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RESUME :

Introduction : La vitamine D a des implications tant sur le plan osseux

gue sur le plan extra osseux. La carence ou I’insuffisance en vitamine D a de
nombreuses conséquences dans plusieurs pathologies. Il est donc important

d’en connaitre la prévalence.

Objectifs : Evaluer I’état de carence ou d’insuffisance en vitamine D chez

des sujets sains de 18 a 50 ans en Haute Savoie.

Methodologie : Une étude de prévalence de Iinsuffisance ou de la

carence en vitamine D chez des sujets de 18 a 50 ans, donneurs de sang a
I’Etablissement Francais du Sang (EFS) de Metz Tessy en Haute Savoie,
ayant rempli un questionnaire sur les principaux facteurs de risque ou

protecteurs de carence et les symptdmes éventuels de cette carence.

Résultats : Une prévalence de I’insuffisance en vitamine D (<30ng/ml)

élevée : 86,9%. Pas de carence (<10ng/ml) chez les sujets étudiés. On
retrouve des facteurs de risque chez plusieurs patients et quelques symptomes
de I’insuffisance en vitamine D. Et malgré la présence de facteurs protecteurs

ceux-ci ne suffisent souvent pas.

Conclusion : Existe-t-il un intérét a un dépistage et a une
supplémentation de la carence ou de I’insuffisance en vitamine D chez
I’adulte sain dans la prévention de nombreuses pathologies? Une évaluation
plus large de cette population tant sur le plan de la prévalence que sur les
bénéfices a court et a long terme d’une supplémentation en vitamine D serait

nécessaire pour établir la meilleure prise en charge par le Médecin

Geénéraliste.

Mots clés : Prévalence, insuffisance, carence en vitamine D, sujets sains,

18 & 50 ans, dépistage, prévention, supplémentation.



Prevalence study of vitamin D deficiency or insufficiency in
adult normal population of 18 to 50 years in Haute Savoie.

ABSTRACT :

Introduction : Vitamin D has implications in bone tissue and other tissues.

Vitamin D deficiency or insufficiency has a lot of consequences in most

pathology. It’s so important to know the prevalence.

Background . Evaluate vitamin D deficiency or insufficiency in healthy

subjects of 18 to 50 years in Haute Savoie.

Methods : Prevalence study of vitamin D deficiency or insufficiency in

subjects 18 to 50 years, blood donors in EFS of Metz Tessy in Haute Savoie,
with questioner on principal risk or protective factors of deficiency and

eventual symptoms of this deficiency.

Results : Prevalence of vitamin D insufficiency (<30ng/ml) is high: 86, 9

%. There is not deficiency (<10ng/ml) in vitamin D. We find some risk
factors in most subjects and some symptoms of vitamin D deficiency. Despite

the presence of protective factors, they don’t be enough.

Conclusion : Is there an interest in screening and in a supplementation of

deficiency or insufficiency in vitamin D in healthy adults in the prevention of
many diseases ? A wider assessment of that population of both the prevalence
and the benefits in the short and in the long term of supplementation in

vitamin D would be necessary to determine the best medical care.

Keywords . Prevalence, vitamin D insufficiency, deficiency, healthy

subjects, 18 to 50 years, screening, prevention, supplementation.
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1. INTRODUCTION

L’importance de la vitamine D dans le métabolisme osseux est bien connue
depuis longtemps, mais de nombreuses publications plus récentes montrent un
role protecteur extra osseux de la vitamine D dans de multiples pathologies.
La supplémentation de I’insuffisance ou de la carence en vitamine D chez les
enfants et les patients ostéoporotiques de plus de 50 ans est habituelle mais il
n’y a pas de recommandation pour une supplémentation de I’insuffisance et
de la carence en vitamine D chez I’adulte sain. On peut se demander s’il
existe un intérét préventif de cette supplémentation dans cette population non
seulement dans la prévention de I’ostéoporose mais aussi dans un rdle

protecteur concernant I’évolution d’autres pathologies.

Comme dans de nombreuses études évaluant la prévalence de la carence en
vitamine D, j’ai découvert, au cours d’un stage d’internat dans le service de
Rhumatologie du Centre Hospitalier de la Région d’Annecy, qu’en dosant
assez systématiquement la vitamine D chez de nombreux patients adultes de
moins de 50 ans et sans probleme majeur de santé, que ces patients
présentaient une insuffisance ou méme une carence en vitamine D. Hors il n’y
a pas de consensus sur le dosage de la vitamine D et la supplémentation de

I’insuffisance en vitamine D dans cette population. I m’est alors apparu

12



intéressant de faire une étude de prévalence sur I’insuffisance et la carence en

vitamine D chez des sujets adultes sains de 18 a 50 ans en Haute Savoie.

Cette étude se veut une base de réflexion quant a I’intérét du dosage et de la
supplémentation de 1’insuffisance ou de la carence en vitamine D par le

médecin généraliste dans cette population.

Nous verrons pourquoi cette supplémentation serait intéressante y compris
chez ces sujets. Considérant les conséquences de la carence en vitamine D et

leur colt sur le plan mondial, les recherches a ce sujet sont indispensables.

13



2. VITAMINE D : GENERALITES

2.1 Meétabolisme :
2.1.1 Vitamine D2 et D3 :

En parlant de vitamine D, il faut différencier la vitamine D2 ou ergocalciférol

et la vitamine D3 ou cholécalciférol.

