitaire, inflammation

et altération de la flore microscopique : il
existe un intérêt croissant dans l’étude de la
perméabilité de la membrane de la muqueuse
à travers l’altération des unions étroites, la
flore intestinale et la fonction immunitaire (17,
18). L’augmentation de l’accès d’antigènes
intraluminaux à la sous-muqueuse est associée
à l’activation de mastocytes et à la libération
de cytokines inflammatoires (19), qui altèrent
la sensibilité de la muqueuse intestinale. On a
aussi observé une augmentation d’éosinophiles
dans la muqueuse duodénale et on a identifié
des changements fonctionnels et structurels
neuronaux dans la sous-muqueuse duodénale
liés à la DF, en relation à l’éosinophilie et à
l’infiltration de mastocytes. Toutes ces obser-
vations suggèrent que le dérèglement immu-
nitaire joue un rôle important dans la
pathogenèse de la DF (5). Au-delà des fac-
teurs susmentionnés (comme la génétique, le
stress psychologique et l’altération immuni-
taire), il faut tenir compte de l’altération du
microbiote et de l’infection en soi (5).
• Le microbiote représente l’ensemble de

micro-organismes qui coexistent en sym-
   biose avec notre tractus digestif. Sa 
  composition dépend de facteurs de l’hôte 
  comme la génétique et les nutriments, et 

   elle peut avoir à son tour une influence sur 
   la biologie de l’hôte dans la santé et la mala-
   die. Les différences de composition et diver-
   sité microbienne fécale trouvées chez les 
   patients atteints de SII par rapport aux per-
   sonnes saines sont impliquées non seule-
   ment dans l’apparition, mais aussi tout au 
   long de cette pathologie. Cependant, d’au-
   tres recherches sont nécessaires pour 

 élucider le rôle de la flore intestinale dans la 
   pathogénèse des troubles fonctionnels 
   gastro-intestinaux (5),
• La dyspepsie post-infectieuse a été envisa-
   gée comme une possible manifestation clini-
   que (1, 2, 20). Le risque de développer une
  DF augmente suite à une gastro-entérite 
  aiguë bactérienne, virale ou protozoaire 
  (21). On a aussi observé que les patients 
  souffrant de DF et infectés à Helicobacter 

   pylori ayant suivi un traitement pour son 
   éradication ont présenté une amélioration 
  des symptômes un an après le traitement 

(22) ; l’infection par ce pathogène est donc
considéré comme une possible cause de DF
(23). La prévalence de l’infection à Helico-

   bacter pylori est plus importante dans les 
   pays en voie de développement et particuliè-
   rement chez les sujets jeunes que dans les 

 pays développés (24). La prévalence globale 
  est liée à un assainissement insuffisant, au 
  manque de sources sûres d’eau potable et 
  d’hygiène élémentaire, ainsi qu’à des régi-

   mes alimentaires carencés et à la surpopu-
   lation (24). En Afrique, la prévalence globale 
   d’infection à Helicobacter pylori se situe 
  autour de 70% et on estime qu’elle 
   s’acquiert dans l’enfance et persiste tout au 
   long de la vie. Par ailleurs, malgré sa possi-
   ble éradication, la réinfection est fréquente, 
   particulièrement dans les zones endémiques 
   (25). Par conséquent, il est important de 
   définir les facteurs épidémiologiques qui 
   seraient associés à l’infection afin de l’éra-
   diquer et de mettre en œuvre les mesures
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appropriées à sa prévention et son contrôle
(26).

Régime alimentaire et facteurs intralumi-

naux : on a récemment ajouté à la connais-
sance de la pathogénèse de la DF l’influence
de l’alimentation et son lien avec le microbiote.
Le régime alimentaire fournit les substrats de
la fermentation microbienne et, étant donné
que le microbiote intestinal est altéré, le lien
entre la nourriture, la composition du micro-
biote et les produits de fermentation peut
jouer un rôle pathogénique important. Bien
qu’on ait vu que certaines modifications du
régime alimentaire peuvent être bénéfiques
pour la réduction des effets osmotiques ou des
altérations de la muqueuse (comme la réduc-
tion des sucres fermentés ou celle du gluten),
il n’y a pas de régime alimentaire unique et
celui-ci doit être personnalisé. 

Des études récentes ont aussi évalué si les
deux sous-types de DF, c’est-à-dire le Syndro-
me de Détresse Postprandiale (SDP) et le
Syndrome Douloureux Epigastrique (SDE), se
distinguent par rapport à leurs mécanismes
physiopathologiques (1). Les résultats suggè-
rent que le SDP, qui se présente fréquemment
accompagné d’autres troubles gastro-intesti-
naux comme le SII, est associé à l’hypersensi-
bilité gastrique, le retard de vidange gastrique,
l’anxiété et une augmentation des éosinophiles
intra-épithéliaux et autres signes d’activation
du système immunitaire dans la muqueuse
intestinale (27). Au contraire, chez les patients
atteints de SDE, il y a peu d’altérations de la
motilité et de la fonction gastro-intestinale
avérées, alors que celles-ci peuvent être
davantage liées à d’autres syndromes d’origine
centrale (comme la fibromyalgie) (28).
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Chapitre 5 - Diagnostic

La cause sous-jacente de la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) n’est pas clairement élucidée, son
diagnostic se fonde donc sur l’ensemble de symptômes et sur l’exclusion, au moyen d’explorations
appropriées, de pathologies organiques aux aspects cliniques similaires (1). L’un des objectifs de la
récente mise à jour des critères de Rome IV est de faciliter le diagnostic des troubles gastro-
intestinaux en se basant sur la présence de symptômes caractéristiques, l’absence de symptômes
et signes d’alarme et le résultat des examens paracliniques standards (2). 

Comme nous l’avons déjà vu dans les chapitres précédents, les critères de Rome IV définissent la
DF comme la présence d’un ou plusieurs des symptômes suivants : plénitude postprandiale,
satiété précoce, douleurs et brûlures épigastriques suffisamment gênantes pour affecter les
activités quotidiennes, et qui surviennent sur une période d’au moins 6 mois et en l’absence d’une
maladie organique (2, 3). Dans le cadre de la DF, deux manifestations cliniques ont été prises en
compte : le Syndrome de Détresse Postprandiale (SDP), se manifestant par une satiété précoce
gênante ou une plénitude gastrique postprandiale, et le syndrome Douloureux Epigastrique (SDE),
qui se manifeste par une douleur épigastrique récurrente (brûlures épigastriques), qui ne sont pas
nécessairement associées aux repas et peuvent même s’améliorer avec ceux-ci. Une troisième
forme clinique associant les deux précédentes se caractérise par des symptômes dyspeptiques
induits par les repas et des douleurs épigastriques (2). 
Ces critères basés sur des symptômes ont une valeur particulière pour la recherche clinique, car ils
fournissent les bases de sélection des sujets d’étude et aident à uniformiser les essais cliniques
dans le monde entier. Dans la pratique clinique, l’utilisation de critères diagnostiques catégoriques
a cependant ses limites, car on pourrait exclure des patients qui, même s’ils ne répondaient pas
pleinement aux critères, pourraient recevoir un traitement similaire. Néanmoins, ces critères
peuvent être un guide utile dans la pratique clinique pour aider à caractériser ces troubles, bien
que leur respect ne soit pas totalement nécessaire (4).

Diagnostic clinique

Dans la dyspepsie non-explorée, la stratégie diagnostique recommandée consiste en la recherche
exhaustive d’antécédents pathologiques digestifs et en un examen clinique complet pour identifier
les possibles signes et symptômes d’alarme.

Dans le cas de la DF, on définit 4 symptômes spécifiques selon les critères de Rome (tableau 1),
bien que des symptômes non-spécifiques puissent aussi survenir, comme des nausées,
vomissements, sensation de ballonnement ou distension abdominale.
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Symptôme Définition

Douleur épigastrique Epigastrique se rapporte à la région située entre le nombril et l’extrémité inférieure du sternum et 
marquée par les lignes médioclaviculaires. La douleur se rapporte à une sensation désagréable 
suggestive ; certains patients peuvent ressentir la survenue d’une lésion tissulaire. D’autres 
symptômes peuvent être extrêmement gênants sans pour autant être interprétés par le patient 
comme étant de la douleur

Brûlure épigastrique Epigastrique se rapporte à la région située entre le nombril et l’extrémité inférieure du sternum et 
marquée par les lignes médioclaviculaires. La brûlure se rapporte à une sensation subjective 
désagréable de chaleur

Trop-plein post-prandial Une sensation désagréable comme la persistance prolongée d’alimentation dans l’estomac

Satiété précoce Une sentiment que l’estomac est trop plein après le début du repas, sensation disproportionnée 
par rapport à la quantité que contient le repas en cours, de sorte que le patient ne termine pas le 
repas. Le terme “satiété précoce” est correct pour désigner la disparition de la sensation d’appétit 
durant l’apport alimentaire.
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L’anamnèse doit rassembler de manière
précise les symptômes que le patient
signale, en tenant compte de ses caractéris-
tiques et sa gravité, des signes d’alarme
(tableau 2) qui orientent vers d’autres patho-
logies et de possibles facteurs déclenchants ou
de prédisposition, comme le régime alimen-
taire, la consommation d’alcool, le tabagisme,
la consommation de médicaments (particuliè-
rement les anti-inflammatoires non-stéroï-
diens), les antécédents personnels de patholo-
gie gastro-intestinale ou une infection à Helico-
bacter pylori. Il convient aussi de tenir compte
des possibles facteurs psychosociaux, car la DF
est fréquemment associée à un état d’anxiété,
de dépression ou une réponse altérée au stress

(2). Les antécédents cliniques doivent s’orien-
ter, en outre, vers l’exclusion de diagnostics
dont la symptomatologie est similaire, comme
le reflux gastro-œsophagien pathologique, le
syndrome de nausées et vomissements chro-
niques, l’ulcère peptique ou le syndrome de
l’intestin irritable (SII). Le diagnostic à partir
des symptômes a cependant une faible valeur
prédictive, la DF étant souvent associée à ces
autres manifestations et ces dernières présen-
tant fréquemment des symptômes atypiques
(7, 8),

Durant l'examen clinique, on évaluera les
signes d’alarme comme la présence de pâleur
de la peau et des muqueuses, l’existence de
masses palpables ou de distension abdominale,
(tableau 2), qui orientent vers une maladie
organique et obligent à une exploration plus
complète,

D’autres résultats de l’examen clinique,
comme une douleur lors de la palpation, ne
permettent pas de reconnaître les patients qui
présentent une maladie organique ou fonc-
tionnelle.

Les antécédents cliniques doivent être complé-
tés par une exploration biologique comprenant
une analyse de sang avec numération formule
sanguine et protéine C-réactive (11). Pour le
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Tableau 1 : Définition des symptômes de la dyspepsie fonctionnelle (5)

• Perte de poids sgnificative non-intentionnelle
• Vomissements récurrents
• Dysphagie progressive
• Signes de saignements digestifs : anémie, hématémèse ou crinières,
• Douleur continue et d’intensité importante
• Présence d’une masse abdominale palpable, lymphadénopathie ou

organomégalie,
• Ictère
• Ascite
• Antécédents familiaux de cancer gastrique

Tableau 2 : Signes et symptômes d’alarme de la dyspepsie (10)
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diagnostic différentiel, afin d’identifier les
signes d’alarme ou les maladies métaboliques
sous-jacentes, il convient, selon les cas, d’ajou-
ter des analyses des fonctions rénale, hépati-
que et thyroïdienne, des marqueurs inflamma-
toires et de l’état nutritionnel, ainsi qu’une
sérologie visant à déterminer la présence d’une
maladie cœliaque et l’analyse des selles pour y
déceler une inflammation et du sang occulte (1,
12).
Après une anamnèse et un examen clinique
complet, en l’absence de symptômes et de
signes d’alarme, le diagnostic de dyspepsie
non-explorée est retenu (2). Dans cette situa-
tion, une première approche non-invasive est
possible, comme la stratégie "analyser et trai-
ter" ou le traitement empirique en fonction des
manifestations cliniques, y compris le traite-
ment de l’infection à Helicobacter pylori si la
réponse à la stratégie antérieure est non-satis-
faisante et particulièrement dans les régions à
forte prévalence de cette bactérie (13). Les
patients chez qui on ne peut pas trouver une
explication rationnelle des symptômes au
moyen des procédures diagnostiques tradition-
nelles sont qualifiés comme souffrant d’une DF,
qui est par ailleurs classée dans l’un des sous-
groupes (SDP, SDE ou association des deux)
(2, 12). Aussi, la présence de symptômes et de
signes d’alarme, la mauvaise réponse au traite-
ment empirique de première intention, l’âge du
patient et les antécédents familiaux de cancer
gastrique sont considérés comme des éléments
essentiels pour décider de la réalisation d’une
endoscopie précoce (14). 

Endoscopie

Etant donné que l’endoscopie est une procédu-
re invasive et coûteuse associée à certains
risques, il est important d’utiliser des critères
de sélection pour identifier les patients qui
peuvent en tirer le plus grand bénéfice (15).
Diverses études confirment que les signes
d’alarme ont une faible valeur prédictive et peu
de valeur pour la sélection des patients en vue
de la réalisation d’une endoscopie (16). La
plupart des guides recommandent une gastros-
copie à partir d’un âge déterminé (17). Le
point de coupe dépendra de facteurs géogra-
phiques et épidémiologiques, allant de 35 ans
en Asie où il y a une forte prévalence de
Helicobacter pylori et de néoplasies chez les
patients jeunes (18), à 60 ans dans des zones
de plus faible prévalence comme aux Etats-
Unis, où le risque de malignité au sein de la
majorité des populations est négligeable avant
cet âge (11). L’accès à l’examen endoscopique
est un autre facteur dont il faut tenir compte,
puisque sa disponibilité peut être limitée dans
certaines régions, ce qui pourrait empêcher
qu’il soit réalisé lors de la première exploration
diagnostique (19).

Diagnostic de l’infection à
Helicobacter pylori

Comme nous l’avons déjà vu, l’infection à
Helicobacter pylori est impliquée dans un pour-
centage élevé de DF. Son diagnostic peut se

Recommandations

La première approche diagnostique chez les
patients présentant des symptômes de dys-
pepsie consiste en la récapitulation exhaus-
tive des antécédents cliniques, en tenant
compte des symptômes et des signes qui
peuvent orienter vers un diagnostic initial.

Recommandations

La décision de réaliser une endoscopie
pour poser le diagnostic initial doit être
prise en tenant compte de facteurs tels
que la présence de signes d’alarme, une
faible réponse au traitement empirique de
première intention, l’âge du patient ou les
antécédents familiaux de cancer gastrique.
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poser au moyen de méthodes invasives (qui
exigent une endoscopie) et non-invasives. Le
choix d’un examen ou d’un autre dépend en
grande partie de sa disponibilité et de son
coût. Au-delà de la situation clinique, la pré-
valence de l’infection au sein de la population,
le rendement du test et les facteurs qui peu-
vent avoir une influence sur ses résultats (20),
il est fondamental de contrôler la consomma-
tion d’Inhibiteurs de la Pompe à Protons (IPP)
car ceux-ci diminuent la sensibilité aux tests
diagnostiques pouvant entraîner jusqu'à 30%
de faux-négatifs. Ces médicaments doivent
donc être interrompus au moins deux semai-
nes avant tout test diagnostique (21). 
De même, les traitements antibiotiques peu-
vent produire des résultats négatifs à ces
examens, ils doivent donc être évités durant
les quatre semaines qui précèdent la réalisa-
tion de l’examen diagnostique. Par ailleurs, la
consommation d’antihistaminiques H2 pourrait
aussi entraîner des faux négatifs chez jusqu’à
10% des patients, bien que cela n’ait pas été
totalement démontré (22, 23). Rien n'indique
que les antiacides affectent les résultats de ces
examens. 

Examens non-invasifs : test respiratoire,
détection des antigènes de Helicobacter pylori
dans les selles et sérologie.
L’expérience actuelle reconnaît le test respira-
toire comme étant le plus fiable parmi les tests
non-invasifs, avec une sensibilité et une spéci-
ficité comparables à celles de l’étude histolo-
gique après une biopsie (> 95%) (24).
Néanmoins, il n’est pas toujours applicable, car
dans les régions de forte prévalence, une séro-
logie négative peut raisonnablement être
acceptée comme positive. Pour que le test res-
piratoire soit fiable, il doit être réalisé confor-
mément au protocole européen standard, qui
comprend l’emploi d’acide citrique (25), car la
fiabilité des tests qui ne l’administrent pas
semble notablement inférieure (26). 

La détection des antigènes de Helicobacter
pylori dans les selles peut permettre un diag-
nostic rapide et fiable de l’infection à cette
bactérie bien que la sensibilité et la spécificité
des tests utilisés puissent varier en tenant
compte de la variabilité génétique de la bacté-
rie et la diversité des populations impliquées
(27). L’utilisation d’anticorps monoclonaux
dans les méthodes de détection des antigènes
dans les selles est plus fiable que lorsque des
anticorps polyclonaux sont employés. On a
aussi observé que la méthode ELISA (Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay) est plus fiable
que l’immuno-chromatographie, et elle peut
être utile avec les populations pédiatriques et
gériatriques chez lesquelles il est parfois
difficile de réaliser le test respiratoire.
Si l’on tient compte des rares études qui
comparent le test respiratoire aux méthodes
de détection des antigènes de Helicobacter
pylori dans les selles, les données disponibles
sur la sensibilité et la spécificité (quand les
deux méthodes sont réalisées dans des condi-
tions optimales) suggèrent que la fiabilité de la
détection des antigènes dans les selles peut
être légèrement inférieure à celle du test respi-
ratoire. Pourtant, des études comparatives
bien réalisées sur le plan méthodologique sont
nécessaires avant d’avancer une affirmation
formelle dans ce sens (28).

L’utilisation de la sérologie pour le diagnostic
de l’infection à Helicobacter pylori n’est en
général pas recommandée car, bien qu’il s’agis-
se d’une technique rapide et économique, sa
sensibilité et sa spécificité sont souvent faibles
et il existe une grande variabilité dans les kits
commerciaux ; sa fiabilité varie donc en fonc-
tion de la population chez laquelle elle est
utilisée. Par conséquent, son utilisation ne
serait utile que quand une validation préalable
au sein de la population ciblée aurait démontré
une sensibilité et une spécificité élevées (29).
Même dans ce cas, la détection d’anticorps
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immunoglobuline G n’établit pas si l’infection
est active ou elle est déjà passée (30).

Examens invasifs : biopsie avec analyse
histologique, test rapide de l'uréase et culture.

● La biopsie antrale réalisée au cours de
l’endoscopie est, en général, suffisante pour
le diagnostic. Elle devrait également être
réalisée dans le corps de l’estomac dans des
situations de faible densité bactérienne
(cancer gastrique, lymphome du MALT, gas-

   trite atrophique). L’échantillon histologique 
  doit être étudié avec une coloration de 
   Giemsa, plus sensible que l’hématoxyline-
   éosine (31-33)

● Les échantillons prélevés durant l’endos-
   copie peuvent aussi être analysés au test
  rapide de l’uréase, qui détecte l’augmen-
   tation du pH qui se produit quand l’uréase 
   de la bactérie hydrolyse l’urée et libère de 
   l’ammoniac. Généralement, on observe le 
   résultat dans les 24 heures, bien qu’actuel-
   lement il existe des tests ultra-rapides qui 
   donnent des résultats en 20 minutes (34). 

   Bien que la précision de ce test soit légère-
   ment inférieure à celle de la biopsie avec 
   étude histologique, le prélèvement de biop-
   sies à l’antre et au corps gastrique peut 
   augmenter sa sensibilité (29, 35 ).
   La sensibilité et la spécificité de l’étude his-
   tologique de la biopsie sont légèrement 
   supérieures au test rapide à l’uréase, tout en 
   apportant d’autres informations sur la pré-
   sence de lésions histologiques (comme la 
   métaplasie intestinale), bien que son coût et 
   le délai d’obtention du résultat soient supé-
   rieurs. Quand on réalise une endoscopie 
   avec biopsie, les deux examens sont des 
   alternatives valides de diagnostic. L’utilisa-
   tion de l’une ou de l’autre dépendra du 
   centre et des préférences facultatives (36). 

● Parmi les examens invasifs, la culture se
distingue par son excellente spécificité, bien
qu’elle nécessite des précautions particu-

   lières dans la manipulation de l’échantillon, 
  ce qui limite sa sensibilité. Quoiqu’elle ne 
  soit pas de pratique courante dans tous les 
  laboratoires, elle ne peut pas être recom-

   mandée en routine. Lorsqu’elle est positive, 
   elle a l’avantage d’apporter des données sur 
   la sensibilité de la bactérie aux antibiotiques. 

Rapport coût/efficacité

Les coûts de l’exploration diagnostique peu-
vent être considérables, si l’on tient compte du
coût des examens paracliniques, du coût
ajouté résultant de l’altération de la qualité de
vie du patient et de la perte de productivité
(37). Puisque les symptômes des troubles
gastro-intestinaux sont variés et ils impliquent
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Recommandations

Avant de réaliser l’étude de Helicobacter
pylori il est nécessaire de suspendre certains
traitements qui peuvent induire un résultat
négatif, comme les IPP (2 semaines avant)
ou les antibiotiques (4 semaines avant).
Le test qui déterminera le choix initial est le
test respiratoire avec de l’urée marquée au
13C et de l’acide citrique, en raison de sa
haute sensibilité et spécificité. La méthode
ELISA pour déterminer l’antigène dans les
selles peut constituer une alternative quand
on ne dispose pas du test respiratoire. La
sérologie est réservée aux situations spécia-
les, quand on dispose d’une validation préa-
lable au sein de la population à étudier.

Recommandations

Quand on dispose d’échantillons obtenus
au moyen d’une endoscopie, on recom-
mande l’étude histologique ou le test
rapide à l’uréase.
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fréquemment les systèmes extra-intestinaux,
l’évaluation diagnostique doit être personna-
lisée (1). Par rapport à l’endoscopie initiale, les
études du rapport coût/efficacité ont montré
une plus grande rentabilité de la stratégie
"analyse et traitement", particulièrement dans
les zones à forte prévalence de l’infection à
Helicobacter pylori, tandis qu’un traitement
médicamenteux empirique est plus rentable
dans les zones à faible prévalence (38, 39). 

Techniques fonctionnelles
Il s’agit de tests qui essaient d’évaluer les
fonctions physiologiques impliquées dans la
pathogenèse, comprenant la motilité et la
sensibilité gastro-intestinale (40) (tableau 3). Il
n’y a pas de tests spécifiques pour la DF et
leur utilisation est limitée dans la pratique
clinique, bien qu’ils puissent être utiles à la
recherche clinique.