La vitamine D3 est d’origine animale ou humaine. Elle est synthétisée dans
I’épiderme sous I’action des rayons ultraviolets a partir d’un précurseur, le 7-
dehydrocholesterol, qui est alors transformé en pré vitamine D3 puis en

vitamine D3 sous I’action de la chaleur. '

On la retrouve dans certains aliments consommés par I’homme mais a dose
infime : jaune d’ceuf, foie, abats, lait enrichi, margarine, beurre, charcuterie,
girolles. Et a des concentrations plus importantes dans les poissons de mer
« gras » (morue, flétan, saumon.)

Cf annexe 1 : liste aliments riche en vitamine D

La vitamine D2 est d’origine fongique, forme peu présente dans la nature.
Retrouvée chez I’homme par 1’alimentation ou la supplémentation

médicamenteuse. !
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2.1.2 Formation du métabolite actif de la vitamine D :

La vitamine D d’origine cutanée est transportée dans le sang par la DBP
(vitamin D Binding Protein : protéine porteuse) et la vitamine D d’origine
alimentaire est absorbée par I’intestin gréle avec les sels biliaires puis
transportée par la DBP, ces 2 vitamines sont acheminées jusqu’au foie ou
elles sont hydroxylées en 25 hydroxyvitamine D, le calcidiol, forme
biologiquement inactive, puis au rein pour une deuxiéme hydroxylation en

1.25(0H)2 vitamine D, calcitriol, forme biologiquement active. ™!

2.1.3 Maintien de ’homéostasie phosphocalcique :
La premiére hydroxylation n’est pas rétrocontrdlée par les concentrations de
vitamine D. Mais la deuxieme hydroxylation est contrdlée et stimulée par la

parathormone (PTH), ’hypophosphatémie et les carences en calcium.

Le réle principal du calcitriol est de réguler le métabolisme phosphocalcique

et I’homéostasie calcique.

Au niveau intestinal, il maintient les taux de calcium physiologiques en
augmentant 1’absorption intestinale de calcium. Il existe une relation étroite
entre les concentrations de vitamine D sérique et I’absorption de calcium.
L’absorption de calcium est optimale pour un taux de vitamine D supérieur a

32ng/ml.
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Au niveau osseux, en agissant directement sur 1’os via 1’action du récepteur a
la vitamine D (VDR) situé dans les ostéoblastes, le calcitriol augmente
I’ostéogeneése en favorisant ainsi la libération de calcium et du phosphore par
les ostéoclastes.

En cas d’apports insuffisants en calcium, la 1,25(OH)2 vitamine D et la PTH
augmentent la mobilisation du calcium par le squelette.

Au niveau renal, le calcitriol entraine une réabsorption du calcium et diminue
I’excrétion du phosphore. 4

Au niveau musculaire, le VDR est présent dans les cellules musculaires ainsi
le calcitriol peut avoir une action d’augmentation de la surface des fibres

musculaires de type 2 et un effet d’augmentation de la disponibilité du

calcium cytosolique.

Peau Provitamine D3 (7-déhydrocholesterol) = Prévitamine D3 < Vitamine Dj

\ 4
Foie _Ob" Alimentation
¥ Vitamine D
25(OH)D Vitamine D2
\ 4
Rein :‘i‘g
Augmentation Intestin ¥

: S PTH  —>We— () Faible PO°s | i
absorption ‘% Mobilisation des

h A" ﬁ 't osﬂ
spho O \

P o 1,25(0H).0 ey
calcique calciques
b » Homéostasie o‘osohocolcmue - -

v L 4
Fonctions métaboligues Santé osseuse Fonctions neuromusculaires

UVB = ultraviclel B; 25(0H)D=25-hydroxyvilamine D; PTH =hormone paralhyroidienne; 1,25(0H);D=1,254
dihydroxyvitamine D: PO™ = phosphore
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2.1.4 La Vitamine D : une hormone :

La vitamine D est considérée comme une hormone stéroide.

Premiérement, cette considération provient de sa structure ayant un noyau

commun avec les hormones stéroides.

Structure de la Vitamine D2 Structure de la vitamine D3

Deuxiemement, la 1,25 (OH)2 vitamine D agit au niveau des tissus cibles en
se liant a un récepteur spécifique, le récepteur a la vitamine D (VDR) qui
présente les caractéristiques de récepteurs nucléaires aux hormones stéroides.
Une fois lie a son récepteur, ce complexe pénétre dans le noyau et induit la

syntheése d’un mARN. 71

2.2 Valeurs normales :

2.2.1 Que mesure t’on ?
Tout d’abord, il faut préciser que c’est le taux de 25(OH) vitamine D qui est
I’¢lément dosé au laboratoire, il représente les stocks de vitamine D dans

I’organisme.
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En effet le taux de 1,25(0OH)2 vitamine D peut étre élevé alors que les
réserves en vitamine D sont faibles. En effet, ’augmentation de la PTH en
situation de faible absorption calcique intestinale, lors de I’hypovitaminose D,
est responsable de I’activation de la I1-alphahydroxylase rénale et donc
augmente la concentration de 1,25(OH)2 vitamine D. Donc méme si elle est la

. . . 14 r hY 5
forme active de la vitamine D ce n’est pas 1’élément a mesurer. Bl

Le dosage de 25(0OH) vitamine D est facile a pratiquer et est disponible dans
de nombreux laboratoires. Son coftit aujourd’hui en France est de 21,6 Euros.
Pour éviter sa sous évaluation, il faut toutefois préciser sur la demande :

dosage de 25(OH) vitamine (D2+D3).

2.2.2 Quelles sont les valeurs normales ?

Une fois I’é1ément dosé défini il faut en préciser les valeurs « normales ».
Plusieurs approches ont été utilisées pour définir I’insuffisance en vitamine
D:

e On peut définir ’insuffisance en vitamine D par le seuil au dessous
duquel il existe une hyperparathyroidie secondaire ! cest a dire au
dessous duquel on note une augmentation de la PTH en réponse a
I’insuffisance. Bischoff et al. ) et Chapuy et al. ont proposé des seuils
a 30 ng/ml (75 et 78nmol/L), en dessous desquels la parathormone
commencerait a augmenter sans que l’on connaisse exactement

I’impact sur 1’os des sujets jeunes.
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e Ou bien on peut définir P'insuffisance en vitamine D par des

concentrations en 250H vitamine D pour lesquelles I’absorption

intestinale de calcium est optimale ™.

e Ou via des études de la relation entre concentration en 250H vitamine

D et les effets cliniques osseux et extra osseux ! et par son association

statistique a d’autres maladies.

Selon la littérature, plusieurs stades d’hypovitaminose D sont définis. La

plupart des études sur les conséquences osseuses de I’hypovitaminose D ont

été réalisées sur des personnes agees voire tres agees, dont la physiologie est

trés différente de celle de la personne adulte. !

Six experts internationaux se sont réunis en 2005 pour redéfinir I’insuffisance

vitaminique D par une concentration de 25(OH) vitamine D inférieure a

30ng/ml. D’autres comités d’experts ont suivi et pronent tous une valeur seuil

de 25(OH) vitamine D de 30ng/ml (ou 75nmol/l). La carence en vitamine D

est définie par une concentration en 25 OH vitamine D <10ng/ml (25mmol/l).

[9] 1]

Carence vitaminique D
Insuffisance vitaminique D
Taux recommandés

Possible intoxication
vitaminique D

Taux de 25-(0H)-vitamine D

ng,/mL
=10
10 a < 30
30a70
=150

nmol,/L
= 25
25a<75
75 a 175
= 375
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L’équation d’équivalence est : a [ng/ml] x2,496 = b [nmol/l]

2.2.3 Limites des mesures :

Il faut préciser que les techniques de mesure de la vitamine D varient entre
elles et entre les laboratoires.

Par ailleurs, il existe de nombreux facteurs faisant varier la concentration de
25(0OH) vitamine D, il est donc difficile d’établir une population de référence

représentative de la population générale.

2.3 Substitution de Pinsuffisance et de la carence en
vitamine D :

La supplémentation orale serait le seul moyen vraiment efficace pour

remédier a 1’étendue de la carence en vitamine D.

Aux USA, de nombreux produits alimentaires sont enrichis en vitamine D.

Mais cet apport reste parfois insuffisant.

Les apports alimentaires sont de 1’ordre de 100 Ul/j (2,5ug) en France. Alors

que les apports quotidiens conseillés sont de 800 & 1000 U1 par jour. ™

Une unité de vitamine D équivaut a 0,025ug.
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Le moyen le plus approprié serait de corriger la carence par un apport
médicamenteux. Ce traitement est simple, peu couteux (1 ampoule de 100 000
Ul de cholecalciferol colte environ 1,80 euro en France), bien toleré et
efficace.

L’usage de la vitamine D3 est plus approprié puisque la vitamine D2 est 3 a4
fois moins efficace que la vitamine D3 pour corriger les insuffisances
lorsqu’on utilise des doses espacées. Une étude récente ™4 a montré que la
vitamine D2 était aussi efficace que la vitamine D3 lorsqu’on utilise des doses

journaliéres.

Selon Benhamou, ™ les recommandations sont une supplémentation en
vitamine D systématique chez les personnes souffrant d’ostéoporose, celles a
autonomie réduite ou vivant en institution, voire méme chez tous les sujets de
plus de 70 ans.

Il faut rappeler qu’il n’existe aucun consensus mondial sur les modalités
d’une supplémentation en vitamine D & titre préventif ™. Ceci pourrait

expliquer une trop rare supplémentation en vitamine D.

Correction d’une insuffisance :

Souberbielle et coll. *°! ont proposé de donner 100 000 Ul de vitamine D3
toutes les 2 semaines pendant 2 mois si la concentration de 250H vitamine D

est égale ou inférieure a 10 ng/ml,
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pendant 6 semaines si la concentration est comprise entre 11 et 20 ng/ml

et pendant 4 semaines si elle est comprise entre 21 ng/ml et 30 ng/ml.

Afin de vérifier que la supplémentation a permis d’atteindre un taux de
25(0OH) vitamine D supérieur ou égal a 30ng/ml il est recommandé de

contrler ce taux 3 mois apres la fin du traitement d’attaque.