Fonctionnement gastrique

Dans la pratique clinique, la méthode la plus
util isée pour évaluer les mécanismes de

vidange gastrique et la contractilité antrale est
l’étude de la vidange gastrique à l’aide d’isoto-
pes ou d’une scintigraphie, consistant à
administrer un repas marqué à l’aide d’isotopes
radioactifs (99mTc pour les solides ou 111In
pour les liquides). On la considère comme la
technique de référence pour l’évaluation des
troubles de la motilité gastro-intestinale, avec
une spécificité de 70% et une sensibilité de
100% selon les études de validation.
Néanmoins, elle a aussi ses limites, comme la
durée (4 heures), le coût élevé, l’exposition
aux rayonnements (qui limite son utilisation
chez les enfants et les femmes enceintes) et la
possibilité que des facteurs comme le type de
nourriture marquée, la position de la personne,
les troubles métaboliques et hydroélectro-
lytiques ou les phases du cycle menstruel aient
une influence sur les résultats (39).

Echographie et imagerie médicale par
résonance magnétique abdominale
Il s’agit de techniques qui permettent aussi
d’évaluer la vidange gastrique, bien que leur
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Processus Examen Commentaires Utilité
physiologique

Vidange gastrique Scintigraphie Examen le plus disponible Très grande
Test d’haleine à l’acide octanoïque 13C Facile à réaliser, bonne corrélation avec Très grande

la scintigraphie, approuvé par la FDA
Test d’haleine à la spiruline Facile à réaliser Très grande
Test d’absorption du paracétamol Vidange de liquides, non disponible en cliniques Faible
Smartpill Approuvé par la FDA Moyenne
Echograhie Uniquement expérimental, dépend de qui l’utilise Moyenne

Confort gastrique Barostat Invasive, inconfortable
Tomographie informatisée Pour la recherche uniquement Faible
Résonance magnétique, échographie Utilisation expérimentale

Fonction sensorielle Barostat Invasive, inconfortable, mesure aussi l’espace nécessaire Grande
gastrique Test de satiété Facile à réaliser, mais non normalisé Moyenne

Activité Manométrie antro-duodénale Disponible uniquement dans les centres de référence
myoélectrique Electrogastrographie

Tableau 3 : Tests disponibles pour évaluer les symptômes et le fonctionnement gastrique et son utilité dans la pratique clinique
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applicabilité clinique soit plus faible. L’échogra-
phie est particulièrement utile pour étudier la
fonction motrice antrale et duodénale, ainsi
que pour l’évaluation de la vidange du contenu
liquide de l’estomac. La résonance magnéti-
que, de son côté, ajoute des informations sur
la contractilité et la distribution du contenu
gastrique (39).

Test de satiété
Il s’agit d’un test non invasif qui permet de
mesurer de manière objective la satiété pré-
coce au moyen de l’ingestion d’un aliment
liquide administré en continu jusqu’à la satiété
maximale. Le test quantifie le volume de nutri-
ment ingéré sur une échelle de 0 à 5 ; on peut
ainsi établir une corrélation entre le résultat et
la gravité des symptômes, estimer le confort
gastrique et distinguer les personnes saines
des personnes dyspeptiques (41, 42). 

Test respiratoire
Le test respiratoire est effectué au moyen de
l’administration d’isotopes stables, comme
l'acide octanoïque marqué au 13C ou l’acétate
marqué au 13C, tous deux absorbés rapide-
ment dans le duodénum, métabolisés dans le
foie et éliminés par les poumons sous forme de
13CO2, qui peut être détecté dans l’air expiré à
l’aide d’une spectrométrie de masse. Il possè-
de une précision diagnostique similaire à la
scintigraphie et serait donc une alternative à
celle-ci (39). Ses résultats s’expriment avec les
mêmes paramètres que la scintigraphie, mais
celui-ci offre l ’avantage de pouvoir être
employé comme technique de dépistage dans
les études épidémiologiques des populations. 

Barostat
Le barostat étudie la sensibilité de l’estomac à
la distension, la capacité d’adaptation et les
réflexes. Le test consiste à introduire dans
l’estomac une sonde pourvue d’un ballonnet et
connectée à un appareil qui produit une dis-

tension contrôlée pour déterminer la réponse,
la sensibilité et l'adaptation de l’estomac. Ce
test est spécifique à l’évaluation de l’hypersen-
sibilité viscérale, bien qu’il soit invasif et
gênant (43).

Electrogastrographie
Il s’agit d’une méthode non-invasive pour
mesurer l’activité myoélectrique gastrique par
l’application d’électrodes cutanées. Elle mesure
précisément les ondes gastriques lentes et leur
interprétation appropriée offre des informa-
tions cliniques, physiologiques et physiopatho-
logiques significatives (44).

Manométrie luminale
Elle mesure les variations de pression intralu-
minale à l’aide de capteurs situés dans la
région du tractus gastro-intestinal (TGIS) à
explorer. Elle offre des enregistrements sur 24
heures qui mesurent l’activité motrice post-
prandiale et nocturne, ce qui permet de distin-
guer les troubles myopathiques, neuropathi-
ques et obstructifs, et d’exclure les troubles de
la motilité comme cause de la dyspepsie. (39)
Cependant, il s’agit d’un test souvent gênant et
inconfortable (1). 

Capsule de motilité sans fil
Il s’agit d’une technique non-invasive durant
laquelle une capsule munie d’un capteur non
radioactif mesure en continu la température, le
pH et la pression intraluminale à mesure
qu’elle traverse le TGIS (45, 46). Une augmen-
tation de 2 ou davantage d’unités de pH indi-
que la vidange gastrique et la diminution sub-
séquente de 1 ou davantage d’unités de pH
indique le passage à la jonction iléo-cæcale
(47). Son utilisation est contre-indiquée chez
les enfants, les femmes enceintes et en cas de
soupçon ou de présence avérée de fistules,
diverticules ou d’obstruction gastro-intestinale,
de troubles de la motilité ou de dysphagie,
entre autres (48).
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Chapitre 6 - Régime alimentaire et mesures générales

Introduction

Actuellement, les facteurs diététiques sont reconnus comme ayant un rôle important dans le
déclenchement et l’aggravation des symptômes des patients souffrant de Dyspepsie Fonctionnelle
(DF) (1-4). Divers mécanismes pouvant expliquer les symptômes gastro-intestinaux induits par les
aliments ont été suggérés, dont la stimulation directe par des produits chimiques alimentaires, la
distension luminale et l’hypersensibilité aux aliments (5). Un régime alimentaire à haute teneur en
graisses a été associé à la DF, mais d’autres aliments ont aussi été impliqués, comme par exemple
ceux qui contiennent des hydrates de carbone, le lait et les produits laitiers, les agrumes, les
aliments épicés, le café et l’alcool (2, 6). Le régime alimentaire pourrait changer la composition de
la flore intestinale, ce qui serait un facteur pertinent dans les symptômes de la DF (7). Le concept
d’hypersensibilité viscérale à la stimulation des nutriments est aussi un facteur étiologique à
prendre en compte et un pourcentage élevé de patients, surtout ceux souffrant d’un Syndrome de
Détresse Postprandiale (SDP), signalent l’apparition des symptômes 15 à 30 minutes après l’inges-
tion d’aliments (8). Bien que les patients puissent identifier certains aliments comme déclencheurs
de leurs symptômes, ils ne prennent pas toujours les mesures nécessaires pour modifier leurs
habitudes alimentaires. Il serait donc important d’évaluer le potentiel effet bénéfique des
interventions diététiques et des modifications du mode de vie (2). De ce fait, divers guides et
recommandations abordent ce sujet et considèrent ces mesures comme une première étape du
traitement de la DF (9-12). Pourtant, les preuves allant dans ce sens sont limitées en raison de la
rareté des études cliniques et du fait que l’information disponible provient fondamentalement
d’études observationnelles ou des propres expériences des patients (11, 13). D’autres essais
seraient donc nécessaires pour approfondir de manière contrôlée l’étude de l’influence du régime
alimentaire sur la DF.

Apport calorique et habitudes alimentaires

Il n’existe pas de modèle alimentaire spécifique chez les patients souffrant de DF. Selon les
données disponibles, la réponse à la nourriture est très variable de sorte qu'aussi bien les repas
abondants que l’ingestion de petites quantités peuvent déclencher ou aggraver les symptômes.
Les études qui analysent ces modèles sont rares, limitées sur le plan méthodologique et elles
semblent conclure que les patients souffrant de DF, par rapport aux témoins du groupe de
contrôle, mangent plus rapidement et ont moins d’apports alimentaires journaliers, qui sont donc
moins réguliers et en quantités plus faibles (13, 14). Il existe pourtant des divergences dans ce
sens, car d’autres études ne confirment pas qu’il existe un modèle spécifique de régime alimen-
taire chez les patients souffrant de DF. Certains travaux suggèrent que la DF peut s’améliorer en
recommandant aux patients des repas moins abondants et plus pauvres en graisses (4). 
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Fibres et hydrates de carbone dans
le régime alimentaire

Les fibres alimentaires présentent divers bien-
faits pour la santé. Elles réduisent, par exem-
ple, le taux de cholestérol dans le sang,
améliorent le contrôle de la glycémie et celui
du poids corporel. Pourtant, elles affectent
aussi les habitudes intestinales, car elles pro-
duisent une stimulation mécanique de la
muqueuse intestinale en augmentant le volu-
me des selles. De plus, la fermentation des
fibres alimentaires par le microbiote intestinal
diminue le pH luminal et produit des gaz et des
acides gras à chaîne courte. Ces gaz augmen-
tent la pression luminale et les acides gras à
chaîne courte affectent la sécrétion et la moti-
lité gastro-intestinale (15).

Selon leurs caractéristiques physiques et chi-
miques, les fibres du régime alimentaire peu-
vent se diviser en solubles (visqueuses et non-
visqueuses) ou insolubles, et à leur tour en
carbohydrates à chaîne longue et courte et en
types fermentescibles et infermentescibles
(15). Dans cette classification, les oligosaccha-
rides, disaccharides, monosaccharides et
polyols fermentescibles (FODMAP), présents
dans les fruits, les légumes, les aliments
contenant du lactose et des édulcorants artifi-
ciels (considérés comme carbohydrates à chaî-
ne courte, solubles et hautement fermentes-
cibles) semblent être étroitement liés à la DF.
Leur fermentation et leurs effets osmotiques
peuvent exacerber les symptômes chez
certains patients souffrant de DF (16). On a vu
que, chez des volontaires sains, les régimes
contenant ces aliments augmentent la disten-
sion intestinale par le biais d’une augmentation
du volume d’eau dans l’intestin sans entraîner
de symptômes, alors qu’ils peuvent induire des
symptômes chez certains patients souffrant de
DF (17). Actuellement, ces observations sont à
l’origine de l’exploration de l’efficacité probable

et des mécanismes d’action du régime faible
en FODMAP chez les patients souffrant de DF
(18).

Consommation de graisses et 
de protéines

Les patients souffrant de DF signalent fré-
quemment que les symptômes s’aggravent
avec l’apport d’aliments riches en graisses. De
plus, dans des études biologiques on a observé
que l’administration intra-duodénale de lipides
est associée à des symptômes de plénitude, de
gonflement et de nausées chez les patients
souffrant de DF. Bien que le mécanisme phy-
siopathologique ne soit pas totalement élucidé,
il semble que la cholécystokinine soit un fac-
teur important de la physiopathologie des
symptômes dyspeptiques induits par les
graisses (19). 
Pour ce qui concerne les protéines, elles ont
été associées à l’altération de la motilité gastri-
que et à une augmentation de la sensation de
satiété (4, 20). Actuellement, on explore le rôle
du gluten dans la production de symptômes
similaires à ceux des patients souffrant de
maladie cœliaque sans l’entéropathie qui la
caractérise (17). Ainsi, il existe des données
appuyant l’existence d’un syndrome connu
comme “ensibilité non-cœliaque au gluten”, et
qui suggère une affection hétérogène avec
quelques caractéristiques de maladie cœliaque,
souvent classée comme DF (21).

Hypersensibilité aux acides

L’acide joue un rôle crucial dans la pathogénie
de la DF. La présence d’acide gastrique affecte
la motilité et la sensibilité gastrique et l’acidifi-
cation duodénale induit une relaxation gastri-
que proximale et une hypersensibilité à la dis-
tension gastrique (22). Pourtant, il n’y a
aucune étude qui analyse si l’ingestion d’agru-
mes ou d’aliments favorisant la sécrétion d’aci-
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de (comme le café) peut avoir une influence
sur le pH intraluminal. Cependant, une étude a
démontré que chez 73% des patients souffrant
de dyspepsie de type ulcéreux (critères de
Rome II) les agrumes exacerbaient la sympto-
matologie (23).

Aliments épicés 

La consommation soutenue de nourriture épi-
cée est associée à de plus grandes probabilités
de dyspepsie. Il existe des preuves de cette
relation avec la consommation d’épices telles
que le poivre noir, le poivre rouge et le piment
(24, 25). La capsaïcine est le composé chimi-
que qui provoque le goût épicé. Sa consom-
mation est associée à l’apparition de symptô-
mes de DF, bien qu’il ait aussi été démontré
que son apport à long terme entraîne une
amélioration de ces symptômes en raison du
fait que les récepteurs à potentiel transitoire
V1 deviennent insensibles (26). Cet effet n’a
pas été analysé assez rigoureusement et d’au-
tres études s’imposent donc avant d’en recom-
mander l’usage (9).

Probiotiques

La composition du microbiote intestinal dépend
en grande partie de facteurs de l’hôte tels que
la génétique et les nutriments ingérés (27).
On a vu que la composition bactérienne du
fluide gastrique de patients souffrant de DF
diffère de manière significative de celle des
témoins du groupe de contrôle (28). Par
ailleurs, la relation entre le microbiote et la DF
a été suggérée à partir de publications dans
lesquelles le traitement antimicrobien ciblant
l’Helicobacter pylori a été efficace dans l’amé-
lioration des symptômes sans que celle-ci ne
soit due exclusivement qu’à l’éradication de
cette bactérie, mais aussi à d’autres effets anti-
bactériens (17). On a observé aussi que le
traitement par le probiotique Lactobacillus

gasseri OLL2716 (LG21) a restauré la compo-
sition du microbiote chez les patients souffrant
de DF (29).
Le reflux du contenu intestinal (y compris les
acides biliaires et les bactéries intestinales)
pourrait aussi induire la modification de la
composition bactérienne du suc gastrique des
patients souffrant de DF. Dans ce contexte, les
probiotiques sembleraient efficaces pour le
traitement de la DF à travers la normalisation
du microbiote gastrique (30).

Alcool, tabac et caféine

Parmi les comportements associés à la DF,
l’étude du rôle du tabagisme et de la consom-
mation d’alcool n’a pas été approfondie.
Pourtant, après une analyse systématique de la
littérature, on a observé que le tabagisme était
associé à une augmentation significative du
risque de DF. De même, une consommation
importante d’alcool peut induire et aggraver les
symptômes de DF (31). Quant à la caféine,
bien qu’il soit possible qu’elle stimule la sécré-
tion d’acide et prédispose à la dyspepsie, les
différentes études n’ont pas établi qu’un apport
important de café ou de thé soit associé à la
présence de cette pathologie (25). 

Mode de vie et 
facteurs psychosociaux

Les facteurs psychosociaux peuvent affecter la
fonction gastro-intestinale (motilité, sensibilité
et fonction de barrière) à travers l’axe cerveau-
intestin. L’association de la DF aux troubles
psychiatriques, particulièrement l’anxiété, la
dépression et la névrose est largement recon-
nue (32, 33), ainsi que la réponse émotionnelle
au stress, la perception de la santé et l’adap-
tation émotionnelle à la maladie (27). En
outre, on sait que les symptômes peuvent
déclencher des problèmes d’anxiété qui aggra-
veraient le problème physique, ce qui établit
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une relation bidirectionnelle (34). 
Par ailleurs, certains comportements qui défi-
nissent le mode de vie peuvent aussi être
associés à la DF. Nous avons déjà vu tout au
long de ce chapitre que la consommation
d’alcool et de tabac, et l’ingestion de graisses
et d’aliments épicés entre autres, peuvent
contribuer au développement et au maintien
de la DF. Une étude évaluant l’effet de la
modification de ces habitudes en faveur d’un
mode de vie plus sain a démontré une amé-
lioration significative des symptômes de DF
(35).

Allergies alimentaires

Il existe actuellement un intérêt croissant pour
l’étude de la relation entre la fonction immuni-
taire et la DF, fondé sur des données biologi-
ques de la maladie comme l’activation de mas-
tocytes et la libération de cytokines inflamma-
toires, ainsi que l’augmentation des éosinophi-
les et la présence d’immunoglobulines dans la
muqueuse intestinale (27). On estime que la
prévalence des allergies alimentaires est de
8% chez les enfants et de 5% chez les adultes
(36). L’hypersensibilité alimentaire, classée en
réactions induites par l’immunoglobuline E
(IgE) et non-induites par l’IgE, est un sujet
très controversé (37). On sait que les anticorps
IgE spécifiques des aliments jouent un rôle
dans l’allergie alimentaire alors que la réaction
induite par les anticorps non-IgE n’est pas

certaine (38). On a vu que chez les patients
souffrant d’un syndrome de l’intestin irritable,
les niveaux d’IgG4 dirigés contre certains
aliments communs sont élevés (37). De même,
les patients souffrant de DF présentent un taux
plus élevé d’IgG dirigés contre certains ali-
ments communs par rapport aux témoins sains
du groupe de contrôle. Pourtant, il ne semble
pas exister une corrélation entre le taux de ces
anticorps et la gravité des symptômes (39).-
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Recommandations

Bien que le rôle des aliments et du mode de
vie dans le développement des troubles
fonctionnels gastro-intestinaux soit connu, il
est difficile d’identifier les groupes d’ali-
ments impliqués dans l’apparition ou l’aggra-
vation des symptômes. En partie parce qu’il
y a peu de preuves apportées par des essais
cliniques randomisés ou des études épidé-
miologiques rigoureuses. Les recommanda-
tions diététiques en matière de maladies
fonctionnelles gastro-intestinales sont ainsi
limitées et se basent en grande partie sur
l’empirisme et la connaissance de sa physio-
pathologie. Il faut donc éviter de prescrire
des régimes standardisés, et privilégier le
principe selon lequel chaque patient est un
cas à part. Ce faisant, à chaque patient
correspondra un régime alimentaire en fonc-
tion du niveau de tolérance de celui-ci.
Le tableau 1 rassemble certaines recomman-
dations basées sur les données publiées et
sur l’expérience clinique d’experts (13, 40).

Variable Recommandations

Habitudes alimentaires Un régime alimentaire équilibré, des repas fréquents et en petites quantités (volume moindre et 
apport calorique), et qui respecte les horaires des repas, peut s’avérer bénéfique dans le cadre d’une 
DF. Il faut aussi conseiller de manger lentement et de mastiquer comme il se doit pour favoriser le 
traitement gastrique des aliments

Graisses Les graisses augmentennt les symptômes dyspeptiques, particulièrement la distension post-prandiale 
en fonction de la dose

Tableau 1 : Recommandations diététiques basées sur des données et l’expérience des experts (1ère partie)
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Variable Recommandations

Hydrates de carbone Les hydrates de carbone sont des nutriments en général bien tolérés, sauf chez les patients souffrant 
d’intolérance au gluten

Protéines L’apport protéique semble augmenter la sensation de satiété chez les patients souffrant de DF

Acides La sensibilité duodénale aux acides semble être augmentée en cas de DF. Cette exposition est 
associée à l’augmentation des symptômes

Fibre Les résultats de l’apport en fibre semblent être indirects et amélioreraient la constipation, l’intestin 
irritable et, indirectement la DF

Picante Les aliments contenant de la capsaïcine (piment) pourraient être bénéfiques en cas de DF

Probiotiques Les probiotiques peuvent être une réponse prometteuse

Tabac, alcool, café Les études observationnelles présentent des données variables par rapport à l’implication du tabac, 
de l’alcool et du café dans la dyspepsie, mais, il est généralement recommandé de cesser de fumer et 
d’éviter de consommer des quantités modérées d’alcool et de café

Mode de vie Améliorer le mode de vie (stress, anxiété, altérations psychosomatiques) est une mesure à prendre en 
compte tant pour la prévention que pour le traitement

Allergies Les symptômes de DF ne sont pas associés aux allergies alimentaires

Tableau 1 : Recommandations diététiques basées sur des données et l’expérience des experts (suite)
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Chapitre 7 - Antiacides

Introduction

Comme nous l’avons vu dans le chapitre précédent, l’acide joue un rôle important dans la
pathogénie de la dyspepsie fonctionnelle (DF) puisque la présence d’acide gastrique affecte la
motilité et la sensibilité gastrique. De plus, l’acidification duodénale induit la relaxation gastrique
proximale et l’hypersensibilité à la distension gastrique (1). Il existe divers traitements disponibles
pour réduire l’acide dans l’estomac, comme les antiacides, les antihistaminiques H2 (antagonistes
des récepteurs à l'histamine de type 2 ou ARH2) et les Inhibiteurs de la Pompe A Protons (IPP).
Les antiacides réduisent les symptômes liés à l’acide comme, par exemple, les douleurs
abdominales et la sensation de brûlure (2). Leur action se produit localement en neutralisant
l'acide chlorhydrique dans l’estomac et en augmentant le pH gastrique, ce qui réduit aussi la
formation et l’activité de la pepsine. Ils peuvent également augmenter l'angiogenèse et s’unir aux
acides biliaires, en inhibant l’activité peptique (3). Certains des plus utilisés contiennent du
magnésium ou de l’aluminium (aux propriétés laxatives et astringentes, respectivement) : 

• Hydroxyde de magnésium (ClMg dans l’estomac),
• Trisilicate de magnésium (ClMg dans l’estomac),
• Algeldrate : gel d’hydroxyde d’aluminium,
• Almagate : dérivé d’aluminium et de magnésium,
• Magaldrate : dérivé d’aluminium et de magnésium,
• Bicarbonate de soude.

Les médicaments antiacides sont peu coûteux et sont généralement bien tolérés, ce qui fait qu’ils
aient été utilisés traditionnellement pour le traitement de la dyspepsie et d’autres affections
gastriques, particulièrement de type ulcéreux. Il n’existe pourtant aucune preuve de leur efficacité
dans le traitement de la DF et ils sont en général considérés comme inefficaces (4-6). En outre, ils
ne sont pas dépourvus d’événements indésirables ni d’interactions : l’élévation du pH dans
l’estomac peut interférer avec l’absorption de certains médicaments et les sels d’aluminium et de
magnésium peuvent former des complexes insolubles notamment avec les quinolones ou les
tétracyclines, ce qui réduit leur biodisponibilité.