En cas de traitement par vitamine D2, il faut bien s’assurer que le dosage de

25 OH vitamine D utilisé mesure les 25 OH vitamine D2 et D3.

Maintien d’un statut vitaminique D optimal :

Pour maintenir la concentration optimale en 250H vitamine D (>30 ng/ml ou
75 nmol/l), il faut administrer une dose de vitamine D journaliére de 800 a

1200 Ul ou par ampoule de 100 000 Ul tous les 3 mois. !

Cf annexe 2 : spécialités pharmaceutiques contenant de la vitamine D
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3. MATERIEL ET METHODE

31 Objectif de I’étude :

e Objectif principal : L’objectif principal de 1’étude est d’estimer la
prévalence de I'insuffisance ou de la carence en vitamine D chez des
sujets sains de 18 a 50 ans en Haute Savoie.

e Objectif secondaire : L’objectif secondaire est de rechercher les
facteurs de risque ou protecteurs de la carence ou de I’insuffisance dans
cette population et les éventuels symptomes de cette carence ou

insuffisance.

32 Type d’étude :

Il s’agit d’une enquéte de prévalence monocentrique réalisée en Haute Savoie
aupres des donneurs de sang de 1’Etablissement Frangais du Sang (EFS) de
Metz Tessy de mars a mai 2012. Il s’agit d’une étude descriptive du statut en

vitamine D d’un échantillon de 122 sujets sains agés de 18 a 50 ans.
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3.3 Population étudiée :

e Population cible :

La population cible de I’¢tude est les sujets de 18 a 50 ans, en Haute Savoie,
ne présentant pas de problémes majeurs de santé interférant avec le

métabolisme de la vitamine D.

L’échantillon idéal serait de prendre tous les sujets rencontrés dans la rue
mais 1’étude ne serait pas réalisable éthiquement et matériellement. Donc
I’échantillon est réalisé avec une population disponible rapidement et
facilement et en bonne santé c'est-a-dire les donneurs de sang de I’EFS de

Mets Tessy en Haute Savoie.
e Critéres d’inclusion :

Les criteres d’inclusion étaient tous les donneurs de sang de I’EFS de Metz

Tessy, de 18 a 50 ans, sans probleme majeur de sante.

Le critere sine qua non de l’inclusion a I’é¢tude était leur accord au

prélevement et au remplissage du questionnaire lors de leur don a ’EFS.

Les échantillons étaient anonymisés par I’EFS puis transmis au laboratoire du
centre hospitalier de la région d’Annecy pour dosage le jour méme. La

population devait étre également répartie avec 50% de femmes et 50%
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d’hommes. Nous avons aussi divisé cette population en 3 tranches d’age : 18

a30ans, 31 a40 ans et 41 a 50 ans.

Chaque donneur a répondu a un questionnaire sur les principaux facteurs de
risque ou protecteurs d’insuffisance en vitamine D et les éventuels

« symptomes » de cette insuffisance.

cf annexe 3 : questionnaire destiné aux donneurs

e C(ritéres d’exclusion :
Les critéres d’exclusion de I’étude étaient toutes les pathologies chroniques
responsables d’hypovitaminose ou les traitements interférant avec le

métabolisme de la vitamine D.

Il s’agit de :

L’insuffisance rénale chronique

Malabsorption (Maladie ceeliaque, Crohn, Whipple)

- Insuffisance hépatique

- Syndrome néphrotique

- Hyperparathyroidie primaire

- Hyperthyroidie

- Granulomatoses, sarcoidose, tuberculose, quelques lymphomes ;

- Tumeurs 0Ssseuses
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Les critéres d’exclusion étaient également ceux de I’EFS. Ces critéres étaient
tous les états de santé excluant les volontaires au don du sang : la femme
enceinte ou l’allaitement, les maladies graves en cours : toute pathologie
chronique ou active ou nécessitant un traitement medicamenteux telle que
malignité, insuffisance rénale, diabéte, I’anorexie ou un poids inférieur a 50
kg, trouble de I’hémostase, les antécédents de transfusion. (cf annexe 4 : liste
criteres d’exclusion EFS).

L’EFS exclue donc d’emblée une certaine population qui aurait pu étre inclus
dans I’¢tude.

Nous avons cherché par le questionnaire des états de santé qui pouvaient
modifier le métabolisme de la vitamine D tels que les brulures et la chirurgie

bariatrique type By-pass, mais sans exclure ces patients.

3.4 Dosages biologiques :

Tous les dosages ont été réalisés par le laboratoire du Centre Hospitalier de la
Région d’Annecy (CHRA) a partir du sérum des donneurs, prélevé sur tube
sec. L’¢élément dosé était la 25 (OH) vitamine D (D2+D3).

Les analyses étaient réalisées le jour méme du prelevement.

Le dosage serique de la vitamine D était fondé sur le principe de la

chimiluminescence.
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La technique permet de doser les formes D2 et D 3. L’appareil de dosage et
les réactifs étaient ceux de la société Abbott Laboratories, I’automate utilisé a
¢été ’analyseur Architect i Systems.

Le seuil de détection des valeurs basses €tait a 10ng/ml, I’intervalle de mesure
du dosage étant de 8 a 160ng/ml. La reproductibilité du test utilisé était de

<10% (% CV totale)

Seuils utilises :

Le laboratoire du CHRA utilise (quels que soient I’époque de 1’année et le

sexe) les seuils de :

* carence : concentration sérique < 10 ng/ml ;

« insuffisance : concentration serique comprise entre 10 et 30 ng/ml ;

 Valeur normale : concentration sérique supérieure a 30 ng/ml.

Analyse de données :

Les donnees étaient recueillies puis saisies sur le logiciel Excel.

Les variables qualitatives sont exprimées a l'aide de leurs fréquences et
pourcentages valides et sont comparees l'aide du test du Chi2 ou du test exact
de Fisher.

Les variables quantitatives sont exprimées a l'aide de leurs moyennes et écart-

types. Leurs moyennes sont comparées a l'aide d'une analyse de variance
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(ANOVA).

Le seuil de significativité est fixé a 5 %.
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4. RESULTATS::

41 Caracteristiques de la population étudiée :

Durant la période de mars a mai 2012, 122 sujets adultes sains de 18 a 50 ans,
donneurs de sang a I’EFS de Metz Tessy, en Haute Savoie, ont été inclus dans

I’¢tude. Au total il ya 62 femmes (50,8 %), 60 hommes (49,2 %).

L’age moyen de la population était de 35,6 ans, avec un écart-type de 8,9 ans.

L’age minimum des sujets est de 19 ans et I’age maximum de 50 ans.

Les sujets étaient répartis en trois sous groupe en fonction de leur age :
- Un groupe de sujets de 18 a 30 ans composé de 20 femmes (24,4%) et
de 16 hommes (19,5%).
- Un autre groupe d’age de 31 a 40 ans comprenant 21 femmes (25,6%)
et 21 hommes (25,6%).
- Un dernier groupe de 41 a 50 ans avec 21 femmes (25,6%) et 23

hommes (28%).

Presque tous les sujets ayant été inclus dans 1’étude sont résidents de la Haute
Savoie (116 soit 95 %). Un reside en Savoie, 1 réside dans la Sarthe (72), 1

dans le Rhone, 2 en Isére et 1 en Haute Garonne (31).
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Tableau 1 : Population étudiée

Population Hommes

Femmes
18 230 ans 20 16 36
31a40ans 21 21 42
41 a50 ans 21 23 44
Total 62 60 122

4.2 Statut vitaminique de la population :

Dans notre étude, la concentration moyenne de 250Hvitamine D était de
23,3ng/ml.
On retrouve des extrémes de résultats de vitamine D allant de 10,4ng/ml a
84,2ng/ml.
Au total, 106 sujets de 18 a 50 ans (86,9%) ayant participé a 1’étude

présentent une insuffisance en vitamine D.

Selon les sexes: la concentration en 250H vitamine D était en

moyenne de 23,5ng/ml pour les femmes et de 23,05ng/ml pour les hommes.
On retrouve 52 femmes avec une insuffisance en vitamine D (83,8% des
femmes) et 54 hommes (90% des hommes).

Par contre, il n’y a aucun résultat <10ng/ml c’est a dire aucune carence en

vitamine D.
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En étudiant par groupe d’age :

Pour les sujets de 18 a 30 ans, on retrouve 30 sujets (83,3%) en insuffisance

en vitamine D dont 13 hommes (81,3%) et 17 femmes (85%).

Pour les sujets de 31 a 40 ans, 37 patients (88,1 %) présentent une

insuffisance en vitamine D dont 19 hommes (90 ,5%) et 18 femmes (85,7%).

Pour les sujets de 41 a 50 ans, 39 sujets (88,6 %) sont en insuffisance en

vitamine D dont 22 hommes (95,7%) et 17 femmes (81%).

Tableau 2 : Données générales

Données cliniques/sous groupes

Nombre total de

Patients

Patients non

sujets insuffisants (%) carencés (%)
Nombre 122 106 (86,9%) 16 (13,1%)
Données générales , Moyenne 35,6 35,9 33,7
Age (en années) —
Extrémes 19-50 19-49 19-50
Sexe Hommes 60 54 (90%) 6 (10%)
Femmes 62 52 (83,8%) 10 (16,2%)
18-30 ans 36 30 (83,3%) 6 (16,7%)
Tous sujets 31-40 ans 42 37 (88,1 %) 5(11,9%)
41-50 ans 44 39 (88,6 %) 5(11,4%)
18-30 ans 20 17 (85%) 3(15%)
Age (en années) Femmes 31-40 ans 21 18 (85,7%) 3(14,3%)
41-50 ans 21 17 (81%) 4 (19%)
18-30 ans 16 13 (81,3%) 3(18,7%)
Hommes 31-40 ans 21 19 (90,5%) 2 (9,5%)
41-50 ans 23 22 (95,7%) 1(4,3%)
Totale 23,3 ng/ml 21,23 ng/ml 36,95 ng/ml
Vitaminémie D Moyenne Femmes 23,5 ng/ml 21,65 ng/ml 33,32 ng/ml
(ng/ml) Hommes 23,05 ng/ml 20,8 ng/ml 43 ng/ml

Valeurs extré

mes

10,4 - 84,2 ng/ml

10,4 - 29,8 ng/ml

30,3 - 84,2 ng/ml
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43 Statut vitaminique en fonction des principaux
facteurs de risque ou protecteurs :

Insuffisance en vitamine D et Indice de Masse Corporelle (IMC) : Dans notre

¢chantillon d’adultes de 18 a 50 ans, 7 sujets (5,7% des sujets de 1’étude) sont
obéses c'est-a-dire avec un IMC> 30kg/m? dont 5 hommes et 2 femmes et 37
sont en surpoids c'est-a-dire avec un IMC entre 25 et 30 kg/m?.

Les 7 sujets obéses présentent une insuffisance en vitamine D c'est-a-dire
100% des sujets obeses.