Essais cliniques comparatifs

Antiacides contre placebo
Il y a peu d’études ayant comparé l’efficacité des antiacides à celle d’un placebo. Nous n’avons
identifié qu’une étude comparative avec placebo qui n’établit pas la supériorité de l’antiacide dans
l’amélioration des douleurs épigastriques ou des nausées. GOTTHARD et al. (7), ont étudié 
222 patients sans antécédents d’ulcère peptique et ne présentant pas de manifestations d’autres
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causes organiques de dyspepsie. Les patients
furent traités pendant 6 semaines au placebo,
à la cimétidine ou à l’antiacide. La cimétidine
fut supérieure aux antiacides et au placebo en
ce qui concerne le soulagement des douleurs
et des nausées, de même que pour l’amélio-
ration de l’état général, alors que l’antiacide
améliora de façon significative la sensation de
distension.
Dans une revue systématique, MOAYYEDI et
al. (8) ont analysé six classes de médicaments
(antiacides, anti-H2, IPP, prokinétiques, agents
protecteurs de la muqueuse gastrique et anti-
muscariniques) dans des essais cliniques ran-
domisés comparant les médicaments entre eux
ou à un placebo dans le cadre du traitement
de la dyspepsie non-ulcéreuse. Les prokiné-
tiques, anti-H2 et IPP (avec 19, 12 et 10
essais, respectivement) furent significative-
ment supérieurs au placebo. Dans 6 essais, les
sels de bismuth furent supérieurs au placebo,
mais avec une différence peu significative. Par
ailleurs, les antiacides dans un essai et le
sucralfate dans deux essais ne montrèrent pas
une supériorité significative par rapport au
placebo.

Antiacides associés à 
d’autres médicaments
Une étude de COFFIN et al. (9) a analysé
l’effet de l’association d’un antiacide (oxyde de
magnésium) à la siméticone et au charbon
actif (Carbosymag®) contre placebo chez 276
patients souffrant de DF (selon les critères de
Rome III). Dans cette étude, on observa une
réduction significative de l’intensité de l’ensem-
ble des symptômes avec le charbon actif 
(NNT = 7 ; IC 95% : 4-32 ; p = 0,01) et une
réduction significative de l’ intensité de la
satiété postprandiale, des douleurs épigastri-
ques, des brûlures et de la distension abdomi-
nale produite par ce médicament par rapport
au placebo (p < 0,05).
Par la suite, on a évalué l’action de l’associa-
tion du bicarbonate de soude et du carbonate

de calcium avec de l'alginate de sodium
(Gaviscon Double Action® ; alginate/antiacide)
dans deux essais cliniques (10). Il s’agit d’une
étude randomisée en double aveugle de grou-
pes parallèles dans lesquels l’alginate/antiacide
ou le placebo furent administrés pendant 
7 jours consécutifs à des patients atteints de
Reflux Gastro-Œsophagien (RGO). On évalua
le changement du score global au question-
naire relatif aux symptômes du RGO, de
manière combinée, du pyrosis, de la régurgita-
tion et de la dyspepsie. Parmi les 111 patients
qui furent étudiés, une diminution significative
plus importante fut observée dans le score
(tantôt global que dans chaque domaine indé-
pendant) du RGO chez les patients traités par
le médicament à l’étude par rapport au place-
bo (p = 0,0033). La réponse globale au traite-
ment des patients fut aussi évaluée, et elle fut
supérieure chez ceux traités par l’alginate/
antiacide, sans que l’on ne décèle de différen-
ces dans l’incidence d’événements indésirables
entre les deux groupes étudiés (11). Une autre
étude randomisée en double aveugle de grou-
pes parallèles effectuée en Chine administra
l’alginate/antiacide ou du placebo pendant 
7 jours consécutifs à des patients atteints de
RGO. Les résultats furent comparables à ceux
de l’étude précédente et les auteurs conclurent
que le traitement par l’association intégrée
dans l’alginate/antiacide était efficace pour la
réduction des symptômes de reflux et de
dyspepsie chez les patients atteints de RGO. 

Antiacides et ARH2
Les essais qui ont évalué l’efficacité des anti-
acides par rapport à celle des ARH2 sont rares
et nous n’en avons trouvé aucun de récent.
Dans les résultats des études examinées (7,
12, 13), aucune différence significative n’a été
identifiée dans la réduction globale des symp-
tômes. Quant aux symptômes isolés, il semble
que les ARH2 aient tendance à avoir un plus
grand effet sur les douleurs épigastriques et
les nausées, et les antiacides sur la distension,
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bien qu’aucune différence statistiquement
significative n’ait été identifiée.

Antiacides et IPP
La méta-analyse de DELANEY et al. (14)
comprenait des essais cliniques randomisés
comparant les antiacides aux IPP dans le cadre
du traitement de la dyspepsie. Elle a inclus les
essais qui comparaient les IPP aux antiacides
et aux ARH2 parmi d’autres interventions.

Dans cette méta-analyse, on observa que les
IPP furent plus efficaces en termes de réduc-
tion des symptômes globaux de dyspepsie 
(RR = 0,65 ; IC 95% : 0,54-0,78, hétérogé-
néité significative), des brûlures (RR = 0,52 ;
IC 95% : 0,45-0,60, sans hétérogénéité) et de
soulagement du patient que les antiacides,
mais aucune différence significative n’a été
observée pour le contrôle de la douleur épigas-
trique (RR = 0,80 ; IC 95% : 0,63-1,02).

Recommandations relatives à l’utilisation d’antiacides dans le traitement de la DF

• Chez les patients souffrant de DF, on suggère de ne pas utiliser les antiacides comme traitement de première intention,
• Les antiacides ne montrent aucune différence significative par rapport au placebo dans l’amélioration de la symptomatologie et

l’on observe uniquement une amélioration de la sensation de gonflement*,
• L’association des antiacides avec d’autres médicaments peut présenter des avantages dans le traitement de la DF**,
• Les antiacides comparés aux ARH2 ne montrent aucune différence significative en ce qui concerne l’amélioration des symptômes.

Les ARH2 ont tendance à soulager un peu plus les douleurs épigastriques et les nausées*,
• Les IPP montrent une certaine supériorité par rapport aux antiacides en termes d’amélioration des symptômes globaux, des

brûlures et de soulagement du patient.

* Résultats limités en raison du faible nombre d’études cliniques, avec des limitations méthodologiques et un échantillon de taille réduite.
** Elevée pour Gaviscon DA© (deux essais cliniques randomisés contrôlés contre placebo).
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Chapitre 8 - Antagonistes des récepteurs à l’histamine 
de type 2 ou antihistaminiques H2

Introduction

Les premiers antagonistes des récepteurs à l’histamine de type 2 (ARH2) ont été développés au
début des années 70. Par la suite, le développement séquentiel des ARH2, les Inhibiteurs de la
Pompe A Protons (IPP) et la découverte de l’infection à Helicobacter pylori ont changé le modèle
de maladie fonctionnelle gastro-intestinale (1). Les ARH2 appartiennent, avec les IPP et les
antiacides, au groupe des médicaments utilisés pour réduire l’acide dans l’estomac chez les
patients souffrant de dyspepsie. Les antiacides et les IPP agissent en bloquant la sécrétion d’acide
gastrique, réduisant ainsi les symptômes associés. Quant aux ARH2, ils agissent par inhibition
compétitive de l’union entre l’histamine et les récepteurs H2 de l’histamine situés dans la mem-
brane des cellules pariétales gastriques, réduisant la sécrétion gastrique acide basale stimulée par
différents agonistes, les aliments ou la gastrine. Ils réduisent aussi le volume total de suc gastri-
que, diminuant ainsi indirectement la sécrétion de pepsine. 
Selon la dernière révision des critères de Rome IV, les ARH2, ainsi que les IPP, sont considérés
comme un traitement efficace de la dyspepsie fonctionnelle (DF). Cette recommandation est basée
sur divers essais contrôlés, avec un bénéfice thérapeutique de 10 à 15% supérieur par rapport au
placebo (2).
Les ARH2 les plus utilisés sont la cimétidine, la ranitidine, la famotidine et la nizatidine, auxquelles
il faut ajouter d’autres plus récentes (roxatidine, lafutidine et oxmétidine). 
Diverses études ont évalué l’efficacité des ARH2 pour le traitement de la DF. Malgré leur grande
hétérogénéité, il a été généralement démontré que leur efficacité pour le traitement symptoma-
tique de la dyspepsie est supérieure à celle du placebo et légèrement inférieure à celle des IPP (3).

Essais cliniques comparatifs

ARH2 contre placebo
Dans deux méta-analyses, on a examiné les essais cliniques randomisés qui étudiaient l’efficacité
des ARH2 dans le traitement de la dyspepsie non-ulcéreuse. La première (4), qui incluait 22 essais
cliniques randomisés et 2.959 patients, a établi la supériorité des ARH2 par rapport au placebo
dans l’amélioration et la résolution totale des douleurs épigastriques, mais non dans l’amélioration
des symptômes globaux des patients souffrant de DF. Dans la seconde (5), 12 essais cliniques
randomisés avec un total de 2.183 patients adultes souffrant de dyspepsie non ulcéreuse ont été
examinés. De même, un bénéfice global significatif des ARH2 par rapport au placebo (RR = 0,77 ;
IC 95% : 0,65-0,92) a été observé, même si en analysant les symptômes isolés, une amélioration
significative ne fut observée que pour les douleurs épigastriques et la plénitude postprandiale mais
non pour l’acidité. Cependant, l’effet bénéfique observé pourrait être surestimé, comme on
l’observe dans d’autres analyses systématiques (6). Nous avons là analysé 12 études incluant des
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ARH2 dans lesquelles l’ampleur des effets de
leur association favorisait leur utilisation par
rapport au placebo. Pourtant, en étudiant
l’impact de la qualité des études (évaluée selon
les critères Jadad (7) et l’application des critè-
res de Rome IV), l’effet était moins prononcé
et statistiquement non-significatif dans les
études de “bonne qualité” par rapport à celles
de “mauvaise qualité”. 
Pour leur part, LACY et al. (8), dans une analy-
se systématique de 12 essais cliniques rando-
misés incluant 2.183 patients, ont trouvé des
différences significatives dans l’amélioration
des symptômes (54% des patients traités avec
des ARH2 par rapport à 40% de ceux qui
étaient dans le groupe sous placebo). Dans les
cinq études qui évaluaient la réponse sur les
symptômes isolés, on a observé des différen-
ces significatives par rapport au placebo dans
l’amélioration des douleurs épigastriques et de
la plénitude postprandiale.

ARH2 par rapport aux antiacides 
Comme on l’a déjà vu dans le chapitre précé-
dent, on a examiné trois études qui compa-
raient les ARH2 avec les antiacides et avec le
placebo (9-11). Dans celles-ci, aucune diffé-
rence significative n’a été identifiée dans la
réduction des symptômes globaux. Quant aux
symptômes isolés, les ARH2 ont semblé mon-
trer une certaine tendance à un plus grand
effet sur les douleurs épigastriques et les
nausées, et les antiacides sur la distension.
Cependant, aucune différence statistiquement
significative n’a été identifiée.

ARH2 par rapport aux IPP 
Les ARH2 ont tendance, en général, à être
moins efficaces que les IPP dans le traitement
de la DF, même si les preuves sont rares. Dans
une analyse systématique récente de 23 essais
cliniques randomisés incluant 8.759 partici-
pants (12), deux études (740 participants) ont
été analysées qui comparaient les ARH2 avec

les IPP. Dans ces études, il a été observé que
les IPP étaient légèrement plus efficaces que
les ARH2 (RR = 0,88 ; IC 95% : 0,74-1,04) ;
les différences méthodologiques entre les deux
études pourraient cependant avoir eu une
influence sur les résultats.
Auparavant, DELANEY et al. (13) ont réalisé
une méta-analyse dans laquelle ils ont inclus
des essais comparatifs et randomisés qui
comparaient l’utilisation d’ARH2 avec celle
d’IPP, entre autres interventions. Dans cette
méta-analyse, les IPP ont été significativement
plus efficaces sur les symptômes globaux de
dyspepsie que les ARH2 (RR = 0,63 ; IC 95% :
0,47-0,85). En analysant les symptômes isolés,
les IPP étaient plus efficaces dans le traitement
des brûlures (RR = 0,46 ; IC 95% : 0,37-0,57)
(14) et des douleurs épigastriques (RR = 0,69;
IC 95% : 0,58-0,81). Ces différences lors de
l’évaluation des symptômes isolés ont été
constatées dans d’autres études, de sorte que
la prescription de l’un ou l’autre type de médi-
caments doit tenir compte des symptômes
prédominants chez chaque patient (14).

ARH2 par rapport aux prokinétiques 
Les médicaments prokinétiques sont utilisés
pour le traitement symptomatique de patients
souffrant de DF, surtout de Syndrome de
Détresse Postprandiale (SDP), car en favorisant
la vidange gastrique ils réduisent le reflux
gastro-œsophagien et améliorent le transit
intestinal. Les plus utilisés sont les médica-
ments dont l’action prédominante est anti-
dopaminergique (dompéridone, métocloprami-
de, clébopride, lévosulpiride) ou les agonistes
des récepteurs sérotoninergiques 5-HT4
[cisapride* et cinitrapide (3)]. 
Il y a peu d’études qui comparent les prokinéti-
ques avec les antisécrétoires. Une étude en
double aveugle comparative entre la cisapride,
la métoclopramide et la ranitidine a montré
que les trois médicaments contrôlaient les
symptômes des troubles fonctionnels du trac-
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tus gastro-intestinal supérieur, bien que la
cisapride fût significativement plus efficace que
la ranitidine (particulièrement pour le contrôle
des reflux) et associée à moins d’évènements
indésirables (15). De même, deux autres
études ont montré des résultats moins bons
dans l’amélioration globale de la dyspepsie
avec les nizatidines (16) et avec la ranitidine
(17) qu’avec le prokinétique cisapride. Dans la
revue systématique de MOAYYEDI (5) et al.,
l’analyse de 5 essais cliniques randomisés et
739 patients a montré une plus grande tendan-
ce à l’amélioration globale avec les prokinéti-
ques qu’avec les ARH2, bien qu’il ne soit pas
observé de différences significatives entre eux.
Quant à l’analyse des symptômes isolés, seul
un essai contrôlé et randomisé (220 patients) a
établi une plus grande efficacité avec les proki-
nétiques dans le traitement des nausées (RR =
0,13 ; IC 95% : 0,03-0,54). Dans une étude
qui comparait l’itopride avec la ranitidine (18) il
a été observé une amélioration significative
des symptômes liés à une motilité altérée avec
l’itopride, alors que la ranitidine améliorait
significativement les symptômes liés aux
reflux. Bien que des études qui corroborent ces
découvertes soient nécessaires, on peut déjà
signaler qu’il existe une certaine supériorité
des ARH2 dans la DF de type syndrome dou-
loureux épigastrique et des prokinétiques dans
la dyspepsie de type SDP.

ARH2 par rapport aux antimuscariniques 
Les études qui comparent les ARH2 à l’anti-
muscarinique pirenzépine ne sont pas
concluantes. Dans une étude qui les comparait
indirectement (cimétidine contre placebo et
pirenzépine contre placebo) (19) dans la
dyspepsie non ulcéreuse, on observa que la
cimétidine était supérieure au placebo (bien
que l’amélioration des symptômes fût faible)
alors que la pirenzépine ne l’était pas. Dans
une étude postérieure, on compara les deux
médicaments chez 114 patients atteints de

gastrite érosive et on observa une réduction
importante des symptômes avec les médica-
ments sans qu’il y ait eu de différences signi-
ficatives entre eux (20).
Par ailleurs, on a étudié l’efficacité et la
sécurité d’emploi d’un nouvel antimuscarinique
(acotiamide) dans le traitement de la DF, qui
s’est avéré sûr à long terme et a amélioré de
manière significative les symptômes comme la
plénitude postprandiale et la satiété précoce.
Cependant, pour le moment on ne dispose pas
de données d’essais cliniques comparatifs qui
puissent confirmer son efficacité (21-23).

ARH2 par rapport aux protecteurs 
de la muqueuse
Divers médicaments sont considérés comme
des protecteurs de la muqueuse gastrique,
comme le sucralfate, les sels de bismuth ou
l'alginate. Nous ne disposons pas d’études qui
démontrent qu’un d’entre eux soit plus efficace
que le placebo dans le traitement de la DF ;
dans une méta-analyse de 5 études incluant
311 patients, ni les sels de bismuth ni le sucral-
fate n’ont été significativement supérieurs au
placebo (24). Quant à leur efficacité par rap-
port aux ARH2, nous avons seulement trouvé
une étude prospective qui compare le sucralfa-
te à la ranitidine (25) (100 patients souffrant de
dyspepsie non-ulcéreuse) et qui concluait que
le sucralfate était supérieur quant à l’amélio-
ration des symptômes des patients évalués. 

ARH2 comparés entre eux 
Nous n’avons pas trouvé d’études comparati-
ves des différents ARH2 chez les patients
adultes souffrant de DF, mais nous n’avons pas
observé non plus de différences d’efficacité
pour traiter les symptômes ulcéreux (3). Une
étude datant de 2011 auprès de la population
pédiatrique atteinte de DF signala une certaine
supériorité dans la réduction des symptômes
sous famotidine (44,4%) et ranitidine (43,2%)
par rapport à la cimétidine (21,6%) (p =
0,024) (26).
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Résumé et recommandations

• Les ARH2 ont une activité légèrement supérieure au placebo dans la réduction des symptômes de la DF.
• Par rapport aux antiacides, les ARH2 soulagent les douleurs gastriques et les nausées, bien que les différences ne soient

pas significatives dans l’amélioration des symptômes*.
• Les ARH2 sont moins efficaces que les IPP dans l’amélioration des symptômes globaux, des brûlures et des douleurs

gastriques.
• Les ARH2 sont moins efficaces que les prokinétiques dans l’amélioration des symptômes globaux et dans les symptômes

liés à la motilité altérée.
• Chez les patients souffrant de DF avec des douleurs épigastriques prédominantes, les ARH2 seraient le traitement de

deuxième intention après les IPP.

*Résultats limités en raison du faible nombre d’études cliniques, avec des limitations méthodologiques et un échantillon de taille réduite
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Chapitre 9 - Inhibiteurs de la pompe à protons

Introduction

Les Inhibiteurs de la Pompe à Protons (IPP) se sont avérés être des médicaments sûrs et efficaces
pour le traitement de divers troubles liés à l’acide gastrique. Actuellement, il existe sur le marché
divers agents qui appartiennent à cette classe (oméprazole, ésoméprazole, lansoprazole, panto-
prazole, dexlansoprazole et rabéprazole) dont les mécanismes d’action sont similaires : ils inhibent
la sécrétion active de l’acide par les cellules pariétales. Cependant, ils présentent quelques
différences entre eux relatives à leurs propriétés pharmacocinétiques, leur métabolisme et leurs
indications thérapeutiques (maladies et sous-types de maladies) (1). Par leur action sur la sup-
pression de la sécrétion acide, les IPP ont démontré leur efficacité dans le traitement de la
Dyspepsie Fonctionnelle (DF), particulièrement dans le cas du Syndrome Douloureux Epigastrique
(SDE). Parmi les médicaments antisécrétoires, on admet généralement l’hypothèse que les IPP
sont plus efficaces que les antiacides et que les antihistaminiques H2 (antagonistes des récepteurs
à l'histamine de type 2 ou ARH2) (2). Cela est dû en partie à leur capacité à maintenir un pH
supérieur à 4 dans l’estomac pendant plus longtemps que les ARH2 (1).
Selon les critères de Rome IV, les IPP associés aux ARH2 sont considérés comme un traitement
efficace de la DF, basé sur divers essais contrôlés, avec un bénéfice thérapeutique supérieur de 10
à 15% par rapport au placebo. Pourtant, le même document reconnaît qu’ils ne sont pas efficaces
pour le soulagement des symptômes du syndrome de détresse postprandiale (SDP) (3).

Essais cliniques comparatifs

IPP contre placebo

Diverses revues systématiques, dans lesquelles des essais cliniques sur les IPP ont été étudiés, ont
montré la supériorité de ces médicaments par rapport au placebo (4-6). La revue systématique de
PINTO-SANCHEZ et al. (4) a analysé 16 essais cliniques randomisés incluant 5.968 patients et a
comparé les IPP à un placebo. Cette analyse a observé une efficacité légèrement supérieure des
IPP par rapport au placebo pour la résolution des symptômes généraux de dyspepsie (RR = 0,88 ;
IC 95% : 0,82-0,94), avec une qualité modérée du résultat. Dans une revue systématique
antérieure, MOAYYEDI et al. (4) ont analysé 8 essais cliniques randomisés et 3.347 patients
montrant que les IPP, comparés au placebo, réduisaient la symptomatologie de manière
significative (RR = 0,87 ; IC 95% : 0,80-0,96). Cependant, il est important de souligner que ce
bénéfice se concentre sur les patients présentant des symptômes de douleurs épigastriques,
régurgitation et pyrosis, mais pas chez ceux qui présentent des symptômes dus à l’altération de la
motilité ou non-spécifiques (2). Ces études ont employé différentes méthodes pour obtenir les
données, il n’a donc pas été possible d’évaluer les symptômes isolés (7). Pour sa part, WANG et al.
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(6) ont révisé 7 études avec 3.725 patients
dans lesquelles les IPP ont été plus efficaces
que le placebo dans la réduction des
symptômes de DF (RR = 10,3 % ; IC 95% :
2,7%-17,3%). La stratification de l’analyse par
symptômes a permis d’observer que les diffé-
rences d’efficacité étaient significatives chez
les patients ayant des symptômes de type
ulcère et reflux, mais elles ne l’étaient pas chez
ceux ayant des symptômes liés à l’altération de
la motilité ou non-spécifiques. D’autres études
confirment ces résultats et signalent que l’effet
sur les symptômes associés est dû à l’action
des IPP sur la sensibilité à l’acide, mais pas sur
l’action motrice (8).

IPP contre antiacides

Dans une autre méta-analyse, DELANEY et al.
(9) ont analysé des essais cliniques randomisés
qui comparaient les IPP aux antiacides dans le
cadre du traitement de la dyspepsie. Elle a
inclue les essais qui comparaient l’utilisation
des IPP à celle des antiacides et des ARH2
entre autres interventions. Dans cette méta-
analyse, il a été observé que les IPP ont été
plus efficaces pour réduire les symptômes
globaux de dyspepsie que les antiacides (RR =
0,65 ; IC 95% : 0,54-0,78, hétérogénéité signi-
ficative), les brûlures (RR = 0,52 ; IC 95% :
0,45-0,60, sans hétérogénéité) et le soulage-
ment du patient, bien qu’aucune différence
significative n’ait été observée pour le contrôle
de la douleur épigastrique (RR = 0,80 ; IC
95% : 0,63-1,02). Ces résultats pourraient être
limités en raison du faible nombre d’études et
des restrictions méthodologiques.