Parmi les sujets en surpoids 32 (26,2%) présentent une insuffisance en
vitamine D dont 19 hommes (15,6%) et 13 femmes (10,6%).

Toutefois, en raison du faible effectif de cet échantillon, les résultats ne sont
pas significatifs, (p = 0,569).

Chez les sujets obeses, les résultats en vitamine D vont de 13,3 a 20,5ng/ml.

Chez les sujets en surpoids, les taux de vitamine D vont de 14 a 36,7ng/ml.

Insuffisance et couleur de peau : Tous les sujets de 1’étude ont la peau claire,

les 106 sujets en insuffisance ont donc la peau claire.

Insuffisance et vétements couvrants: 2 sujets portent des vétements

couvrants et sont tous 2 carencés (1,6%). Les résultats de 25 OH vitamine D

sont de 14,4 et 19 ,8ng/ml. Les résultats ne sont pas significatifs (p =0,580).
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Insuffisance et exposition solaire: 67 sujets (54,9%) disent s’exposer

régulierement au soleil, parmi eux 60 (49,2%) sont malgré tout en
insuffisance en vitamine D (soit 89,6% des sujets s’exposant) dont 34

hommes et 26 femmes. Les résultats ne sont pas significatifs (p = 0,335).

Insuffisance et tabagisme : 23 sujets sont fumeurs (18,9%), 18 présentent une

insuffisance en vitamine D (soit 78,3% des fumeurs) Les résultats ne sont pas

significatifs (p = 0,174).

Insuffisance et By-pass : 1 personne (0,8%) présente un By-pass, et est en

insuffisance en vitamine D, son IMC est de 23,3kg/m®. Le résultat du dosage
de vitamine D est de 21,9ng/ml. Les résultats ne sont pas significatifs

(p=0,696).

Insuffisance et brulures cutanées : 2 sujets présentent des brulures et sont

insuffisants en vitamine D (1,6%) avec des résultats de 19,8ng/ml et de
21,9ng/ml (personne présentant également le by-pass). Les résultats ne sont

pas significatifs (p = 0,580).

Insuffisance et traitement a risque de carence : aucun des 122 sujets ne

prenaient de traitement a risque de carence en vitamine D (glucocorticoides,

anticonvulsivant, ...)
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Insuffisance et traitement a base de vitamine D : Parmi les 122 sujets, 4

(3,3%) prennent un traitement a base de vitamine D : 2 (1,6%) sont tout de
méme en insuffisance en vitamine D. Les dosages retrouvent des taux de
vitamine D de 26,6 a 84,2ng/ml. Le 2éme taux insuffisant est de 26,7ng/ml.

Les résultats sont significatifs (p <0,05)

Une femme a eu une ampoule d’Uvedose® 2 jours avant le dosage, elle
présente un taux de vitamine D de 36,4ng/ml.

Une autre femme a eu une ampoule d’Uvedose® en décembre 2011 puis
janvier et mars 2012 mais présente toujours une insuffisance en vitamine D
avec un taux de 250H vitamine D de 26,6ng/ml.

Une autre femme de 34 ans a un dosage a 26,7ng/ml malgré une ampoule de

vitamine D (Uvedose®) 15 jours avant le dosage.

100

10

Nombre de sujets

Insuffisance en vitamine D en fonction des facteurs influents

67

60

(54,9%) (49,2%)

23
18

(18,9%) (14,8%)

mnombre total de sujets (% du
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mnombre de sujets en insuffisance
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44 Manifestations organiques et statut vitaminique :

Douleurs osseuses : 8 sujets (6,6%) rapportent des douleurs osseuses. Parmi

eux, 5 (62,5%) sont en insuffisance. Il s’agit de 4 hommes et 1 femme. Leur
résultats de dosage en vitamine D sont de 13,3 ; 15, 8 ; 17,6 ; 20 et 24,7ng/ml.

Les résultats sont significatifs (p<0,05).

Douleurs musculaires : 11 sujets (9%) présentent des douleurs musculaires,

9 (81,8%) sont en insuffisance en vitamine D : 6 hommes et 3 femmes. On
retrouve des dosages en vitamine D compris entre 13,3 et 26,3ng/ml. Les

résultats ne sont pas significatifs (p = 0,602).

Trouble de la marche : 1 patient soit 0,8% (1 homme) présente des troubles de

la marche et a une insuffisance en vitamine D avec un taux de vitamine D a

13,3ng/ml. Les résultats ne sont pas significatifs (p = 0,696).

Fatigue : 7 sujets (5,7%) se trouvent fatigués, dont 6 (85,7%) avec un taux de
25 OH vitamine D < 30ng/ml : 3 hommes (100%) et 3 femmes (75%)
Les taux de vitamine D vont de 13,8 a 26,7ng/ml. Les résultats ne sont pas

significatifs (p = 0,925).
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Fracture osseuse : 5 sujets (4,1%) ont présenté une fracture osseuse, 4 (80%)

sont en insuffisance en vitamine D : il s’agit de 3 hommes et 1 femme.

Les taux de vitamine D vont de 17,6 a 26,5ng/ml. Les résultats ne sont pas
significatifs (p = 0,641).

Un sujet masculin a présenté une fracture du péroné en se relevant de la
position accroupie a debout : la vitamine D est a 17,6ng/ml.

Une femme a présenté une fracture du scaphoide simplement en courant, son
dosage de vitamine D est de 24,5ng/ml.

Un jeune homme de 26 ans a présenté une fracture de fatigue, il est depuis
sous traitement a base de calcium et vitamine D, son taux en 25 OH vitamine

D est de 84,2ng/ml.

Manifestations organiques et statut vitaminique

12 B Nombre total de sujets

11

mNombre de sujets avecinsuffisance en
vitamine D

10

8 9% 7,4%

Nombre de sujets
(=]

0,8% 0,8%

Douleurs osseuses Douleurs Trouble de la marche Fatigue Fracture osseuse
musculaires

Manifestations organiques
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5. DISCUSSION :

5.1 Prévalence de DPinsuffisance en vitamine D et
conditions de I’étude :

Les résultats de notre étude sur des sujets sains de 18 a 50 ans montrent une
forte prévalence de I’insuffisance en vitamine D. En effet on atteint ici une
prévalence de 86,9% avec une concentration sérique moyenne en vitamine D
de 23,3ng/ml.

Durant Ihiver 1997, Chapuy et al. ' dans le cadre de I’enquéte nationale
Suvimax, réalisée sur 1569 individus de 35 a 65 ans, dont 765 hommes agés
de 45 a 65 ans et 804 femmes agees de 35 a 60 ans, ont montré que 75 % de la
population de la région RhoOne-Alpes, latitude 45°N, avaient une
concentration sérique de vitamine D < 31ng/ml. La concentration sérique
moyenne en vitamine D du sous-groupe rhéne-alpin a été mesurée a

24,8+10,8ng/ml (62+27nmol/L).

On ne retrouve par contre aucun résultat, dans notre étude, montrant une
carence en vitamine D c'est-a-dire une concentration <10ng/ml. Dans la
population globale étudiée par Chapuy et Al., dans I’étude Suvimax, la

proportion de la population avec une concentration <12ng/mL était a 14 %,
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avec un gradient nord/sud significatif (déficience plus importante au nord
qu’au sud).

De nombreuses études ont €t¢ menées sur I’insuffisance ou la carence en
vitamine D, avec la constatation de la forte prévalence de I’hypovitaminose D

méme chez le sujet jeune.

Dans notre étude, on retrouve une trés forte prévalence (100%) chez les 2
sujets portant des vétements couvrants.

Durant la période hivernale 2008, MF Le Goaziou et Al. ont réalisé une étude,
dans la region lyonnaise, chez 99 femmes de 18 a 49 ans portant des
vétements couvrants et ont mis en évidence une insuffisance en vitamine D
chez 99% des sujets.

Une étude complémentaire des mémes auteurs, sur la méme période de
janvier a mars 2008, a mesuré la prévalence de I’hypovitaminose D chez les
femmes de 19 a 49 ans couvertes et non couvertes. Sur 196 femmes au total
de 18 a 49 ans, 54 % avaient un taux inférieur a 12ng/ml (30nmol/l) et 81%

inferieur & 20ng/ml (52nmol/l), 96 % inférieur & 30ng/ml (75nmol/l). 1]

Un résultat est a noter dans notre étude, la forte prévalence de I’insuffisance

en vitamine D chez les hommes : 44,2%. Il y a peu d’études concernant les

hommes surtout de moins de 65 ans.
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Une étude belge chez des patients masculins de plus de 65 ans retrouve

seulement 0,7 % des sujets épargnés par la carence. !

De plus, on constate que malgré une supplémentation en vitamine D, 2 des 4
sujets (50%) restent en insuffisance en vitamine D. Cette constatation a été
faite également a Belfast par Beringer et al chez des patients agés de plus de

60 ans, 73,3 % recevaient une supplémentation en calcium et vitamine D. [

Il est reconnu comme principaux facteurs de risque prédictifs de carence en
vitamine D : la situation géographique du lieu de résidence principale, la
saison, la couleur de peau et le comportement vis-a-vis du soleil ; ainsi que

A .y 22
d’autres facteurs comme 1’age, les comorbidités... [22]

Presque tous les sujets ayant été inclus dans notre étude sont résidents de la
Haute Savoie (116 soit 95 %). Un réside en Savoie, 1 réside dans la Sarthe
(72), 1 dans le Rhéne, 2 en Isere et 1 en Haute Garonne (31). On peut dire
qu’il représente la population de la région d’Annecy. C’est donc une
population homogene sur le plan climatique et de niveau d’ensoleillement
(1942 h/an) ce qui équivaut a peu pres a la moyenne nationale (1973h/an).

L’¢tude a éte réalisée a I’EFS de Metz Tessy en Haute Savoie de latitude : 45°

56’ 26> Nord donc semblable a celle de I’étude Suvimax. Il a ét¢ montré que
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la latitude avait un impact sur la concentration en 250H vitamine D, la

synthése cutanée étant moins importante plus on allait vers le nord. "1

MC Chapuy et Al., dans 1’étude Suvimax, en 1997, ont retrouve un gradient
Nord Sud. Dans le Nord ils retrouvaient 29% de personnes carencées c’est a
dire une 25(OH) vitamine D< 12ng/ml dans le Nord, 18% dans le Nord-Est et

0% dans les Sud-Ouest. '

L’altitude joue aussi un role sur la concentration en vitamine D. En effet,
I’ensoleillement est de plus forte intensit¢ en montagne qu’en plaine car les
rayons UVB sont moins atténués par la traversée de 1’atmosphére et sont aussi

moins atténues par les particules dues a la pollution.