IPP contre ARH2

Les IPP ont tendance, en général, à être plus
efficaces que les ARH2 dans le traitement de la
DF ; néanmoins les preuves sont rares. Dans la
revue systématique de PINTO-SANCHEZ et al.
(4) deux études avec un total de 740 partici-
pants qui comparaient les ARH2 aux IPP ont

été analysées. Dans ces études, il a été obser-
vé que les IPP étaient légèrement plus effica-
ces que les ARH2 (RR = 0,88 ; IC 95% : 0,74-
1,04) ; les différences méthodologiques entres
les deux études incluses pourraient cependant
avoir eu une influence sur les résultats de cette
analyse.
DELANEY et al. (8) ont réalisé une méta-ana-
lyse dans laquelle ils ont inclus des essais clini-
ques randomisés qui comparaient l’utilisation
d’ARH2 à celle d’IPP, parmi d’autres interven-
tions. Dans cette méta-analyse, ils ont observé
que les IPP étaient significativement plus
efficaces pour réduire les symptômes globaux
de dyspepsie que les ARH2 (RR = 0,63 ; IC
95% : 0,47-0,85). En analysant les symptômes
isolés, les IPP étaient plus efficaces dans le
traitement des brûlures (RR = 0,46 ; IC 95% :
0,37-0,57) et des douleurs épigastriques (RR =
0,69 ; IC 95 % : 0,58-0,81). Ces différences
lors de l’évaluation des symptômes isolés ont
été constatées dans d’autres études, de sorte
que la prescription de certains médicaments ou
d’autres doit tenir compte des symptômes
prédominants chez chaque patient (10).

IPP contre prokinétiques 

Nous avons déjà indiqué que les médicaments
prokinétiques sont utilisés pour le traitement
symptomatique de patients souffrant de DF,
surtout de SDP, car en favorisant la vidange
gastrique ils réduisent le Reflux Gastro-Œso-
phagien (RGO) et ils améliorent le transit intes-
tinal. Il y a cependant peu d’études qui les
comparent aux antisécrétoires. Dans la méta-
analyse de PINTO-SANCHEZ et al., ils ont ana-
lysé 4 essais cliniques randomisés avec 892
patients et ont observé que les IPP étaient
légèrement supérieurs aux prokinétiques (RR
= 0,90 ; IC 95% : 0,81-1,00) dans l’améliora-
tion des symptômes chez les patients souffrant
de dyspepsie (résultats de faible qualité). Par
ailleurs, l’analyse de deux essais cliniques
randomisés (avec 407 patients) indiqua que
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l’association des IPP avec les prokinétiques
pourrait être légèrement plus efficace que les
IPP seuls quant à l’amélioration globale des
symptômes (RR = 0,85 ; IC 95% : 0,68-1,08)
avec une qualité modérée des résultats.
Pourtant, la méta-analyse de MOAYYEDI et al.
(5) a signalé une plus grande efficacité des
prokinétiques, bien que les auteurs ont com-
menté que les études analysées pourraient
être affectées par des biais de publication.
De toute façon, on recommande généralement
les IPP chez les patients dont les symptômes
liés à l’acide sont prédominants (douleurs épi-
gastriques) et les prokinétiques chez les
patients dont la motilité est affectée (satiété et
plénitude postprandiale).

Comparaison des IPP entre eux

Une revue systématique (11) a comparé l’effi-
cacité et la sécurité d’emploi de différents IPP
chez des patients atteints de RGO (avec ulcère
peptique). Dans les 63 essais cliniques rando-
misés révisés, avec plus de 36.000 patients, ils
n’ont trouvé aucune différence significative
entre l’ésoméprazole et les IPP évalués dans la
plupart des variables étudiées dans le cas des
patients adultes atteints de RGO, ni entre le

lansoprazole et les IPP étudiés dans le cas des
patients adultes atteints d’ulcère peptique
symptomatique.
Une revue antérieure (12) a étudié des essais
qui comparaient les IPP dans les cas de RGO et
d’ulcère peptique. Dans les essais où les IPP
étaient comparés dans les cas d’œsophagite,
aucune différence n’est apparue entre le lanso-
prazole, l’oméprazole, le pantoprazole et le
rabéprazole pour la résolution des symptômes
au bout de 4 semaines, sauf dans le cas de
l’ésoméprazole 40 mg par rapport à l’omépra-
zole 20 mg (en faveur de l’ésoméprazole).
Aucune différence significative n’a été iden-
tifiée entre l’ésoméprazole 40 mg, le lanso-
prazole 30 mg et le pantoprazole 40 mg. Quant
aux essais sur les ulcères duodénaux, l’omé-
prazole a généralement été le médicament
comparatif de référence. Les résultats sont
bons pour l’oméprazole et le lansoprazole avec
une efficacité similaire. De même, l’efficacité
du pantoprazole, du rabéprazole et de l'ésomé-
prazole était similaire, bien que le niveau des
preuves de ces médicaments ait été plus faible.
Nous n’avons pas trouvé non plus de différen-
ces significatives entre le rabéprazole et l’omé-
prazole pour la résolution des ulcères gastri-
ques dans deux essais comparatifs.
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Résumé et recommandations

• Les IPP sont plus efficaces que le placebo pour la réduction des symptômes de la dyspepsie.

• Les IPP s’avèrent être des médicaments efficaces pour la réduction des symptômes de la DF
(particulièrement dans le SDE), bien qu’ils ne soient pas efficaces dans le traitement de la DF
due à une motilité altérée.

• Les IPP montrent une certaine supériorité par rapport aux antiacides dans l’amélioration de
symptômes globaux, brûlures et soulagement du patient.

• Chez les patients souffrant de DF et de douleurs épigastriques prédominantes, les IPP sont
recommandés comme traitement de première intention. Les prokinétiques seraient la première
option chez les patients présentant une satiété et une plénitude postprandiale prédominantes.

• Aucune différence significative dans l’efficacité des différents IPP n’a été identifiée.
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Chapitre 10 - Prokinétiques

Introduction

Mis à part les Inhibiteurs de la Pompe à Protons (IPP), les prokinétiques sont le principal pilier du
traitement de la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) (1). Il s’agit de médicaments qui normalisent ou
régularisent la motilité digestive en favorisant la vidange gastrique et en réduisant le Reflux Gas-
tro-Œsophagien (RGO), ils sont donc particulièrement efficaces dans le traitement du Syndrome
de Détresse Postprandiale (SDP), en relation avec un retard de la vidange gastrique. 
En fonction de leur principal mécanisme d’action, les prokinétiques peuvent se diviser en médica-
ments dont l’action est principalement dopaminergique, sérotoninergique, cholinergique ou
agonistes de la motiline (2). Les plus utilisés sont les médicaments dont l’action prédominante est
antidopaminergique (dompéridone, métoclopramide, clébopride, lévosulpiride) ou les agonistes
des récepteurs sérotoninergiques 5-HT4 (cisapride*, cinitrapide et mosapride). Comme l’affirment
les critères de Rome IV (3), les prokinétiques à l’action exclusivement périphérique seraient moins
efficaces que ceux qui ont, de surcroît, une action centrale qui leur permettraient une action sur la
motilité gastro-intestinale postprandiale en plus de l’action antiémétique. Le lévosulpiride présente
un mécanisme d’action double : bien que son action soit surtout antidopaminergique (antagoniste
des récepteurs D2), il possède aussi un composant sérotoninergique qui agit comme agoniste des
récepteurs 5-HT4. Comme conséquence de cette double action, le lévosulpiride agit sur le tractus
digestif et augmente la vidange gastrique, la vidange de la vésicule biliaire et présente un effet
antiémétique central (4). Un nouveau prokinétique, l’itopride (antagoniste des récepteurs
dopaminergiques D2 et inhibiteur de l'acétylcholinestérase) s’est avéré efficace (5) pour améliorer
les symptômes de satiété précoce tout en ayant un faible taux d'effets indésirables (3, 5, 6). 

Essais cliniques comparatifs

Prokinétiques contre placebo

Le traitement prokinétique est globalement supérieur au placebo (3). Deux méta-analyses qui ont
étudié l’efficacité des prokinétiques par rapport au placebo confirment sa supériorité significative
en termes d’amélioration des symptômes (7, 8). Dans la première (7), 24 essais cliniques compa-
ratifs étaient inclus qui portaient sur des patients souffrant de dyspepsie non-ulcéreuse. Une
réduction significative des symptômes globaux a été observée par rapport au placebo et de même
pour les symptômes isolés (douleur épigastrique ou malaise, satiété précoce, distension abdomi-
nale et nausées), ainsi qu’une bonne tolérance. La seconde méta-analyse (8) de 27 études réali-
sées chez des patients souffrant de DF a également montré un effet favorable aux prokinétiques
par rapport au placebo dans l’évaluation globale des symptômes. 
Il convient de tenir compte du fait que de nombreuses études ont évalué le cisapride, un médica-
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ment efficace, mais qui en raison de ses effets
cardiovasculaires indésirables a été retiré du
marché dans de nombreux de pays (9, 10). De
plus, l’hétérogénéité observée dans les études
qui font l’objet de cette revue laisse penser
que l’efficacité a pu être surestimée en raison
du nombre restreint de patients étudiés, des
différents médicaments évalués et des varia-
bles d’évaluation choisies, sans oublier que,
dans le cadre des analyses, un possible biais
de publication a été évoqué (11). Par ailleurs,
dans la méta-analyse qui a inclus un essai
clinique comparatif sur le cisapride et le dom-
péridone (12), entre autres interventions, on a
observé que l’effet significatif observé dans les
études de moindre qualité ne se confirmait pas
dans les études de meilleure qualité. Il faut
donc être prudent quant à l’interprétation de
ces résultats.
Si on les étudie isolément, la supériorité des
prokinétiques par rapport au placebo repose
sur de multiples preuves. Dans la méta-analyse
de VELDHUYZEN VAN ZANTEN et al. (13), les
17 essais cliniques comparatifs qui évaluaient
le cisapride ont montré une amélioration signi-
ficative des douleurs épigastriques, de la
satiété précoce, de la distension abdominale et
des nausées. De même, la supériorité du lévo-
sulpiride par rapport au placebo a été démon-
trée dans la diminution des symptômes glo-
baux, des symptômes dus à une motilité alté-
rée et dans le soulagement des patients par
rapport au traitement (2, 14-17). De son côté,
l’itopride s’est avéré significativement supé-
rieur au placebo dans l’évaluation globale des
symptômes (RR = 1,15 ; IC 95% : 1,03-1,28)
(6). Quant au mosapride, une méta-analyse
(18) de 13 essais cliniques comparatifs incluant
1.091 patients traités par un médicament et
1.129 témoins (sous placebo ou d’autres médi-
caments) n’a identifié aucun effet significatif
en faveur du mosapride, en raison, peut-être,
de l’hétérogénéité des études (dû à l’incohé-
rence des critères diagnostiques de DF et des

paramètres d’évaluation des résultats).
PORTINCASA et al. (19) ont étudié l’efficacité
du cinitapride dans une petite étude rando-
misée, croisée et en double aveugle ayant
inclus 19 patients souffrant de DF. Ils ont
observé que le médicament était sûr et effica-
ce par rapport au placebo dans l’amélioration
des symptômes liés aux troubles de la motilité
et au ralentissement allant de léger à modéré
de la vidange gastrique.

Prokinétiques entre eux

• Cisapride : Quelques études ont démontré
une certaine supériorité du cisapride par
rapport à la dompéridone ou au méto-

   clopramide dans la réduction des symptô-
   mes généraux (7), alors que le lévosulpiride 
  s’est avéré supérieur au cisapride dans les 
  activités quotidiennes des patients et dans 
  l’amélioration des symptômes isolés comme 
  les nausées, les vomissements et la satiété 
 postprandiale (20, 21). Cisapride a été retiré 

  du marché dans de nombreux pays en 
   raison de sa toxicité cardiovasculaire,

• Dompéridone : Bien qu’elle soit efficace
dans le traitement de la DF, son efficacité
dans la réduction des symptômes globaux
est inférieure à celle des autres prokinéti-

   ques comme le lévosulpiride (4 essais clini-
   ques comparatifs) ou le mosapride (1 essai 
   clinique comparatif) et similaire à celle du 
   métoclopramide et de l’itopride (9). Dans 
   une méta-analyse récente, la dompéridone 
   est apparue moins efficace que l’itopride 
   dans l’amélioration de la satiété postpran-
   diale, avec une tolérance similaire. Et dans 
   4 essais cliniques comparatifs qui la compa-
   raient au lévosulpiride, elle s’est avérée 
   moins efficace que ce dernier (démarrage 
   plus lent de ses effets) sur la plénitude post-
   prandiale, le pyrosis et la vidange gastrique 
   et cholécystique (15, 22, 23). Quant aux 
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  effets indésirables, la dompéridone peut 
  occasionner une hyperprolactinémie à un 
  taux similaire à celui du métoclopramide et 
  plus élevé que celui du lévosulpiride ; le 
  risque extrapyramidal est plus important 
  avec le métoclopramide qu’avec la dom-
   péridone ou le lévosulpiride (24).

• Métoclopramide : Les quelques études qui
ont analysé le métoclopramide par rapport
aux prokinétiques ont montré que son effi-

   cacité était inférieure à celle du cisapride 
  dans la diminution des symptômes globaux 

(25) et à celle du lévosulpiride dans la
réduction symptomatique de la dyspepsie
(pyrosis, distension abdominale, plénitude et
douleur épigastrique) (15).

• Lévosulpiride : Dans les trois essais clini-
   ques comparatifs qui comparaient le lévosul-
   piride au cisapride, on a constaté une effica-
   cité similaire dans la réduction des symptô-
   mes globaux, bien que l’effet du lévosulpi-
   ride fût supérieur sur la satiété précoce, les

 nausées et les vomissements avec une meil-
   leure tolérance (20, 21). Quatre essais clini-
   ques comparatifs incluant un total de 1.395 
  patients comparèrent le lévosulpiride à la 
 dompéridone et montrèrent une plus grande 
  efficacité du lévosulpiride sur la diminution 
  des symptômes de dyspepsie, la vidange 
   gastrique et cholécystique sans différence 
  de tolérance (14, 15, 22, 23). Dans l’étude 
 de CORAZZA et al. (15), qui comprenait près 
  de 1.300 patients, le lévosulpiride était 
  significativement supérieur à la dompéri-
   done, le métoclopramide et le placebo tant 
  dans l’amélioration globale que dans les 
  symptômes isolés : plénitude postprandiale, 
   douleurs épigastriques et brûlures d'esto-
   mac. Les auteurs conclurent que le lévosul-
   piride devrait être recommandé parmi les 
  médicaments de première intention pour le 
   traitement de la DF.

La comparaison directe de l’efficacité des
agents prokinétiques dans le traitement de la
DF n’est pourtant pas facile (1). La plupart des
travaux disponibles se base sur l’étude des
divers médicaments ayant différents mécanis-
mes d’action, ce qui peut difficilement repré-
senter l’efficacité de chaque agent prokinétique
(26). C’est pour cela que l’objectif du travail
récent de YANG et al. (1) était d’évaluer l’effet
comparatif de chaque prokinétique dans le
traitement de la DF. En utilisant une méthode
de comparaison indirecte au moyen d’une
méta-analyse bayésienne, 25 essais cliniques
comparatifs ont été inclus, avec 4.473 patients
souffrant de DF traités par 6 prokinétiques dif-
férents ou un placebo. Certains prokinétiques,
comme le lévosulpiride, n’ont pas été inclus
dans cette étude. 

Dans la figure 1, l’effet relatif de chaque médi-
cament par rapport à son comparateur respec-
tif est indiqué. Dans cette analyse, l’efficacité
thérapeutique du métoclopramide ne s’est pas
avérée significativement différente de celle de
la trimébutine, du mosapride ou de la dom-
péridone, bien qu’elle ait été bien supérieure à
celle de l’ itopride et de l'acotiamide. Par
ailleurs, la dompéridone a démontré être plus
efficace que l’itopride et l'acotiamide.
Néanmoins, la taille relativement réduite de
certaines études a pu altérer les résultats et
sous-estimer l’efficacité de certains médica-
ments.

Pour évaluer l’efficacité des médicaments
prokinétiques par rapport aux antagonistes des
récepteurs à l’histamine de type 2 (ARH2) et
aux IPP, nous renvoyons le lecteur aux chapi-
tres correspondants (8 et 9) de ce guide.

• Prokinétiques •

50

Copyright © 2019 APIDPM Santé Tropicale -  La reproduction, diffusion, modification ou mise à disposition de tiers est interdite. 
All rights reserved - Commercial use or distribution, modification or reposting to other sites is prohibited



• Guide de Prise en charge de la Dyspepsie Fonctionnelle en Afrique •
• Médecine d’Afrique Noire - N°Spécial • Novembre 2019 •

• Prokinétiques •

51

Figure 1 : Comparaisons par rapport au placebo et entre eux des différents médicaments prokinétiques disponibles

Traitement 1 contre Traitement 2 O.R. (95% C.r.I.)

Mosapride contre Dompéridome

Itopride contre Acotiamide

Métoclopramide contreTrimébutine

Dompéridone contre Itropride

Mosapride contre Itropride

Dompéridone contre Acotiamide

Trimébutine contre Mosapride

Mosapride contre Acotidamide

Trimébutine contre Dompéridone

Métoclopramide contre Mosapride

Métoclopramide contre Dompéridone

Acotiamide contre Placebo

Trimébutine contre Acotiamide

Itopride contre Placebo

Trimébutine contre Acotiamide

Métoclopramide contre Itropride

Métoclopramide contre Acotiamide

Dompéridone contre Placebo

Mosapride contre Placebo

Trimébutine contre Placebo

Métoclopramide contre Placebo

1.02 (0.64-1.65)

1.10 (0.80-1.51)

1.32 (0.27-6.06)

1.37 (1.07-1.77)

1.40 (0.92-2.14)

1.51 (1.04-2.18)

1.51 (0.38-6.74)

1.53 (0.97-2.45)

1.54 (0.40-6.73)

1.99 (0.87-4.72)

2.04 (0.92-4.60)

2.05 (1.65-2.55)

2.12 (0.56-9.05)

2.25 (1.78-2.85)

2.32 (0.61-9.86)

2.79 (1.29-6.21)

3.07 (1.43-6.75)

3.08 (2.28-4.16)

3.15 (2.09-4.74)

4.77 (1.27-19.99

6.27 (3.03-13.48)

0.1 1 10010
Favorise le traitement 2 Favorise le traitement 1

__o__ Effets fixes

Copyright © 2019 APIDPM Santé Tropicale -  La reproduction, diffusion, modification ou mise à disposition de tiers est interdite. 
All rights reserved - Commercial use or distribution, modification or reposting to other sites is prohibited



• Guide de Prise en charge de la Dyspepsie Fonctionnelle en Afrique •
• Médecine d’Afrique Noire - N°Spécial • Novembre 2019 •

• Prokinétiques •

52

Références
1.  YANG YJ, BANG CS, BAIK GH, PARKET TY, SHIN SP, SUK KT et al.
Prokinetics for the treatment of functional dyspepsia: Bayesian network meta-
analysis. BMC Gastroenterol. 2017 Jun 26;17(1):83.
2. SERRA J. Levosulpiride in the management of functional dyspepsia and
delayed gastric emptying. Gastroenterol Hepatol. 2010;33(8):586-590.
3.  STANGHELLINI V, CHAN FK, HASLER WL, MALAGELADA JR, SUZUKI H,
TACK J et al. Gastroduodenal disorders. Gastroenterology. 2016 May;150(6):1380-
92. doi: 10.1053,j.gastro.2016.02.011
4.  CORAZZA GR, TONINI M. Levosulpiride for dyspepsia and emesis: a review
of its pharmacology, efficacy and tolerability. Clin. Drug Invest. 2000 (12) 151 (-62)
5.  GARCÍA DE PASO-MORA J. Dispepsia funcional, aerofagia y rumiación.
RAPD. 2017 (40) Disponible sur: https://www.sapd.es/revista/2017/40/4/01/pdf
6. HUANG X, LV B, ZHANG S, FAN YH, MENG NL. Itopride therapy for
functional dyspepsia: a meta-analysis. World J Gastroenterol. 2012 Dec 28;18(48):
7371-7.
7.  MOAYYEDI P, SOO S, DEEKS J, DELANEY B, INNES M, FORMAN D.
Pharmacological interventions for non-ulcer dyspepsia. Cochrane Database Syste-
mic Review 2006; art. No:CD001960.
8. HIYAMA T, YOSHIHARA M, MATSUO K, KUSUNOKI H, KAMADA T, ITO M
et al. Meta-analysis of the effects of prokinetic agents in patients with functional
dyspepsia. J Gastroenterol Hepatol. 2007;22:304-10.
9. GONZÁLEZ JC. Prokinétiques. Prise en charge de la dyspepsie fonctionnelle en
Afrique Acta. Gastroenterológica Latinoamericana. Vol. 44 Suplemento 2. 2014
10. TALLEY NJ. Functional dyspepsia: advances in diagnosis and therapy. Gut
Liver. 2017 (3) 349 (-57)
11. Asociación española de Gastroenterología, Sociedad Española de
Medicina de Familia y Comunitaria y Centro Cochrane Iberoamericano. Guía de
práctica clínica. Dispepsia. Manejo del paciente con dispepsia. Actualización 2011.
Disponible sur http://www.guiasalud.es/GPC/GPC_519_dispepsia_compl.pdf
12. ABRAHAM NS, MOAYYEDI P, DANIELS B, VELDHUYZEN VAN ZANTEN
SJ. Systematic review: the methodological quality of trials affects estimates of
treatment efficacy in functional (non-ulcer) dyspepsia. Aliment Pharmacol Ther.
2004;19:631-641.
13. VELDHUYZEN VAN ZANTEN SJ, JONES MJ, VERLINDEN M, TALLEY NJ.
Efficacy of cisapride and domperidone in functional (nonulcer) dyspepsia: a meta-
analysis. Am J Gastroenterol. 2001;96(3):689-696.
14. GONZALEZ J. Levosulpirida y domperidona en el tratamiento de la dispepsia
funcional: estudio comparativo. Rev Fac Med. 2007;30(2):146-150.
15. CORAZZA GR, BIAGI F, ALBANO O, BIANCHI PORRO G, CHELI R,

MAZZACCA G et al. Levosulpiride in functional dyspepsia: a multicentric, double-
blind, controlled trial. Ital J Gastroenterol. 1996;28(6):317-323.
16. DISTRUTTI E, FIORUCCI S, HAUER SK, PENSI MO, VANASIA M,
MORELLI A. Effect of acute and chronic levosulpiride administration on gastric
tone and perception in functional dyspepsia. Aliment Pharmacol Ther. 2002;16:613-
622.
17. SONG CW, CHUN HJ, KIM CD, RYU HS, CHOE JG, HYUN JH. Effects of
levosulpiride in patients with functional dyspepsia accompanied by delayed gastric
emptying. Korean J Inter Med. 1998;13(1):15-21.
18. BANG CS KIM JH, BAIK GH, KIM HS, PARK SH, KIM EJ et al. Mosapride
treatment for functional dyspepsia: a meta-analysis. J Gastroenterol Hepatol. 2015
Jan;30(1):28-42.
19. PORTINCASA P, MEARIN F, ROBERT M, PLAZAS MJ, MAS M, HERAS J.
Efficacy and tolerability of cinitapride in the treatment of functional dyspepsia and
delayed gastric emptying. Gastroenterol Hepatol. 2009;32(10):669-76.
20. MEARIN F, RODRIGO L, PEREZ-MOTA A, BALBOA A, JIMENEZ I,
SEBASTIAN JJ, PATON C. Levosulpiride and cisapride in the treatment of dysmo-
tility-like functional dyspepsia: a randomized, doublemasked trial. Clin Gastroenterol
Hepatol 2004;2(4):301-8.
21. MANSI C, BORRO P, GIACOMINI M. Comparative effects of levosulpiride
and cisapride on gastric emptying and symptoms in patients with functional dys-
pepsia and gastroparesis. Aliment Pharmacol Ther 2000;14(5):561-9.
22. MASCI E, SORGHI M, TOSCI E. Levosulpiride and domperidone in the
treatment of reflux esophagitis: results of a double-blind study versus placebo. Curr
Ther Res 1992;51(6):814-8.
23. MANGIAMELI A, BROGNA A, CATANZARO R, SOFIA M, BLASI A.
Levosulpiride versus domperidone in the treatment of functional dyspepsia. Clin Ter
1994;144(2):107-14. 
24. TONINI M, CIPOLLINA L, POLUZZI E, CREMA F, CORAZZA GR, DE
PONTI F. Review article: Clinical implications of enteric and central D2 receptor
blockade by antidopaminergic gastrointestinal prokinetics. Aliment Pharmacol Ther
2004;19:379-90.
25. FUMAGALLI I, HAMMER B. Cisapride versus metoclopramide in the treat-
ment of functional dyspepsia. A double-blind comparative trial. Scand J Gastro-
enterol 1994;29(1):33-7.
26. HIYAMA T, YOSHIHARA M, MATSUO K, KUSUNOKI H, KAMADA T, ITO
M et al. Treatment of functional dyspepsia with serotonin agonists: a meta-analysis
of randomized controlled trials. J Gastroenterol Hepatol. 2007;22(3):304–10

Résumé et recommandations

• Chez les patients souffrant de DF, les prokinétiques améliorent les symptômes globaux, particulièrement ceux associés au SDP.
• Chez les patients souffrant de DF avec des symptômes de motilité altérée prédominants (satiété et plénitude postprandiale), les

prokinétiques sont proposés comme option thérapeutique de première intention.
• Chez les patients souffrant de DF qui ne répondent pas au traitement de première intention par prokinétiques, nous suggérons

l’association de ces médicaments à un IPP.
• Chez les patients souffrant de DF avec des symptômes de douleurs épigastriques prédominants, les ARH2 seraient les seconds

médicaments choisis après les IPP.
• La toxicité cardiovasculaire du cisapride limite son utilisation pour le traitement de la DF.
• La dompéridone pourrait ne pas être considérée comme le médicament de référence pour le traitement de la DF puisque son

efficacité est inférieure à celle d’autres médicaments de la même famille.
• Le métoclopramide présente, de son côté, un risque important d’effets indésirables (extrapyramidaux) qui limitent son utilisation.
• La supériorité du lévosulpiride est démontrée dans le traitement de la DF par rapport à d’autres médicaments comme le

métoclopramide et le cisapride.
• Les prokinétiques ayant une action périphérique et cen-rale sont plus efficaces car ils ajoutent un effet antiémétique à celui

qu’ils exercent sur la motilité gastro-intestinale.
• La supériorité de l’itopride est démontrée dans le traitement de la DF par rapport à d’autres médicaments comme la dompéri-
   done et le mosapride.
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Chapitre 11 - Antidépresseurs et anxiolytiques

Introduction

L’association entre la Dyspepsie Fonctionnelle (DF) et les troubles psychiatriques, particulièrement
l’anxiété, la dépression et la névrose, est largement reconnue (1, 2). Les facteurs psychosociaux
peuvent affecter le fonctionnement gastro-intestinal (motilité, sensibilité, fonction de barrière) à
travers l’axe "cerveau-intestin", ainsi que la réponse émotionnelle au stress, la perception de sa
propre santé et l’adaptation émotionnelle à la maladie (3). En outre, les symptômes peuvent
déclencher des problèmes d’anxiété qui aggraveraient le problème physique, en établissant une
relation bidirectionnelle (4). 
Certains facteurs, tels qu'un possible déséquilibre psychologique, les troubles du sommeil ou la
sensibilité des récepteurs sérotoninergiques pourraient être des facteurs importants dans la
réponse à ces groupes de médicaments (psychotropes, anxiolytiques et antidépresseurs) pour le
traitement de la DF. En fait, une étude portant sur 40 patients souffrant de DF a montré qu’au
bout d’un mois de traitement par de la fluoxétine, les symptômes s’amélioraient significativement
chez les patients dépressifs (p < 0,05), mais pas du tout chez les patients non-dépressifs (5). On a
aussi observé que, les patients chez qui le traitement par les antisécrétoires ou les prokinétiques
ne donnait pas du tout un bon résultat, ces médicaments (psychotropes, anxiolytiques et anti-
dépresseurs) pouvaient s’avérer efficaces (6).
Les psychotropes tels que les antidépresseurs tricycliques (p. ex. imipramine, amitriptyline) et
tétracycliques (p. ex. miansérine, mirtazapine), les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la séro-
tonine (par ex. paroxétine, escitalopram, sertraline) et de la sérotonine et noradrénaline (p. ex.
venlafaxine), les agonistes du récepteur 5-hydroxytryptamine-1 (p. ex. buspirone) et les benza-
mides (p. ex. sulpiride, lévosulpiride), possèdent, outre des propriétés qui modifient la douleur et
des effets bénéfiques sur l’humeur, des effets sur la fonction motrice gastrique parmi lesquels un
meilleur confort et une meilleure détente gastrique. Les critères de Rome IV (7) mentionnent déjà
particulièrement ce sujet, en soulignant que l’utilisation des psychotropes dans le cadre de la DF
pourrait être associée à une amélioration significative des symptômes par rapport au placebo, en
raison de l’action prokinétique de certains médicaments comme le lévosulpiride. C’est pour cela
que ces médicaments ont été proposés comme traitement potentiel de la DF, bien que les évalua-
tions de leur efficacité aient été entravées par le peu d’essais cliniques comparatifs ; ainsi, les
guides cliniques n’ont jusqu’à présent que souligné le manque de données qui pourraient étayer
leur utilisation (8).

Efficacité des psychotropes sur la DF

Méta-analyse

Diverses méta-analyses ont examiné l’efficacité de ce groupe de médicaments dans le cadre du
traitement de la DF. Un travail ayant analysé 13 études cliniques comparatives qui évaluaient les
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psychotropes et 1.241 patients, concluait que
les antipsychotiques (tels que le sulpiride et le
lévosulpiride) et les antidépresseurs tricycli-
ques (tels que l’amitriptyline et l’imipramine),
entraînaient un bénéfice clinique par rapport
au placebo, bien qu’il existait un risque plus
important d’événements indésirables associés
à ces médicaments (8). Aucun bénéfice n’a
cependant été observé par rapport au placebo
avec les inhibiteurs sélectifs de la recapture de
la sérotonine ni de la norépinéphrine. Cette
méta-analyse a souligné l’hétérogénéité signifi-
cative entre les études et un possible biais de
publication. Une analyse de sensibilité a donc
été effectuée à l’aide d’un modèle d’effets
fixes, suite à laquelle les résultats se sont
avérés identiques.
Dans une autre méta-analyse, HOJO et al. (9)
ont inclus 9 études dans lesquelles l’effet signi-
ficatif dans l’amélioration des symptômes de
DF avait été démontré avec les psychotropes.
Les observations issues de ce travail suggèrent
que les médicaments qui procurent un soula-
gement des symptômes sont ceux qui sont
dotés d’un effet antidépresseur et anxiolytique,
alors que les médicaments qui n’ont qu’un
effet antidépresseur ne sont pas efficaces.
D’autres méta-analyses antérieures ont montré
aussi des bénéfices avec des psychotropes
dans le cadre du traitement de la DF :
• JACKSON et al. (10), en 2000, ont trouvé

que les antidépresseurs tricycliques (amitrip-
   tyline, désipramine, diansérine, clomiprami-
   ne) avaient été employés avec succès dans 
   le traitement de différents troubles fonction-
   nels gastro-intestinaux.
• Par la suite, HOJO et al. (11) ont publié une

méta-analyse dans laquelle ils ont inclus des
agents antidépresseurs et anxiolytiques
(lévosulpiride, amitriptyline, miansérine, clo-

   mipramine, fluoxétine, médazépam et traite-
   ments associés) et ils ont souligné que dans 
   11 des 13 études (n = 1.717) on observait 
   une amélioration symptomatique avec ces 

   médicaments. La plus grande limitation de 
 cette méta-analyse fut la définition de la DF 

  dans différentes études et la possible exis-
   tence d’un biais de publication, ce qui pour-
   rait avoir surestimé le bénéfice observé.
• Par la suite, PASSOS et al. (12) ont publié

une méta-analyse de 7 études : 4 essais cli-
   niques randomisés (un avec l’amitriptyline et 
  trois avec le lévosulpiride) et trois études 
 ouvertes (lévosulpiride, fluoxétine et tandos-

   pirone) avec un total de 337 patients. Un 
 bénéfice peu significatif fut observé avec ces 

  médicaments par rapport aux médicaments 
  prokinétiques, mais celui-ci fut significatif 
  par rapport aux médicaments antisécrétoi-

   res. Cette méta-analyse avait pourtant des 
  limites relatives au nombre d’études prises 
  en compte et elle ne présentait pas une 

   analyse de qualité des études incluses.

Essais cliniques

Les données des psychotropes en ce qui
concerne la DF se limitent à de petites études
avec quelques-uns de ces médicaments (6, 13-
17).

Antidépresseurs tricycliques et
tétracycliques
L’amitriptyline ralentit la vidange gastrique des
solides et, bien qu’elle ne semble pas affecter
significativement la vidange gastrique ni la
satiété, elle peut être efficace dans la réduc-
tion des nausées après l’ingestion d’une charge
liquide hypocalorique (18). L’essai clinique ran-
domisé le plus important réalisé à ce jour
comprenait 292 patients assignés de manière
aléatoire à de l’amitriptyline, de l’escitalopram
ou un placebo. L’étude a conclu que l’amitrip-
tyline était efficace chez les patients souffrant
de douleurs épigastriques mais pas chez ceux
qui présentaient un retard de la vidange gas-
trique (19). Dans deux essais cliniques rando-
misés (20, 21) avec un total de 44 patients
souffrant de DF, on a observé une réduction
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significative des symptômes dyspeptiques,
étant plus importante chez les patients pour
qui le traitement par mosapride et famotidine
avait échoué (6). Un autre antidépresseur tri-
cyclique, le mélitracem, associé à l’antipsycho-
tique flupentixol, améliora les symptômes de
dyspepsie et la qualité de vie chez les patients
souffrant de DF, manifestement en dehors de
ses effets antidépresseurs ou anxiolytiques
(22). Pour ce qui est de la mirtazapine, un
essai randomisé contrôlé contre placebo (16) a
établi une amélioration significative de la
satiété précoce, de la qualité de vie, de
l’anxiété gastro-intestinale, de la tolérance aux
nutriments et de la perte de poids chez les
patients souffrant de DF. Enfin, la miansérine
semble aussi améliorer les symptômes de
dyspepsie dans les essais cliniques randomisés
(13, 23), bien que ceux-ci puissent être affec-
tés par un haut pourcentage de fatigue.

Les inhibiteurs sélectifs de la recapture
de la sérotonine et les inhibiteurs
sélectifs de la recapture de la
noradrénaline

Chez les individus sains, la paroxétine et la
venlafaxine ont des effets sur le tractus gastro-
intestinal supérieur (la première accélère le
transit solide et la seconde semble favoriser la
modulation du volume gastrique postprandial)
(24). Pourtant, peu d’essais cliniques ont évalué
leur efficacité. Dans un essai clinique randomisé
en double aveugle sur 160 patients souffrant de
DF (14), la venlafaxine n’a pas été plus efficace
que le placebo. Par ailleurs, dans une étude
ouverte de 40 patients souffrant de DF, la
fluoxétine a montré une certaine amélio-ration
des symptômes globaux de dyspepsie (p <
0,05), alors que dans un autre essai portant sur
193 patients souffrant de DF (17), la sertraline
n’a montré qu’un certain effet sur l’amélioration
des symptômes globaux. Par ailleurs, l’étude
récente de TALLEY et al. (19) qui comparait
l’amitriptyline avec l’escitalopram et un placebo,

a montré un bénéfice clinique avec l’amitrip-
tyline, mais pas avec l’escitalopram, dans
l’amélioration des symptômes de DF. 

Médicaments sérotoninergiques

La buspirone est un médicament anxiolytique
avec une action sur la motilité gastrique. Il agit
comme agoniste partiel des récepteurs 5-HT1A
(25). Un essai clinique randomisé croisé contre
placebo a démontré l’efficacité du traitement
par buspirone pendant 4 semaines dans l’amé-
lioration des symptômes de la DF (17). Un
autre agoniste sélectif du 5-HT1A, la tandos-
pirone, a été évalué dans une étude clinique
randomisée en double aveugle contrôlée par
placebo. La proportion de patients répondants
a été significativement plus grande avec la
tandospirone qu’avec le placebo, et on a obser-
vé une amélioration significative dans les
symptômes globaux, ainsi que dans la douleur
et la gêne abdominale, au bout de 4 semaines
de traitement (26). 
Le lévosulpiride est un benzamide qui, outre
son utilisation comme antidépresseur et anti-
psychotique, a un effet prokinétique par le blo-
cage des récepteurs inhibiteurs de la dopamine
D2 et, de plus, agit comme agoniste des récep-
teurs 5-HT1A (27). Son efficacité dans l’amélio-
ration des symptômes de dyspepsie a été
démontrée dans de nombreux essais cliniques
(28-33). 

Traitements psychologiques

Puisqu’on constate une association entre la DF,
le stress psychosocial et divers facteurs psy-
chopathologiques, on peut s’attendre à ce que
la thérapie psychologique contribue à améliorer
la symptomatologie de ces patients. On a
proposé diverses mesures qui pourraient être
utiles, comme le "biofeedback", la gestion du
stress et la thérapie cognitive, bien qu’en réali-
té ces thérapies soient limitées à des cas
réfractaires au traitement conventionnel (34).
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Une révision Cochrane a analysé l’efficacité
des traitements psychologiques de la DF et a
observé une amélioration des symptômes dans
toutes les études et thérapies analysées
(thérapie de groupe, thérapie cognitive, théra-
pie de soutien, hypnothérapie/thérapie de
soutien/ranitidine) et l’effet a été maintenu à
long terme. On a identifié que quatre études,
toutes elles analysant un échantillon de popu-
lation réduit, mais celles-ci ont employé des
techniques statistiques pour ajuster les diffé-
rences entre les groupes d’étude à la base.
L’évaluation GRADE pour des groupes spécifi-
ques d’antidépresseurs et anxiolytiques était
conditionnée par le faible nombre d’études,
une taille réduite de l’échantillon et leurs
limites intrinsèques (35).

Dans la récente révision de MOAYYEDI et al.,
les 12 essais cliniques randomisés (avec 1.563
patients souffrant de DF) ont montré un béné-
fice statistiquement significatif du traitement
psychologique par rapport au traitement de
contrôle. Les interventions les plus fréquem-
ment utilisées ont été la thérapie cognitive-
comportementale et d’autres formes de
psychothérapie. Bien que l’effet de la thérapie
observé dans ces études soit important en ter-
mes de réduction des symptômes, il faut noter
que la qualité des études est faible, et qu'il
existe une hétérogénéité entre elles. La recom-
mandation de ce groupe de travail est donc
conditionnelle et suggère que cette thérapie
soit offerte quand le patient ne répond pas à la
thérapie conventionnelle (36).

Résumé et recommandations

• Les antidépresseurs et/ou anxiolytiques peuvent être recommandés chez les patients souffrant
de DF pour qui les traitements de première intention ne sont pas efficaces, et particulièrement
si le patient présente des facteurs de risque de maladie psychiatrique.

• Les antidépresseurs tricycliques présentent un bénéfice probable chez les patients souffrant de
DF.

• Les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine et la noradrénaline semblent présenter
un bénéfice limité/peu probable, bien que les résultats soient contradictoires et varient selon le
médicament.

• Les médicaments sérotoninergiques avec un effet antidépresseur présentent un bénéfice assez
probable dans la DF.

• L’utilisation des psychotropes pourrait être associée à une amélioration significative des
symptômes par rapport au placebo, en raison de l’action prokinétique de certains médicaments,
tels que le lévosulpiride.

• Les thérapies psychologiques peuvent être utiles dans les cas réfractaires au traitement
conventionnel.
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Chapitre 12 - Traitement d’éradication de Helicobacter pylori

Introduction

Le risque de souffrir de Dyspepsie Fonctionnelle (DF) augmente après une gastro-entérite aiguë
due à des bactéries, des virus ou des protozoaires (1), la dyspepsie faisant suite à une infection
est donc considérée comme une possible manifestation clinique (2-4). Parmi les agents infectieux
impliqués dans la DF, Helicobacter pylori est particulièrement important. On observe que l’infection
par Helicobacter pylori est impliquée dans un pourcentage élevé de cas de DF (5), et il est géné-
ralement admis que cette bactérie a un lien étroit avec cette maladie (6).
L’infection par Helicobacter pylori affecte un pourcentage élevé de la population mondiale. Outre
son implication dans la DF, elle est associée à d’autres maladies digestives comme l’ulcère pep-
tique et le cancer gastrique. Le diagnostic et un traitement appropriés sont donc importants dans
la pratique clinique (7).
Dans les pays en voie de développement, la prévalence de l’infection par Helicobacter pylori est
plus importante chez les sujets jeunes que dans les pays développés (8, 9). En Afrique, la préva-
lence globale se situe autour de 70% ; on estime qu’elle s’acquiert dans l’enfance, qu’elle est
significativement plus répandue chez les femmes et qu’elle persiste tout au long de la vie. Par
ailleurs, malgré son éradication, la réinfection est fréquente, particulièrement dans les zones
endémiques (10). C’est pour cela qu’il est important de définir les facteurs épidémiologiques qui
seraient associés à l’infection afin de l’éradiquer et de mettre en œuvre les mesures appropriées à
sa prévention et son contrôle (11).

L’infection par Helicobacter pylori et la dyspepsie fonctionnelle

Comme on l’a vu et comme on le verra dans les différents chapitres de ce guide, la prise en char-
ge de la DF cible fondamentalement la résolution des symptômes en abordant ses mécanismes
pathogéniques. Mais en cas d’infection évidente par Helicobacter pylori, le seul traitement pouvant
changer le cours naturel de la DF est son éradication (12-15). 
Comme mentionné dans les critères de Rome IV, le bénéfice clinique statistiquement significatif de
l’éradication de Helicobacter pylori est évident chez les patients souffrant de dyspepsie chronique,
au-delà du fait que l’impact économique suggère qu’il s’agit de la stratégie la plus rentable chez
les patients infectés. 
Divers essais cliniques randomisés, revues systématiques et méta-analyses ont démontré que le
traitement d’éradication de Helicobacter pylori est supérieur au placebo et à d’autres thérapies
conventionnelles, et qu’il entraîne une amélioration symptomatique chez les patients souffrant de
DF à moyen et long terme (6 à 12 mois) (16-19). Lors de l’analyse de groupes de population, on a
décrit une réponse symptomatique plus prononcée au sein des populations à forte prévalence de
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Helicobacter pylori, et bien que les souches
soient en général différentes, une méta-
analyse récente démontre une amélioration
similaire en Asie, en Europe et en Amérique
(16). 
Les consensus de Kyoto et de Rome considè-
rent pour cette raison que dans le cas de
patients souffrant de dyspepsie et infectés par
Helicobacter pylori qui répondent pendant 
6 mois ou davantage à un traitement d’éradi-
cation, il s’agit d’une manifestation différente
de la DF, qui se définirait comme une dyspep-
sie secondaire ou associée à Helicobacter
pylori (20, 21). Alors que si le traitement d’éra-
dication de Helicobacter pylori n’était pas
efficace, il s’agirait d’une DF. 
Il existe diverses techniques validées pour la
détection de Helicobacter pylori, utiles tant
pour le diagnostic que pour évaluer la réponse
au traitement. Mais toutes ne sont pas disponi-
bles dans toutes les régions géographiques.
Dans une étude transversale de BOSSALI et al.
(22) menée au Congo (Brazzaville et Pointe-
Noire) en 2015, on disposait de sérologie,
histologie, test rapide à l’uréase de biopsie
gastrique et dépistage de l’antigène dans les
selles, mais pas de culture (ce qui entrave

l’étude de la sensibilité antibiotique), ni de
réaction en chaîne de la polymérase, ni du test
à l’urée marquée au 13C dans l’air expiré.
Dans cette situation, une stratégie "analyser et
traiter" pourrait constituer une approche renta-
ble pour le diagnostic et le traitement de la DF,
particulièrement dans les pays à forte préva-
lence de l’infection (23). 

Eradication de Helicobacter pylori
et résistance antibiotique

Bien que plusieurs recommandations de traite-
ment aient été proposées pour l’éradication de
Helicobacter pylori, le régime thérapeutique
idéal pour traiter cette infection n’est pas clai-
rement établi. Dans les pays occidentaux, le
traitement de première intention consiste en
l’association d’un Inhibiteur de la Pompe à Pro-
tons (IPP) à deux de ces trois antibiotiques :
amoxicilline, clarithromycine et métronidazole
(24). Pourtant, les taux de résistance de Heli-
cobacter pylori à ces antibiotiques ont aug-
menté de manière importante (25-27) comme
le décrit le travail de GHOTASLOU et al. (28)
(Tableau 1).
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Région n Cla Amo Met Tet Lev Rif Fur

% % % % % % %

Asie 23748 27,46 23,61 46,57 7,38 25,28 12,45 23

Amérique du Sud 587 12,88 6,56 52,85 0 21,23 NS 0

Amérique du Nord 818 30,8 2 30,5 0 19 NS NS

Europe 26024 22,11 0,35 31,19 1,15 14,19 1 NS

Afrique 831 5,46 40,87 75,02 50 15 NS NS

Total 52008 19,74 14,67 47,22 11,70 18,94 6,75 11,5

Tableau 1 : Taux de résistance aux antibiotiques sur les différents continents

Amo : Amoxicilline ; Cla : Clarithromycine ; Met : Métronidazole ; Tet : Tétracycline : Lev : Lévofloxacine ; Rif : Rifabutine ;
Fur : Furazolidone ; n : Nombre ; NS : Non Signalé
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Ces nouvelles résistances ont entraîné une
diminution de l’efficacité du traitement, avec
des taux de guérison insuffisants, de l’ordre de
50 à 70% (22), alors qu’on considère aujour-
d’hui qu’un traitement efficace doit atteindre
l’éradication chez au moins 90% des patients
(7). La tendance actuelle est par conséquent
d’utiliser une quadrithérapie séquentielle ou
une thérapie basée sur le bismuth au lieu de la
trithérapie pour l’éradication de Helicobacter
pylori (29).
En Afrique subsaharienne cependant, malgré la
forte prévalence de l’infection par Helicobacter
pylori, on observe une large utilisation des tri-
thérapies, qui pourrait s’expliquer par les fai-
bles connaissances des médecins généralistes
et le coût élevé de la quadrithérapie. Par
ailleurs, les trithérapies à bases de clarithro-
mycine sont encore efficaces dans certains
pays d’Afrique subsaharienne, notamment le
Sénégal, du fait d’une faible résistance de
Helicobacter pylori à cet antibiotique. Dans
l’étude susmentionnée de BOSSALI et al. (22),
le protocole thérapeutique prédominant consis-
tait en un IPP + amoxicilline + clarithromycine
pendant 5 jours, puis un IPP + amoxicilline +
métronidazole pendant 5 jours supplémen-
taires. Mais bien que la séroprévalence soit
élevée, aucun cas de prescription de quadri-
thérapie au bismuth n’a été identifié. Il y a peu
d’études sur l’efficacité de ces trithérapies et
leurs résultats sont contradictoires. Malgré les
bons résultats de FALL et al. en matière d’effi-
cacité et de tolérance avec l’oméprazole, l’amo-
xicilline et la clarithromycine chez les patients
sénégalais (30), DOFFOU et al. constatent de
faibles taux d’éradication de Helicobacter pylori
lors de l’évaluation de trois trithérapies basées
sur un IPP (oméprazole) et trois antibiotiques
(amoxicilline, clarithromycine et métronidazole)
dans une étude prospective menée dans un
centre hospitalier d’Abidjan, en Côte d’Ivoire
(26). 

Recommandations thérapeutiques
pour l’éradication de 
Helicobacter pylori (7, 31-33)

A. Le traitement de première intention

Il dépendra du taux de résistance aux antibio-
tiques :
Trithérapie classique (IPP + clarithromycine
+ amoxicilline). Ce traitement est déconseillé
dans les guides de bonnes pratiques cliniques
et son utilisation devrait se limiter à des zones
où la résistance à la clarithromycine est infé-
rieure à 15%, ou bien là où une efficacité
supérieure à 90% a été documentée dans la
pratique clinique. Il faut tenir compte de la
grande variabilité entre les pays d’un même
continent et même entre les régions d’un
même pays.
Thérapie séquentielle (IPP + amoxicilline 
5 jours, puis IPP + clarithromycine et métroni-
dazole les 5 jours suivants). Sa perte d’effica-
cité a été démontrée avec le temps et elle
n’est pas supérieure à la trithérapie pendant
14 jours, elle n’est donc pas recommandée.
Quadrithérapie sans bismuth (IPP + amo-
xicilline + clarithromycine + métronidazole).
Son efficacité dépendra du taux de souches de
Helicobacter pylori résistantes à la clarithro-
mycine et au métronidazole (34). On peut
l’optimiser en utilisant les IPP à doses élevées
et pendant 14 jours.
Quadrithérapies au bismuth (IPP + bis-
muth + tétracycline + métronidazole). Pendant
10 à 14 jours, elle pourrait constituer une
alternative comme traitement d’éradication de
première intention. Cette option thérapeutique
est particulièrement indiquée chez les patients
allergiques à la pénicilline.
Autres quadrithérapies au bismuth :
• IPP + bismuth + deux antibiotiques disponi-
   bles localement (p. ex., clarithromycine et

 métronidazole). L’ajout du bismuth aux anti-
   biotiques a un effet synergique sur la 
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   résistance aux antibiotiques.
• Trithérapie classique (IPP + clarithromycine

+ amoxicilline) + bismuth pendant 14 jours.
Efficace et économique.

B. Le traitement de deuxième intention

En cas d’échec du traitement de première
intention par clarithromycine ou quadrithérapie
au bismuth (IPP + bismuth + tétracycline +
métronidazole), on recommande une trithéra-
pie ou une quadrithérapie comprenant du lévo-
floxacine (IPP + amoxicilline + lévofloxacine +
bismuth). Cependant, dû à la possible comple-
xité d’une quadrithérapie au bismuth, au cours
des dernières années on préfère recommander
une trithérapie de seconde intention constituée
d’IPP + amoxicilline + lévofloxacine. Celle-ci a
permis de constater une plus grande efficacité
en matière d’éradication et un taux inférieur

d’effets indésirables, bien que son efficacité
soit encore inférieure à 80% (31, 35). 

Bien que les résultats préalables de la quadri-
thérapie classique au bismuth (IPP + bismuth
+ tétracycline + métronidazole) en traitement
de seconde intention n’aient pas été optimaux,
certains travaux ont démontré de meilleurs
résultats avec des thérapies prolongées sous
des dosages plus stables ; on peut donc pren-
dre en compte cette option (31, 36, 37).

D’autres stratégies, avec des résultats promet-
teurs, ont été conçues pour affronter les sou-
ches multirésistantes (à la clarithromycine, au
lévofloxacine et au métronidazole) avec des
directives quadruples : IPP + bismuth + deux
antibiotiques à choisir entre amoxicilline,
métronidazole, tétracycline et furazolidone (38,
39).
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Résumé et recommandations

• On recommande que le pourcentage d’éradication de Helicobacter pylori soit d’au moins 90% pour considérer le traitement
comme efficace.

• La trithérapie classique (IPP + clarithromycine + amoxicilline) n’est pas conseillée comme traitement de première intention
sauf dans des zones où la résistance à la clarithromycine est inférieure à 15%, ou celles où la pratique clinique a démontré
une efficacité supérieure à 90%.

• Actuellement, on ne recommande pas non plus la thérapie séquentielle (IPP + amoxicilline 5 jours, puis IPP + clarithromycine
et métronidazole les 5 jours suivants).

• La quadrithérapie sans bismuth (IPP + amoxicilline + clarithromycine + métronidazole) peut être recommandée comme
traitement de première intention, en tenant toujours compte du taux de souches de Helicobacter pylori résistantes à la
fois à la clarithromycine et au métronidazole.

• La quadrithérapie sans bismuth peut être optimisée en utilisant les IPP à des doses élevées et pendant 14 jours.
• La quadrithérapie au bismuth (IPP + bismuth + tétracycline + métronidazole) pendant 10 à 14 jours, pourrait constituer une

alternative en première intention. Cette option thérapeutique est particulièrement indiquée chez les patients allergiques à la
pénicilline.

• Après l’échec d’un premier traitement comprenant de la clarithromycine ou d’une quadrithérapie au bismuth, on recommande
une trithérapie au lévofloxacine (IPP + amoxicilline + lévofloxacine) ou de préférence une quadrithérapie au bismuth.
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Chapitre 13 - Antispasmodiques

Introduction

Les antispasmodiques (ou spasmolytiques) sont une classe thérapeutique de médicaments qui
agit en diminuant le tonus des muscles lisses de l’intestin, en prévenant ou en interrompant leur
contraction douloureuse et involontaire, un des mécanismes impliqués dans la genèse de la dou-
leur des pathologies gastro-intestinales (1, 2). Ces médicaments peuvent agir à travers un
mécanisme anticholinergique ou bien exercer une action directe sur le muscle lisse, et ils peuvent
être utiles pour le traitement des affections gastro-intestinales comme la dyspepsie, le syndrome
du l’intestin irritable (SII) ou la diverticulose. 
Les anticholinergiques bloquent l'acétylcholine dans les récepteurs muscariniques (c’est pour cela
qu’on les appelle aussi antimuscariniques). Selon le code de classification Anatomique, Théra-
peutique et Chimique (ATC) de l’Organisation Mondiale de la Santé (3), on les classe comme
synthétiques avec une structure d’amine tertiaire (trimébutine, mébévérine...) ou d’ammonium
quaternaire (bromure d'otilonium...). Le même système de classification ATC distingue d’autres
composants pour les troubles fonctionnels gastro-intestinaux comme le bromure de pinavérium
ou la siméticone. Une part importante de ces produits est utilisée en association avec des
analgésiques (métamizole + bromure de butylscopolamine) et avec des psychotropes (chlordia-
zépoxide + bromure de méthyl scopolamine). Dans le traitement de la douleur causée par des
spasmes, le composant spasmolytique doit être considéré comme plus important que l’anal-
gésique. Les résultats concernant le rôle des antispasmodiques dans le traitement de la
Dyspepsie Fonctionnelle (DF) sont très limités et la plupart des publications portent sur le
traitement des patients atteints d'un SII associé à la DF (2).

Résultats cliniques dans le cadre des troubles gastro-intestinaux
Examens systématiques

POYNARD et al. ont publié en 1994 une méta-analyse dans laquelle ils ont passé en revue 
26 essais cliniques randomisés qui étudiaient l’efficacité des relaxants du muscle lisse par rapport
au placebo dans le traitement du SII (4). Tous les myorelaxants se sont avérés significativement
supérieurs au placebo dans l’évaluation globale et dans le soulagement de la douleur, mais
aucune différence significative n’a été observée par rapport à la constipation ou la distension
abdominale. Les cinq médicaments qui ont fait preuve d’efficacité clinique pour le traitement du
SII, sans effets indésirables significatifs, ont été le bromure de cimétropium, le bromure de
pinavérium, la trimébutine, le bromure d'otilonium et la mébévérine. Quelques années plus tard,
les mêmes auteurs ont mis à jour cette révision (5). Ils ont analysé 23 essais cliniques rando-
misés incluant un total de 1 888 patients, parmi lesquels 50 % ont reçu le médicament (bromure
de cimétropium, butylscopolamine, mébévérine, bromure d'otilonium, bromure de pinavérium ou
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trimébutine) et 50% ont reçu le placebo. De
manière similaire aux résultats observés dans
la méta-analyse antérieure, des différences
significatives furent constatées en faveur des
médicaments relaxants par rapport au placebo
dans le groupe de patients qui ont eu une
amélioration de leurs symptômes globaux et
un soulagement de la douleur (p < 0,001),
sans différences significatives au niveau des
événements indésirables.
Dans une autre revue systématique, TACK et
al. (6) ont analysé les essais cliniques rando-
misés comparant différents groupes de médi-
caments au placebo chez des patients atteints
de SII. Ils ont inclus 18 essais cliniques rando-
misés où l’on évaluait des antispasmodiques
(mébévérine, bromure de pinavérium, bromu-
re d'otilonium, bromure de cimétropium, tri-
mébutine et pirenzépine). Parmi les 12 études
comparées avec un placebo, neuf ont montré
une amélioration significative de la douleur
abdominale, trois ont confirmé une amélio-
ration des symptômes globaux et deux de la
fonction intestinale, par rapport au placebo. 
Les auteurs ont souligné que la plupart des
études étaient de qualité faible à intermé-
diaire, puisqu’elles avaient inclus un petit nom-
bre de patients et n’utilisaient pas les critères
diagnostiques de Rome. L’analyse concluait
ainsi que les preuves en faveur de l’utilisation
des antispasmodiques pour le traitement des
douleurs abdominales étaient faibles.
Plus récemment, FORD et al. (7) ont étudié
l’effet de la fibre, des antispasmodiques et de
l'huile essentielle de menthe poivrée dans le
traitement du SII. Ils ont analysé 22 essais
cliniques randomisés ayant inclus 1.778
patients qui étudiaient 12 antispasmodiques
(bromure de pinavérium, trimébutine, bromure
de prifinium, scopolamine, bromure d'otilo-
nium, dicyclovérine, mébévérine, rocivérine +
trimébutine, bromure de cimétropium, piren-
zépine, propinox et alvérine) pour le traitement
du SII. Lors de l’analyse de l’évaluation glo-

bale, la guérison et l’amélioration des symp-
tômes (y compris la douleur abdominale), un
bénéfice significatif était observé par rapport
au placebo, malgré l’hétérogénéité des étu-
des, le biais de publication et la faible qualité
des études. Les médicaments qui disposaient
de plus de données étaient l’otilonium, le pina-
vérium, le cimétropium, la trimébutine et la
scopolamine, et seule la trimébutine semblait
montrer des différences par rapport au pla-
cebo.
Un examen de la Collaboration Cochrane
publiée en 2011, montrait l ’analyse de 
29 études qui évaluaient l’efficacité des anti-
spasmodiques parmi d'autres groupes de
médicaments dans le traitement du SII (8). On
observait un bénéfice des spasmolytiques par
rapport au placebo dans l’amélioration des
douleurs abdominales, dans l’évaluation glo-
bale et dans la notation des symptômes.
L’analyse par sous-groupes a établi des béné-
fices significatifs pour le pinavérium, la trimé-
butine et pour la combinaison cimétropium/
dicyclovérine.

Résultats cliniques dans le cadre 
de la dyspepsie fonctionnelle

Pirenzépine : une étude multicentrique en
double aveugle (9) a comparé la pirenzépine
au placebo dans le traitement de la dyspepsie
non ulcéreuse chez 71 patients. Aucune diffé-
rence significative n’a été observée entre les
groupes en ce qui concerne les changements
dans l'ensemble des symptômes (douleurs
abdominales supérieures, nausées et vomisse-
ments, satiété précoce et distension post-
prandiale, éructation et pyrosis). On a pour-
tant observé un taux plus élevé de guérison
ou d'amélioration des symptômes globaux
dans le groupe traité par pirenzépine (77%)
par rapport au groupe ayant reçu le placebo
(61%), malgré un pourcentage plus élevé de
patients présentant des effets indésirables
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dans le premier groupe (37% par rapport à
17%).
Dans l’analyse de la collaboration Cochrane de
MOAYYEDI et al. (10), qui a inclus 73 essais
cliniques randomisés avec différents groupes
de médicaments pour le traitement de la DF,
une diminution des symptômes globaux sous
pirenzépine par rapport au placebo a été
démontré, bien que dans cette analyse seuls
deux essais cliniques randomisés le comparant
à un placebo aient été inclus.

Scopolamine : un essai clinique randomisé
publié en 2006 (11) a évalué l’efficacité éven-
tuelle de ce médicament chez les patients
souffrant de DF sur le volume maximum de
distension avant et après son administration.
Parmi eux, 77% des patients souffrant de DF
ont présenté une intolérance à la distension et
le traitement par scopolamine a significative-
ment amélioré le seuil de gêne (343 ± 21 ml
par rapport à 421 ± 43 ml ; p < 0,05) et le
volume maximum de distension (510 ± 36 ml
par rapport à 635 ± 44 ml ; p < 0,01) chez
71% (10/14) des patients, ces observations
suggèrent que la voie cholinergique pourrait
être impliquée dans cette régulation.

Tribumétine : AKTAS et al. (12) ont évalué
l’effet de la trimébutine sur la vidange gas-
trique en comparant 43 patients souffrant de

DF (20 d’entre eux souffrant de vidange gas-
trique prolongée) avec 20 volontaires sains.
L’étude a montré que l’utilisation de ce médi-
cament réduisait la durée de la période de
rétention de la nourriture dans l’estomac, bien
qu’elle n’ait pas démontré que cela réduise les
symptômes. Une autre étude de cas et contrô-
les prospectifs (13) a évalué le traitement par
trimébutine chez les patients souffrant de DF
et SII avec une diarrhée prédominante. Ils ont
comparé les effets de la trimébutine, des pro-
biotiques ou des deux chez les 129 patients
inclus. Au bout de quatre semaines de trai-
tement, des différences significatives ont été
observées en faveur de la trimébutine dans
l’amélioration de la satiété postprandiale, la
satiété précoce, les douleurs abdominales et
l’ensemble des symptômes. L’étude a conclu
que l’utilisation de la trimébutine présentait
l’avantage d’être très efficace, d’avoir un faible
coût et qu’elle entraînait moins d'effets indési-
rables. Une autre étude portant sur des
enfants et adolescents (âgés de 4 à 18 ans)
souffrant de DF et SII associés (14), a démon-
tré que le rétablissement clinique entre les
patients traités par trimébutine (94,9%) était
significativement plus élevé que le rétablisse-
ment spontané des patients non-traités
(20,5%).
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Résumé et recommandations

D’après les données disponibles, les antispasmodiques semblent efficaces et en général bien tolérés (6). Pourtant, malgré le
grand nombre d’études publiées sur ces molécules, la plupart d’entre elles ont inclus peu de patients. Par conséquent, les
évaluations de sécurité et de tolérance des molécules isolées chez les patients atteints de SII sont limitées et il est difficile
d’en tirer des conclusions fermes. En outre, nous n’avons trouvé aucun travail récent sur ce sujet dans cette révision. C’est
peut-être pour cette raison que dans la dernière édition des critères de Rome il n’y a aucune mention spécifique à ce groupe
de médicaments (15).
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Chapitre 14 - Relaxants fundiques

Introduction

Les relaxants fundiques agissent sur les troubles du confort digestif et de la vidange gastrique, ils
cibleraient donc particulièrement le traitement du Syndrome de Détresse Postprandiale (SDP) qui,
comme on l’a déjà vu, est lié à la nourriture et se présente sous forme de satiété précoce gênante
et fréquente ou de plénitude postprandiale (1). Les troubles de la motilité sont liés à l’interaction
de divers facteurs, parmi lesquels l’axe cerveau-intestin joue un rôle important, ainsi que le
Système Nerveux Entérique (SNE), avec la capacité d’induire une activité qui reflète indépendam-
ment les signes centraux (2). Il existe divers médicaments qui agissent sur la motilité gastro-
intestinale. Nous avons déjà vu ceux inclus dans le chapitre abordant les prokinétiques, dont
l’objectif est de faciliter la vidange gastrique, réduire le reflux gastro-œsophagien et améliorer le
transit intestinal. Bien que certains de leurs mécanismes d’action se ressemblent car certains
prokinétiques agissent aussi comme des relaxants fundiques, dans ce chapitre nous nous concen-
trerons en particulier sur ce groupe de médicaments dont l’objectif est de favoriser le confort
gastrique par la relaxation du fundus. 

Médicaments relaxants fundiques

Parmi les médicaments relaxants fundiques les plus étudiés, figurent ceux qui agissent sur les
récepteurs 5-HT et les inhibiteurs de l’acétylcholinestérase. Nous décrivons ensuite les médica-
ments ayant une activité sur le fundus gastrique.

Cisapride : en tant qu'agoniste 5-HT4 il agit sur la relaxation du fundus gastrique. De plus, en
tant qu'antagoniste 5-HT3 il agit sur les nausées (3). Pourtant, ce médicament n’est pas disponible
dans beaucoup de pays en raison de sa toxicité cardiovasculaire. 

Mosapride : il agit sur la relaxation fundique en tant qu'agoniste 5-HT4 et augmente la libération
de l’acétylcholine au niveau du plexus myentérique, avec une action régulatrice-modulatrice sur la
musculature lisse digestive et l’activité motrice et péristaltique œso-gastro-duodénale. Néanmoins,
une méta-analyse a conclu qu’il n’était pas supérieur au placebo pour le traitement de la Dys-
pepsie Fonctionnelle (DF) ; on n’est donc pas en mesure actuellement de le recommander (3-5).

Buspirone : il s’agit d’un agent anxiolytique qui relaxe le fundus gastrique par son action sur les
récepteurs 5-HT1 réduisant les symptômes de SDP (6, 7). L’administration de buspirone s’est
avérée significativement efficace sur les symptômes affectant le confort gastrique par rapport au
placebo ; elle retarde aussi la vidange de liquides. Cependant, les preuves disponibles ne sont pas
suffisantes pour recommander son utilisation dans le cadre du traitement de la DF.

Tandospirone : il appartient à la même classe de médicaments que la buspirone. Il a des effets
anxiolytiques puisqu’il agit en bloquant la réponse sérotoninergique centrale, il améliore la
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relaxation fundique et l'accommodation gastri-
que (6, 7). Lors de l'évaluation de son effica-
cité en tant qu'anxiolytique et relaxant fun-
dique, il a été observé une amélioration signi-
ficative à la fois du malaise épigastrique et de
la douleur abdominale, ce qui suggère une
bonne réponse chez les patients souffrant
d’anxiété. Il pourrait donc être utilisé dans ce
contexte bien que les preuves ne soient pas
suffisantes (6, 8). 

Sumatriptan : il s’agit d’un agoniste des
récepteurs 5-HT1 à l’effet antimigraineux,
relaxant fundique et inhibiteur de la motilité
antrale. On a observé dans diverses études
son activité bénéfique chez les patients souf-
frant de DF car il rétablit le confort gastrique et
améliore les symptômes de satiété précoce
(9). On peut donc le considérer comme un
médicament relaxant fundique efficace (1). 

Mirtazapine : son effet sur la relaxation du
fundus gastrique est prouvé, avec une amélio-
ration significative par rapport au placebo de la
satiété précoce, la qualité de vie, la tolérance
des nutriments et la perte de poids au bout de
huit semaines de traitement (6, 10).

STW 5 (Iberogast) : c’est une préparation à
base de plantes avec un potentiel effet sur le
fundus gastrique. Son action est multifacto-
rielle, car elle normalise la motilité gastro-
intestinale altérée, soulage l’hypersensibilité,
inhibe l’inflammation, supprime l’hypersécré-
tion gastrique et module le microbiote. Elle a
démontré son efficacité et sa sécurité d’emploi
dans le traitement de la DF dans divers essais
cliniques randomisés (11).

Rikkunshito : il s’agit d’une autre préparation
à base de plantes ayant un potentiel effet sur
le fundus gastrique, susceptible d’être induit
par un effet sur les niveaux de ghréline (12).
Dans les études animales, une accélération de
la vidange gastrique a été observée du fait que
Rikkunshito agit comme un antagoniste des

récepteurs 5-HT3 (12). Deux essais contrôlés
et randomisés ont établi son efficacité dans
l’amélioration des symptômes, comme la dou-
leur épigastrique et la plénitude postprandiale
ou la satiété précoce (13).

Acotiamide (Z-338) : il s’agit d’une substan-
ce ayant des propriétés relaxantes et gastro-
prokinétiques du fundus, basées sur une acti-
vité procholinergique qui a démontré un effet
supérieur au placebo dans l’amélioration des
symptômes dyspeptiques, en particulier ceux
qui sont liés au SDP (1). L’acotiamide combine
les effets d’un antagoniste des récepteurs
muscariniques dans le SNE et d’un inhibiteur
de la cholinestérase ; il agit directement sur
l’intestin et indirectement sur l’axe cerveau-
intestin. Dans les études menées sur des ani-
maux, on a observé que l’acotiamide améliore
l’altération du confort gastrique induite par le
stress et stimule l’activité motrice gastro-
duodénale et celle du côlon. De plus, dans un
test respiratoire à l’acétate marqué au 13C, on
a observé qu’il pouvait améliorer la vidange
gastrique et les symptômes de la DF. En
monothérapie, on a observé une amélioration
significative des symptômes du SDP (14), bien
que, comme d’autres médicaments ayant une
activité sur la motilité, il ne soit pas efficace
dans le traitement de l’épigastralgie (6, 15-17).
On a aussi évalué son activité en association
avec d’autres médicaments tels que le rabépra-
zole ou l’ésoméprazole, et il a démontré de
meilleurs résultats qu’avec n’importe lequel
d’entre eux en monothérapie. Puisque chez les
patients souffrant de DF la coexistence de
symptômes (reflux gastro-œsophagien et syn-
drome de l’intestin irritable) et les comorbidités
sont fréquentes, la thérapie combinée entre
acotiamide et un inhibiteur de la pompe à
protons peut être recommandée dans le
traitement de leur maladie (12). 

• Relaxants fundiques •

68

Copyright © 2019 APIDPM Santé Tropicale -  La reproduction, diffusion, modification ou mise à disposition de tiers est interdite. 
All rights reserved - Commercial use or distribution, modification or reposting to other sites is prohibited



• Guide de Prise en charge de la Dyspepsie Fonctionnelle en Afrique •
• Médecine d’Afrique Noire - N°Spécial • Novembre 2019 •

1. STANGHELLINI V, CHAN FK, HASLER WL, MALAGELADA JR,
SUZUKI H, TACK J et al. Gastroduodenal disorders. Gastroenterology.
2016;150(6):1380-92.
2. BARREDA BOLAÑOS F. Guía Latinoamericana de Dispepsia Funcional.
Acta Gastroenterológica Latinoamericana. 2014 Vol. 44 Suplemento 2:66S-
71S.
3. TALLEY NJ. Functional dyspepsia: advances in diagnosis and therapy. Gut
Liver. 2017;11(3):349-57.
4. AMANO T, ARIGA H, KUREMATSU A, YAMATO S, MORIOKA S,
MASAKA A et al. Effect of 5-hydroxytryptamine receptor 4 agonist mosa-
pride on human gastric accommodation. Neurogastroenterol Motil. 2015; 27:
1303-1309.
5. BANG CS, KIM JH, BAIK GH, KIM HS, PARK SH, KIM EJ et al.
Mosapride treatment for functional dyspepsia: a meta-analysis. J Gastro-
enterol Hepatol. 2015;30:28-42.
6. CARMONA-SÁNCHEZ R, GÓMEZ-ESCUDERO O, ZAVALA-SOLARES
M, BIELSA-FERNÁNDEZ MV, COSS-ADAME E, HERNÁNDEZ-
GUERRERO AI et al. Mexican consensus on dyspepsia. [Article in English,
Spanish]. Rev Gastroenterol Mex. 2017 Oct - Dec;82(4):309-327.
7. TACK J, JANSSEN P, MASAOKA T, FARRÉ R, VAN OUDENHOVE L.
Efficacy of buspirone, a fundus-relaxing drug, in patients with functional
dyspepsia. Clin Gastroenterol Hepatol. 2012;10:1239-1245.
8. MIWA H, NAGAHARA A, TOMINAGA K, YOKOYAMA T, SAWADA Y,
INOUE K et al. Efficacy of the 5-HT1A Agonist tandospirone citrate in impro-
ving symptoms ofpatients with functional dyspepsia: A randomized controlled
trial. Am J Gastroenterol. 2009;104:2779-87.
9. SAKAMOTO Y, SEKINO Y, YAMADA E, HIGURASHI T, OHKUBO H,
SAKAI E et al. Effect of sumatriptan on gastric emptying: a crossover study
using the BreathID system. World J Gastroenterol. 2012 Jul 14; 18 (26):

3415-9.
10. TACK J, LY HG, CARBONE F, VANHEEL H, VANUYTSEL T,
HOLVOET L et al. Efficacy of mirtazapine in patients with functional dys-
pepsia and weight loss. Clin Gastroenterol Hepatol. 2016;14:385-92.
11. LAPINA TL, TRUKHMANOV AS. Herbal preparation STW 5 for func-
tional gastrointestinal disorders: clinical experience in everyday practice. Dig
Dis. 2017;35 Suppl 1:30-35.
12. YAMAWAKI H, FUTAGAMI S, WAKABAYASHI M, SAKASEGAWA N,
AGAWA S, HIGUCHI K et al. Management of functional dyspepsia: state of
the art and emerging therapies. Ther Adv Chronic Dis. 2018 Jan;9(1):23-32.
13. ENCK P, AZPIROZ F, BOECKXSTAENS G, ELSENBRUCH S, FEINLE-
BISSET C, HOLTMANN G et al. Functional dyspepsia. Nat Rev Dis Primers.
2017 Nov 3;3:17081. 
14. MATSUEDA K, HONGO M, TACK J, AOKI H, SAITO Y, KATO H et al.
Clinical trial: dose-dependent therapeutic efficacy of acotiamide hydrochloride
(Z-338) in patients with functional dyspepsia - 100 mg t.i.d. is an optimal
dosage. Neurogastroenterol Motil. 2010;22:618.e173.
15. ALTAN E, MASAOKA T, FARRÉ R, TACK J. Acotiamide, a novel gastro-
prokinetic for the treatment of patients with functional dyspepsia: Post-
prandial distress syndrome. Expert Rev Gastroenterol Hepatol. 2012; 6: 533-
44.
16. MATSUEDA K, HONGO M, TACK J, SAITO Y, KATO H. A placebo-
controlled trial of acotiamide for meal related symptoms of functional
dyspepsia. Gut. 2012 (821)
17. KUSUNOKI H, HARUMA K, MANABE N, IMAMURA H, KAMADA T,
SHIOTANI A et al. Therapeutic efficacy of acotiamide in patients with
functional dyspepsia based on enhanced postprandial gastric accommodation
and emptying: Randomized controlled study evaluation by real-time
ultrasonography. Neurogastroenterol Motil. 2012 (540)

• Relaxants fundiques •

69

Résumé et recommandations

● Les relaxants fundiques sont des médicaments de choix lorsque l’augmentation du tonus du fundus gastrique est
prédominante dans la pathogenèse de la DF.

● Les agonistes des récepteurs 5-HT1 seraient les médicaments de choix, bien que l’on puisse aussi recommander les
préparations à base de plantes comme le STW5.

● L’acotiamide apporte des preuves scientifiques suffisantes pour être recommandé comme une option de traitement de la
DF associée aux repas.

● Compte tenu de la superposition des symptômes et de la présence de comorbidités, il convient peut-être d’utiliser des
traitements combinés.
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Chapitre 15 - Préparations à base de plantes

Introduction

Au cours des dernières années, nous avons observé une augmentation progressive des Thérapies
Complémentaires et Alternatives (TCA) qui incluent, entre autres, les traitements à base de
plantes. Ces dernières font l’objet d’une plus grande attention dans la prise en charge globale des
patients, en particulier pour le traitement de la Dyspepsie Fonctionnelle (DF), dans le cadre duquel
diverses plantes ont été étudiées. La plupart de ces traitements sont des associations de diverses
plantes étudiées et utilisées en médecine traditionnelle dans différents pays (1). Les thérapies
traditionnelles à base de plantes sont souvent dépourvues d’un mécanisme d’action clairement
identifié, mais elles ont fait preuve d’effets bénéfiques dans des essais cliniques (2). Il s’agit de
médicaments largement utilisés dans le traitement de troubles fonctionnels gastro-intestinaux,
dont la DF et le syndrome de l’intestin irritable (SII, également connu sous le nom de syndrome
du côlon irritable), avec un profil d’innocuité favorable établi (3). 
Bien que la littérature disponible soit limitée en raison de la recherche insuffisante en matière de
méthodologie, nous disposons actuellement de résultats d’essais contrôlés et randomisés qui
fournissent des preuves solides d’efficacité de ces TCA dans la prise en charge des pathologies
gastro-intestinales fonctionnelles. En fait, des publications récentes suggèrent que leur utilisation
est en augmentation dans le monde entier (4, 5). Dans la figure 1, on peut voir la distribution des
traitements et des associations selon l’étude de LAHNER et al. (5), dans laquelle les données de
199 patients souffrant de troubles fonctionnels gastro-intestinaux ont été recueillies dans 25 cabi-
nets de consultation en gastroentérologie. On observe dans cette étude que les TCA (particuliè-
rement les modifications du régime alimentaire et les préparations à base de plantes) sont
utilisées de préférence comme compléments d’autres thérapies. 

Médecine d’Afrique Noire         N° Spécial

1ère Revue Médicale Internationale Panafricaine 

Figure 1 :
Distribution des traitements et
associations utilisés dans le
traitement de 199 patients atteints 
de troubles fonctionnels gastro-
intestinaux (5)

Med : Médicament 
TCA : Traitement Complémentaire et
Alternatif 
Régime : Régime et compléments
alimentaires

Méd. conventionnels +
TCA + Régime

34.7%

Méd. conventionnels + TCA 
5.0%

Méd. conventionnels +
Régime
17.1%

Régime + TCA
10.1%

TCA
2.5%

Régime 
6.0%

Méd. conventionnels 

24.6%
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Préparations à base de plantes

La plupart des compléments à base de plantes
sont des préparations à composants multiples
ayant un large éventail d’effets sur la fonction
gastro-intestinale, qui parfois ne sont pas tota-

lement expliqués. Cependant, dans certains
cas, des résultats avérés justifient leur utilisa-
tion. Dans le tableau 1, on peut en observer
certains parmi les plus connus et utilisés (4),
avec des données sur les études qui confir-
ment leur possible efficacité.
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Supplément 
à base de
plantes

n Type d'étude Taux de réponse au : Valeur p Mesures des résultats Réf. Mécanismes d'action 
proposés

Traitement Placebo
Traitement

conven-
tionnel

Poudre de
banane
séchée

45 Essai randomisé
par rapport au
traitement de
référence

75% - 20% p < 0.05 Amélioration des
symptômes

9 Activité antiulcérogénique
Favorise la sécrétion de mucus
gastrique

Curcuma 
longa

116 Essai
multicentrique,
randomisé, en
double aveugle
contre au placebo

87% 53% - p = 0.003 Amélioration des
symptômes

10 Augmentation de la 
sécrétion biliaire

Gingembre 11 Essai randomisé,
en double aveugle
contre au placebo

p = NS Débit de vidande
gastrique

22 Action spasmolytique
Taux de vidange gastrique accru,
aucun effet sur les hormones
gastriques

Menthe
poivrée et
graines de
carvi

96 Essai contrôlé
randomisé

40% 22% - p < 0.05 Intensité de la douleur
épigastrique

15 Action cholérétique et
antimétéorique

Capsicum
annuum

30 Essai contrôlé
randomisé

60% 30% - p < 0.05 Amélioration des
symptômes

19 Nociception viscérale gastrique
réduite à travers la
désensibilisation des fibres
nerveuses de type C

Cynara
scolymus

247 Essai randomisé,
en double
aveugle, contrôlé
contre placebo

a a - p < 0.001 Changement général
des symptômes
dyspeptiques et QdV
(Nepean Dyspepsia
Index)

26 Production accrue de bile et 
effets hépatoprotecteurs, 
effets antioxydants et
antispasmodiques

Iberogast 315 Essai randomisé,
en double
aveugle, contrôlé
contre placebo

p < 0.05 GIS 27-32 Modulation de la fonction sensori-
motrice gastrique, nociception,
clairance de la bile et du suc
gastrique

Rikkunshito 247 Essai
multicentrique,
randomisé, en
double aveugle
contre 
au placebo

33,60% 23,80% - p = 0.04 Evaluation globale du
patient

39-41 Accélération de la vidange
gastrique en augmentant la
concentration plasmatique 
de la ghréline
Modulation potentielle des voies
viscérales afférentes

Tableau 1 : Essais cliniques randomisés sur les préparations à base de plantes pour le traitement de la dyspepsie fonctionnelle (4)

a. Résultats exprimés en modification des symptômes par rapport aux évaluations de référence plutôt qu'en taux de réponse, par analyse de l'intention de traiter.
b. Aucune relation entre l'amélioration des symptômes et l'accélération de la vidange gastrique n'a pu être démontrée in vivo
c. Chez lez animaux, non-confirmé chez les humains - QdV : Qualité de Vie - GIS : Score des symptômes gastro-intestinaux (de l'anglais Gastro-Intestinal Symptom Score)
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Dans ce chapitre, nous développerons ceux qui
nous semblent les plus efficaces sur le plan
clinique, à commencer par les deux premiers
qui sont pris en compte dans les recomma-
ndations des critères de Rome IV (6).

Le supplément à base de plantes ayant fait
l’objet de plus de recherches dans le cadre du
traitement de la DF est Iberogast (STW5), un
extrait alcoolique de neufs suppléments à base
de plantes (extraits liquides éthanoliques d’Ibe-
ris amara, racines d'angélique, fleurs de camo-
mille, cumin, chardon-marie, feuilles de mélisse,
feuilles de menthe, chélidoine, racine de réglis-
se) (7). Comme mécanisme d’action, la modula-
tion de la plupart des possibles altérations sous-
jacentes de la DF (4) a été proposé : l’action
sur la motilité gastro-intestinale altérée (8)
[dont la relaxation du fundus gastrique (6)], le
soulagement de l’hypersensibilité, l’inhibition de
l’inflammation, la suppression de l’hypersécré-
tion gastrique et la modulation du microbiote
(7). Son efficacité et innocuité dans le traite-
ment de la DF ont été évaluées dans différentes
études et essais contrôlés et randomisés (4, 7).
VON ARNIM et al. ont réalisé un essai randomi-
sé en double aveugle, contrôlé par placebo,
auprès de 315 patients chez qui une DF a été
diagnostiquée selon les critères de Rome II (9).
Au bout de sept jours de sevrage, les patients
ont reçu de manière aléatoire soit un traitement
de huit semaines par STW5 soit un placebo.
Après quatre ou huit semaines de traitement,
l’amé-lioration des symptômes s’est avérée
significativement supérieure dans le groupe
sous STW5 par rapport au groupe sous placebo 
(p < 0,05). Lors de la consultation de suivi,
l’absence de rechute s’est avérée plus longue
chez les patients traités par STW5 par rapport
aux patients qui avaient reçu le placebo, avec
une tolérance générale comparable. D’autres
études (10-12) ont confirmé les données de
celle-ci, avec une supériorité statistique signifi-
cative de STW5 par rapport au placebo. En
outre, un essai contrôlé et randomisé en dou-

ble aveugle de non infériorité a comparé STW5
au cisapride chez 186 patients souffrant de DF
et a établi une efficacité similaire des deux
médicaments (13). Une étude de cohortes a
montré une efficacité allant de comparable à
supérieure du STW5 par rapport au métoclo-
pramide, en plus d’une meilleure tolérance et
d’une meilleure qualité de vie (14). L’efficacité
du STW5 s’est également confirmée au cours de
diverses méta-analyses et évaluations (15-18).
Le niveau de preuve pour STW5 est considéré
comme 1a dans le cadre de la DF et 1b pour le
SII, avec une recommandation de grade A
(Oxford Center for Evidence-based Medicine)
(9).

Dans le cadre des médecines tradition-
nelles chinoises et japonaises, seule la
thérapie KAMPO a récemment été évaluée de
manière systématique (19). Le Rikkunshito est
une préparation à base de plantes qui contient
huit composants, bien que des analyses récen-
tes révélant divers autres ingrédients aient
montré que sa composition était encore plus
complexe (20). Cette préparation a un potentiel
effet sur le fundus gastrique (8), susceptible
d’être induit par un effet sur les niveaux de
ghréline (20). Dans les études animales, une
accélération de la vidange gastrique a été
observée du fait qu’elle agit comme un antago-
niste des récepteurs 5-HT3 (21). Les études sur
les humains ne sont cependant pas concluantes
(4, 21, 22). Deux essais contrôlés et randomisés
en ont établi l’efficacité en termes d’améliora-
tion des symptômes, comme la douleur épigas-
trique (23) et la plénitude postprandiale ou la
satiété précoce, en plus d’avoir démontré que
Rikkunshito améliorait les symptômes psycholo-
giques associés à ces maladies (24). Cet effet
est associé à un plus grand confort et une meil-
leure vidange gastrique, ainsi qu’à une aug-
mentation des taux plasmatiques de l’hormone
régulatrice de l’appétit, la ghréline, qui stimule
la consommation alimentaire et la motilité gas-
trique (25, 26).

• Préparation à base de plantes •

72

Copyright © 2019 APIDPM Santé Tropicale -  La reproduction, diffusion, modification ou mise à disposition de tiers est interdite. 
All rights reserved - Commercial use or distribution, modification or reposting to other sites is prohibited



• Guide de Prise en charge de la Dyspepsie Fonctionnelle en Afrique •
• Médecine d’Afrique Noire - N°Spécial • Novembre 2019 •

De façon moins évidente, l’huile essentielle
de menthe (menthe poivrée) et l’huile
essentielle de cumin (cumin des prés)
semblent inhiber la contractilité du muscle lisse
(27). Un effet allostérique du menthol et de
l'huile essentielle de menthe dans le récepteur
5-HT3 a également été proposé pour expliquer
leur action antiémétique (28). Quant à l’huile
essentielle de menthe, une action cholérétique
a été décrite, raison pour laquelle elle est tradi-
tionnellement utilisée dans la prise en charge
des calculs biliaires (29). Elle semble en plus
exercer un effet spasmolytique significatif sur
l’œsophage, la partie inférieure de l’estomac et
le bulbe duodénal lorsqu’elle est administrée
par voie orale chez les patients souffrant de
dyspepsie (30). On a découvert dans divers
essais que la menthe et l’huile essentielle de
cumin étaient plus efficaces que le placebo pour
améliorer les symptômes de la dyspepsie. Dans
un essai contrôlé et randomisé, 96 patients
souffrant de DF ont été traités par une associa-
tion fixe d’huile essentielle de menthe et d’huile
essentielle de cumin ou un placebo pendant
quatre semaines. L’intensité moyenne de la
douleur épigastrique a diminué chez 40% des
patients du groupe sous traitement à base de
plantes contre 22% des patients ayant reçu le
placebo (31). Lors de la comparaison de cette
association avec le cisapride chez 120 patients
traités pendant quatre semaines, une améliora-
tion significative a été observée dans les deux
groupes en ce qui concerne l’intensité de la
douleur épigastrique, la fréquence de la douleur
et l’état général, sans qu’il y ait de différences

significatives entre les deux traitements (32,
33).

La capsaïcine est traditionnellement utilisée
pour traiter divers symptômes de douleur en rai-
son de sa capacité à altérer de manière sélective
l’action des fibres nociceptives. Bien que
certaines études aient démontré l’efficacité du
Capsicum annuum par rapport au placebo dans
l’amélioration des symptômes de la dyspepsie,
aucun travail ne corrobore ces données (4). 

Le gingembre (Zingiber officinale) est tradi-
tionnellement utilisé pour traiter la dyspepsie.
On a récemment exploré ses effets sur la fonc-
tion sensorimotrice gastrique. Une étude ayant
inclus un petit nombre de participants a démon-
tré un effet prokinétique du gingembre, bien
qu’aucun impact n’ait été observé sur la sensa-
tion gastrique ni sur les symptômes de la dys-
pepsie (34).

Les extraits de feuilles d’artichauts (Cyna-
ra scolymus) sont communément utilisés pour
traiter les symptômes de la dyspepsie, car il
semblerait que leurs composants amers (cyna-
ropicrine) augmentent l’acide biliaire et exer-
cent des effets hépato-protecteurs, antioxy-
dants et antispasmodiques (35). L’effet de l’ex-
trait de feuille d’artichaut a été évalué par rap-
port à un placebo dans une étude multicen-
trique en double aveugle sur 247 patients souf-
frant de DF et, pendant les six semaines d’étu-
de, une amélioration globale des symptômes et
de la qualité de vie a été observée dans le grou-
pe sous traitement (36).
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Résumé et recommandations

Les préparations à base de plantes, comme d’autres TCA, sont utilisées de préférence en complément d’autres traitements. Bien qu’il
existe de nombreuses alternatives disponibles dont l’efficacité a été démontrée, seules deux ont été prises en compte dans les
recommandations de Rome IV en raison du plus grand nombre de preuves cliniques apportées.
• L’efficacité du STW5 a été démontrée contre placebo et contre le cisapride et le métoclopramide dans le traitement de la DF dans

des essais contrôlés et randomisés ainsi que dans des méta-analyses, avec un niveau de la qualité des preuves élevé.
• La bonne tolérance du STW5 est particulièrement importante dans le traitement de pathologies chroniques et récurrentes.
• Les essais contrôlés et randomisés avec Rikkunshito ont aussi établi son efficacité dans l’amélioration des symptômes, tels que la

douleur épigastrique et la plénitude postprandiale ou la satiété précoce.
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Chapitre 16 - Traitements futurs

Introduction

Comme nous l’avons vu dans les chapitres précédents, les troubles fonctionnels gastro-intestinaux
(GI) en général, et la dyspepsie fonctionnelle (DF) en particulier, obéissent à des causes
multifactorielles et peuvent être liés à de l’hypersensibilité viscérale, des altérations de la motilité,
de la fonction de la muqueuse et du système immunitaire, du microbiote intestinal ou des
processus du système nerveux central (1). 
En raison de cette multiplicité pathogénique, les approches thérapeutiques prétendent aborder les
différentes voies pouvant être impliquées. Dans ce guide, nous avons effectué une révision des
multiples options thérapeutiques utilisées dans ce contexte et qui apportent dans une mesure plus
ou moins importante des preuves de l’efficacité et de la sécurité d’emploi, mais face au défi que
pose une manifestation clinique fréquente et pas totalement résolue, le travail pour le dévelop-
pement de traitements efficaces continue.
Dans ce chapitre, nous tâcherons de récapituler les recherches actuellement en cours dans ce
contexte.

Antagonistes des récepteurs de la cholécystokinine

La consommation d’aliments riches en graisses peut déclencher des symptômes dyspeptiques par
la cholécystokinine (CCK), qui se libère dans l’intestin grêle en présence de graisse dans le lumen
(2, 3). Sa présence pouvant provoquer des nausées et une sensation de satiété précoce (4), il a
donc été proposé que les antagonistes des récepteurs de CCK pourraient réduire ces symptômes.
Le dexloxiglumide est un antagoniste des récepteurs CCK-1 qui semble valider cette hypothèse.
Quelques essais cliniques ont montré son efficacité pour améliorer les symptômes dyspeptiques
[plénitude, malaise et nausées (5)] et les symptômes abdominaux en réponse aux charges de gaz
intestinaux (6).

Agonistes des récepteurs opiacés

Les opiacés ont des effets pharmacologiques moteurs et sécrétoires dans tout le tractus GI. Parmi
ces effets, il a été observé qu’ils diminuaient la vidange gastrique et stimulaient le tonus du pylore,
ce qui donne lieu à des symptômes comme l’anorexie, les nausées et les vomissements, entre
autres (7). Compte tenu de ceci, les agonistes des récepteurs opiacés pourraient réduire les seuils
sensoriels gastroduodénaux. La fédotozine est le premier agoniste opiacé périphérique des
récepteurs kappa évalué dans le cadre de la douleur viscérale (8). Il s’est avéré supérieur au
placebo dans la réduction de la douleur abdominale et le ballonnement de la DF (9, 10) et le syn-
drome de l’intestin irritable (SII) (11), avec un profil d’innocuité favorable. L'asimadoline, un autre
agoniste opiacé des récepteurs kappa, a un effet bénéfique sur la satiété et les fonctions
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sensorielles et motrices GI par rapport au pla-
cebo (12). Aux doses efficaces dans les essais
cliniques, il se présente comme un traitement
sûr et pourrait donc jouer un potentiel rôle
dans le traitement de certains troubles GI (13). 

Modulateurs des récepteurs 

de la sérotonine

La sérotonine (5-HT) est un neurotransmetteur
important exerçant une activité sur la motilité
GI car elle interagit entre le cerveau et le sys-
tème nerveux entérique. Des anomalies ont
été constatées dans la capture et dans le
métabolisme de la sérotonine dans les troubles
GI (14, 15). Les interventions thérapeutiques
ciblant plusieurs récepteurs de 5-HT ont ainsi
montré des effets bénéfiques dans le traite-
ment des troubles GI (16). Certains anti-5-HT
déjà disponibles ont été abordés dans les
chapitres précédents. Pourtant, on continue
d’explorer cette ligne avec d’autres médica-
ments comme l’alosétron (antagoniste 5-HT3),
qui a démontré quelque bénéfice pour amélio-
rer les symptômes de DF par rapport au
placebo (17), ou le tégasérod, un agoniste
partiel des récepteurs 5-HT4 avec un possible
bénéfice par rapport au placebo pour améliorer
les symptômes post-prandiaux et la distension
abdominale (18, 19).
Des études in vitro et des modèles animaux
ont récemment été publiés et démontrent
qu’un agoniste puissant du récepteur 5-HT4
(YH12852) améliore significativement la moti-
lité GI supérieure et inférieure, ce qui permet
d’envisager le potentiel de ce produit pour le
traitement des troubles fonctionnels GI (20,
21).

Agonistes de la ghréline

La ghréline semble agir sur la motilité GI et la
sensation de faim (22). On a observé que,
chez des personnes saines et chez les patients
atteints de gastroparésie, son administration
augmente la vitesse de la vidange gastrique,
possiblement en raison d’un effet direct sur les
récepteurs de la ghréline ou par la voie vagale
(23, 24). Parmi les agonistes de la ghréline
explorés, le TZP-I01 s’est avéré efficace pour
améliorer la vidange gastrique et réduire signi-
ficaivement les symptômes de gastroparésie
(25) ; il pourrait donc être utile pour le traite-
ment de la DF. De son côté, le TZP-I02 a mon-
tré être efficace pour réduire les nausées, la
satiété précoce, la satiété postprandiale et
pour normaliser la vidange gastrique chez 50%
des patients ; il pourrait donc aussi être un
candidat pour le traitement de la DF (26).

Agonistes de la motiline

La motiline agit sur l’estomac, l’intestin grêle et
le côlon, augmentant l’activité motrice gastri-
que. Chez les patients souffrant de DF, la
réponse motrice gastrique proximale à la
motiline est similaire à celle des patients sains,
mais ils ressentent une sensation exagérée de
nausée (27). La facilitation de l’activité neuro-
musculaire avec les agonistes de la motiline
(comme GSK962040) a montré une augmenta-
tion de cette activité, ce qui suggère une
possible utilisation clinique (28).

D’autres approches thérapeutiques

incluent des traitements avec des analogues de
la somatostatine (29), des modulateurs des
récepteurs N-méthyl-D-aspartate (30), des
agonistes des récepteurs de la neurokinine
(31, 32 ) ou des endocannabinoïdes (33, 34).
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Chapitre 17 - Algorithmes de traitement

Introduction

Dans le cadre des troubles fonctionnels gastro-intestinaux, la dyspepsie fonctionnelle (DF) est une
des affections les plus reconnues (1, 2). Elle se définit par la présence de symptômes
vraisemblablement d’origine gastroduodénale, en l’absence d’une maladie organique, systémique
ou métabolique qui puisse expliquer ces symptômes (3). On distingue deux catégories cliniques :
le Syndrome de Détresse Postprandiale (SDP), lié à la nourriture, qui se présente sous forme de
satiété précoce gênante et fréquente, ou la plénitude postprandiale ; et le Syndrome Douloureux
Epigastrique (SDE), moins fréquent que le précédent, qui se manifeste par des douleurs épigas-
triques récurrentes ou des brûlures épigastriques indépendantes des repas (2) (Figure 1), bien que
les deux syndromes puissent être associés (1). 
Bien que la DF soit une pathologie bénigne qui n’est associée à aucune réduction de l’espérance
de vie (2, 4, 5), elle a un impact important sur la qualité de vie du patient (6) et elle entraîne une
charge économique considérable en raison des coûts médicaux directs et la perte de productivité,
d’où l’importance d’aborder son traitement de manière efficace. Il faut pour cela tenir compte de
différents facteurs, comme la prévalence au sein de diverses populations, les facteurs de risque
associés et la physiopathologie multifactorielle, ainsi que la disponibilité des différentes
alternatives thérapeutiques, en tenant compte de la symptomatologie prédominante et des
preuves concernant leur efficacité et leur sécurité d’emploi (7). 

Approche initiale

La première approche diagnostique chez les patients présentant des symptômes de dyspepsie
consiste en la récapitulation exhaustive des antécédents cliniques, en tenant compte des symptô-
mes et des signes qui peuvent orienter un premier diagnostic et une meilleure approche théra-
peutique. La présence de facteurs de risques, facteurs épidémiologiques, environnementaux et
psycho-sociaux, la prédominance symptomatique et l’implication possible de la bactérie
Helicobacter pylori sont des aspects importants qu’il ne faut pas négliger. En relation avec la
présence de Helicobacter pylori, étant donné sa forte prévalence en Afrique, il est recommandé
d’exclure ou de guérir l’infection avant d'établir le diagnostic de DF. De ce fait, il est important de
définir les facteurs épidémiologiques qui seraient associés à l’infection afin de l’éradiquer et de
mettre en œuvre les mesures appropriées à sa prévention et son contrôle (8).

Régime alimentaire et mode de vie

Bien que le rôle des aliments et du mode de vie dans le développement des troubles fonctionnels
gastro-intestinaux soit connu, il est difficile de déterminer les groupes d’aliments impliqués dans
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l’apparition ou l’aggravation des symptômes.
Ceci est en partie lié à la rareté des preuves
apportées par des essais cliniques randomisés
ou des études épidémiologiques rigoureuses.
Les recommandations diététiques en matière
de maladies fonctionnelles gastro-intestinales
sont ainsi limitées et se basent, dans une large
mesure, sur l’empirisme et la connaissance de
sa physiopathologie (9-11). On recommande
en général quelques mesures tant pour le trai-
tement que pour la prévention, comme un
régime alimentaire équilibré, avec des repas
plus fréquents et moins copieux, en respectant
les horaires et en évitant les graisses, les
aliments acides et les facteurs irritants (comme
le tabac, l’alcool ou les anti-inflammatoires
non-stéroïdiens), améliorer le mode de vie,
réduire le stress et traiter les éventuelles alté-
rations psychosomatiques (1, 7).

Traitement médicamenteux

Eradication de Helicobacter pylori

Quelques preuves indiquent que quand Helico-
bacter pylori est impliqué, son éradication
apporte un bénéfice statistiquement significatif
chez les patients souffrant de dyspepsie
chronique. En outre, les études pharmacolo-
giques et économiques suggèrent qu’il s’agit
de l'approche la plus rentable pour les patients
atteints d’une infection par rapport aux traite-
ments médicamenteux alternatifs qui doivent
être pris à long terme. Cependant, il n’a pas
été clairement prouvé que cette thérapie
d’éradication ait la même efficacité dans diffé-
rents sous-groupes souffrant de DF (1).

Antiacides, antisécrétoires, 
inhibiteurs de la pompe à protons et
antihistaminiques H2

La présence d’acide gastrique affecte la motili-
té et la sensibilité gastrique. L’acidification
duodénale induit, en plus, la relaxation gas-
trique proximale et l’hypersensibilité à la dis-

tension gastrique (12). Les médicaments anti-
acides ont été utilisés traditionnellement pour
le traitement de la dyspepsie et d’autres affec-
tions gastriques, en particulier de type ulcé-
reux ; ils ne présentent pourtant aucune
preuve d’efficacité pour le traitement de la DF
(13-15).
Quant aux antisécrétoires, les inhibiteurs de la
pompe à protons (IPP) et les antihistaminiques
H2 (ARH2) sont considérés comme efficaces
dans le traitement de la DF, avec un bénéfice
thérapeutique supérieur de 10 à 15% par
rapport au placebo selon les essais cliniques
contrôlés (1) :
• Par rapport aux antiacides, les ARH2 sou-

lagent les douleurs gastriques et les
nausées, bien que les différences ne soient
pas significatives dans l’amélioration des
symptômes (16-18). Les IPP montrent une
certaine supériorité dans l’amélioration des
symptômes globaux, brûlures et satisfaction
du patient (19).

• Si l'on compare les IPP aux ARH2, les IPP
sont plus efficaces dans l’amélioration des
symptômes globaux, des brûlures et des
douleurs épigastriques, raison pour laquelle
on les suggère comme traitement initial des
patients souffrant de DF avec une prédomi-
nance de douleurs épigastriques (20, 21),
mais on ne les considère pas efficaces pour
le soulagement des symptômes de malaise
postprandial (1). Les ARH2 seraient le
second choix thérapeutique après les IPP.

Eant donné les différences lors de l’évaluation
des symptômes isolés constatés dans d’autres
études, la prescription de tel ou tel médica-
ment doit tenir compte des symptômes prédo-
minants chez chaque patient (22).

Prokinétiques

Les médicaments prokinétiques exercent un
bénéfice significatif par rapport au placebo,
avec une réduction de 33% du risque relatif et
une quantité nécessaire pour le traitement de
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la DF. Les prokinétiques purs sans effets anti--
émétiques centraux, comme l'érythromycine ou
l’azithromycine, accélèrent la vidange gastrique
et induisent la motilité gastroduodénale post-
prandiale, bien qu’ils seraient moins efficaces
que les médicaments à action prokinétique et
antiémétique combinée (1). Parmi eux, le
lévosulpiride a démontré une efficacité similai-
re à celle de la cisapride* dans la réduction
des symptômes globaux et supérieure sur la
satiété précoce, les nausées et les vomisse-
ments. Le lévosulpiride a aussi montré une
meilleure tolérance (23, 24) ainsi qu’une plus
grande efficacité sur la diminution des symp-
tômes de dyspepsie tant globaux qu’isolés par
rapport à la dompéridone et le métoclopra-
mide, sans différences de tolérance (25-29),
raison pour laquelle on a estimé qu’il devrait
être inclus dans les médicaments de référence
pour le traitement de la DF (29). Par ailleurs,
l’itopride est un nouvel agent prokinétique,
antagoniste des récepteurs de la dopamine D2
qui inhibe l'acétylcholinestérase et qui s’est
avéré efficace pour améliorer la plénitude
postprandiale et la satiété précoce avec un
faible taux d'effets indésirables (1).

Relaxants fundiques

Les relaxants fundiques sont des médicaments
de première intention dans les cas de DF où il
y a une prédominance de symptômes moteurs,
en particulier liés à une augmentation du tonus
du fundus gastrique (1). Les agonistes des
récepteurs 5-HT1 seraient les médicaments de
référence, bien que quelques préparations à
base de plantes (comme le STW5 ou le
Rikkunshito), dont les effets sur le confort gas-
trique se sont avérés positifs, puissent aussi
être recommandés (30, 31). L’acotiamide
combine les effets d’un antagoniste des récep-
teurs muscariniques dans le système nerveux
entérique et d’un effet inhibiteur de la choli-
nestérase ; il agit directement sur l’intestin et

indirectement sur l’axe cerveau-intestin. Les
preuves scientifiques disponibles suggèrent
que l’on peut les recommander comme option
de traitement de la DF associée à la nourriture
(32). Il est important de tenir compte du fait
que l’association des symptômes et la présence
de comorbidités est fréquente dans la DF, il
peut donc être souhaitable d’utiliser des traite-
ments combinés.

Psychotropes et 

traitements psychologiques

L’association entre la DF et les troubles psy-
chiatriques, particulièrement l’anxiété, la
dépression et la névrose, est largement recon-
nue (33, 34). Certains psychotropes, possè-
dent, au-delà des propriétés qui modifient la
douleur et des effets bénéfiques sur l’humeur,
une efficacité sur la fonction motrice gastrique,
notamment un meilleur confort et une meilleu-
re relaxation gastrique. Les critères de Rome
IV (1) mentionnent déjà particulièrement ce
sujet, en soulignant que l’utilisation des psy-
chotropes dans le cadre de la DF pourrait être
associée à une amélioration significative des
symptômes par rapport au placebo, en raison
de l’action prokinétique de certains médica-
ments, comme le lévosulpiride. C’est pour cela
que ces médicaments ont été proposés comme
traitement potentiel de la DF, quoique les éva-
luations de leur efficacité aient été entravées
par le faible nombre d’essais cliniques rando-
misés. Les guides cliniques n’ont donc jusqu’à
présent souligné que le manque de données
qui étayeraient leur utilisation (35). 
Les traitements psychologiques sont recom-
mandés comme traitement de deuxième inten-
tion pour la prise en charge des symptômes
graves de DF qui ne répondent pas à la phar-
macothérapie. Les essais contrôlés disponibles
suggèrent un bénéfice clinique, mais sont
dépourvus de preuves convaincantes. 
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Autres mesures alternatives

On a décrit une association importante de la
DF avec d’autres pathologies comme le syndro-
me de l’intestin irritable (SII) et, chez ce type
de patients, les antispasmodiques pourraient
s’avérer efficaces et être bien tolérés (36).
Pourtant, malgré un grand nombre d’études
publiées sur ces agents, la plupart d’entre elles
ont inclus peu de patients. Par conséquent, les
évaluations de sécurité et de tolérance indivi-
duelles chez les patients atteints de SII sont
limitées et il est difficile d’en tirer des conclu-
sions fermes. C’est peut-être pour cette raison
que dans la dernière édition du consensus de
Rome, il n’y a aucune mention spécifique à ce
groupe de médicaments (1).
On a aussi observé une augmentation d’éosi-
nophiles dans la muqueuse duodénale, des
changements fonctionnels et structurels neuro-
naux dans la sous-muqueuse duodénale ayant
été identifiés dans la DF, lesquels sont liés à
l’éosinophilie et à l’infiltration de mastocytes.
Toutes ces observations suggèrent que le dérè-
glement immunitaire joue un rôle important
dans la pathogénie de la DF (37). Certains
médicaments destinés à stabiliser les éosino-
philes, comme le médicament contre l’asthme
Montelukast, un antagoniste du récepteur pour
les leucotriènes cystéinés (CysLT), peut repré-
senter une approche novatrice et prometteuse,
bien que pour le moment les preuves disponi-
bles ne permettent pas de le recommander
(1).
De même, les plantes médicinales, bien
qu’ayant montré des effets favorables dans le
traitement de la DF, exigent encore un soutien
scientifique plus important (1).

Algorithme du 
traitement médicamenteux

En accord avec les preuves rassemblées dans
les critères de Rome IV, la prise en charge des
patients souffrant de DF sera basée sur l'algo-

rithme proposé dans la figure 1 (1). Une fois
l’implication de Helicobacter pylori exclue, on
peut avoir une vision claire de la distinction
entre les deux formes de DF décrites, c’est-à-
dire le SDP et le SDE. On peut dès lors recom-
mander en première intention des médica-
ments spécifiques pour chacun d’eux (des pro-
kinétiques pour le SDP et des antisécrétoires
pour le SDE). 

Si la réponse au traitement initial est satisfai-
sante, on peut commencer l’arrêt progressif du
médicament. Face à une nouvelle récidive des
symptômes ou si le traitement de première
intention n'apporte pas le soulagement atten-
du, on recommande une évaluation histopa-
thologique et fonctionnelle pour déterminer le
schéma prédominant et choisir le traitement le
plus approprié dans chaque cas :

• En cas de retard de la vidange gastrique, le
traitement recommandé inclut des antiémé-
tiques, des prokinétiques ou l’association
des deux. Comme on l’a déjà vu, les proki-
nétiques ayant une action antiémétique cen-
trale seraient plus efficaces.

• En cas d’augmentation du tonus fundique,
on recommande les agonistes 5-HT1 en pre-
mière intention, bien qu’on suggère aussi les
préparations à base de plantes comme le
STW5 ou les thérapies combinées.

• En cas d’hypersensibilité, on propose l’utili-
sation d’antidépresseurs seuls ou en asso-
ciation avec d’autres médicaments.

• Et en présence d’ inflammation de la
muqueuse duodénale, avec infiltration d’éosi-
nophiles et de mastocytes, on peut recom-
mander l’utilisation d’un antagoniste du
récepteur des CysLT (Montelukast), bien que
les résultats soutenant celle-ci soient encore
rares.
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Figure 1 : Prise en charge clinique des patients atteints de dyspepsie fonctionnelle [d’après Stanghellini et al. (1)]
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Chapitre 18 - Note africaine

Les troubles fonctionnels gastro-intestinaux constituent effectivement donc une entité pathologique
polymorphe. Ce polymorphisme, tient aussi bien de l’organe Primum movens, et donc de la physio-
pathologie, que des protocoles thérapeutiques à appliquer. La variabilité de tableaux cliniques fait
dire aisément que “chaque patient constitue un cas à part”. C’est pour cette raison que le premier
outil à utiliser face à une suspicion de TFGI est : l’écoute attentive et minutieuse du patient. 

L’attention accordée à l’anamnèse rassure le patient et le met en confiance. La minutie avec laquelle
on écoute le consultant, permet de dénoter les détails et tous les détails. On ne le dira jamais assez,
en la matière, l’interrogatoire frise, toute proportion gardée, celui d’un policier. Ceci étant, il est illu-
soire de croire qu’en une seule consultation l’on peut avoir toutes les informations nécessaires au
diagnostic précis du cas qui se présente.

Dans le contexte africain, ceci prend toute son importance dans la mesure où les souffrances chroni-
ques des organes internes et tout particulièrement intra abdominaux peuvent donner lieu à des
interprétations diverses et variées. La Dyspepsie Fonctionnelle (DF) pouvant se retrouver aussi bien
dans les atteintes organiques que dans les pathologies fonctionnelles, il convient dans le contexte
africain, de procéder à l’élimination de “faux-amis” de diagnostic de DF, c’est-à-dire les diagnostics
différentiels. Il en va des parasitoses intestinales ; des tumeurs coliques survenant volontiers, plus
souvent en Afrique, chez le sujet jeune. Dans la physiopathologie, l’on évoque à juste titre, l’influen-
ce des régimes alimentaires sur la composition du microbiote intestinal. Bien que l’on ne puisse pas
parler de régime alimentaire standard dans les pays du Nord, en Afrique les régimes alimentaires
sont très divers, selon les aires culturelles ou géographiques. Même si pour l’instant, ces aspects
tardent à être adressés, il convient de les évoquer, d’une part pour attirer l’attention des cliniciens
d’autre part pour inciter les chercheurs à s’y intéresser.

Enfin les allergies alimentaires, très souvent non prises en compte peuvent, au plan digestif, se pré-
senter sous diverses manifestations, et varient d’un sujet à un autre (1, 2). Elles peuvent dans cer-
tains cas mimer une DF. Ici, une fois de plus, l’écoute minutieuse du patient pendant l’interrogatoire
apparait comme le premier moyen d’orientation du clinicien. Le tableau 1 présente quelques produits
courants dans l’alimentation ou l’élevage des Africains qui ont un potentiel allergisant reconnu.

Médecine d’Afrique Noire       N° Spécial

1ère Revue Médicale Internationale Panafricaine 

Fruits et légumes Féculents et oléagineux Epices Protéines animales

Papaye Tomates Aubergine Maïs Avocat Céleri Bœuf
Citron Chou Champignons comestibles Soja Plantain/banane Gingembre Poulet
Melon Carotte Fruit de la passion Arachide Pomme de terre

Tableau 1 : Aliments à potentiel allergisant

1. DUTAU G. Le dictionnaire des allergènes. Paris: Phase 5 Editions médicales 3ème édition, 2002 :239 pages.
2. DUTAU G. Allergo-guide du symptôme au traitement. Paris: Phase 5 Editions médicales, 2001 : 191 pages.
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