De plus, notre etude a été réalisée en hiver, hors, en France, la synthése
cutanée de vitamine D est maximale en été. Cette constatation a été faite dans
I’étude de De Cock et al., ?* les taux de 25(OH) vitamine D ont été mesuré
chez 1292 femmes de 52 a 94 ans, la synthese cutanée de vitamine D était
plus basse lors des mois d’hiver a cette latitude.

Il existe une différence de concentration en 25(OH) vitamine D entre 1’été et
I’hiver chez les mémes personnes. La concentration étant plus élevée en été et

au début de I‘automne. 24
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On peut donc dire que du fait de la localisation et de la saison durant laquelle
s’est déroulée notre étude, il n’est pas étonnant de retrouver des résultats aussi
bas. Cependant si I’étude avait été réalisée en fin d’été, peut étre aurions nous
eu une prévalence de I’insuffisance en vitamine D moins forte avec une

moyenne du taux de 250H vitamine D plus elevée.

Dans notre étude, il n’y a pas eu de sujets a peau foncée.

Une carence accrue a été démontrée chez les populations a peau foncée.

En effet la mélanine, qui est en quantité plus importante chez les sujets a
peaux foncées, absorbe les rayons UVB et ainsi empéche la synthese de

vitamine D.

La population que nous avons choisie est jeune, sa capacité a synthétiser la
vitamine D est normalement correcte.

Les personnes agées ont une capacité diminuée de synthétiser la vitamine D a
partir des rayons du soleil. Ceci a été démontreé dans une étude publiée dans
The Lancet en 1989, le taux de 25(0H) vitamine D était moins augmenté apres
exposition aux UVB en cabine chez les personnes agées de 62 a 80 ans

comparativement aux personnes de 20-30 ans. [26]
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Dans notre étude, 7 sujets sont obeses (IMC>30kg/m2) et présentent tous une
insuffisance en vitamine D soit 100% des sujets. Un IMC élevé est associé a
des concentrations plus basses en 25(OH) vitamine D. Ceci peut étre expliqué
par une diminution de la biodisponibilité de la vitamine D séquestrée dans les

cellules adipeuses hyperplasiées en cas d’obésité. 4

Les sujets de notre étude sont des donneurs de sang donc exempts de toutes
maladies chroniques ou de traitement médicamenteux chronique. Seulement 2
personnes présentaient des antecedents de brdlures étendues qui est reconnu
comme un facteur de risque d’insuffisance ou de carence en vitamine D et

presentaient effectivement une insuffisance en vitamine D (1,6%).

Les pathologies chroniques entrainant une hypovitaminose D sont:
I’insuffisance rénale chronique, la malabsorption (Maladie cceliaque, Crohn,
Whipple), la chirurgie gastrique (by-pass), I’insuffisance hépatique, le
syndrome néphrotique, I’hyperparathyroidie primaire, les brulures étendues,
I’hyperthyroidie, les granulomatoses, sarcoidose, tuberculose, quelques

lymphomes et les tumeurs osseuses.

Aucun des sujets de notre étude ne prend de traitement reconnu comme
diminuant la synthese de vitamine D dans I’étude. Les traitements pouvant
interférer avec le métabolisme de la vitamine D sont les anticonvulsivants, les

glucocorticoides, les antirétroviraux et les immunodépresseurs. En effet, ces
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médicaments augmentent la transformation de 25(OH) vitamine D et

1,25(0H) 2 vitamine D en composés inactifs. [

Soixante huit sujets de notre ¢tude prétendaient s’exposer régulicrement au
soleil, c'est-a-dire au moins 5 min, bras et/ou jambes, 2 fois par semaine ou
utilisent des machines a UV ou pratiguent une activité physique a
I’extérieur au moins 2 fois par semaine. Parmi eux, 60 sont tout de méme en
insuffisance en vitamine D.

Il a été admis que D’application de cremes écran solaire diminuait la
production de vitamine D 3 en absorbant les UV B. 1 Mais il est montré de
nos jours que ce n’est pas le cas. Par définition, les crémes solaires permettent
la transmission d’une fraction des UV égale a 1/SPF (Sun Protection Factor)
de la fraction totale. De plus, des études ont montré que 1’indice de protection
noté sur les tubes ne correspondait pas a un usage courant mais a une

application d’une quantité importante de 2 mg/cm?2. (28]

L’exposition recommandée est de 5 a 10 minutes 2 a 3 fois par semaine sur 5
a 15 % de la surface corporelle (visage, bras, mains) ce qui équivaut a une
dose de 430 UI de vitamine D par jour .

Pour les sujets a peau pigmentée, la durée doit étre multipliée par 3 ou 4.
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52 Consequences de la carence en vitamine D : Effets
0SSeux

La carence en vitamine D est responsable de 2 pathologies sur le plan osseux :
le rachitisme (défaut de minéralisation du squelette en croissance) et
I’ostéomalacie (défaut de minéralisation de la matrice osseuse d’un squelette
ayant atteint sa taille adulte).

Elle est aussi impliquée dans I’ ostéoporose.

Effets sur la densité minérale osseuse :

En 1991, B Dawson-Hughes et al. ont montré dans une étude sur 249 femmes
ménopausées dont la moyenne d’age était de 64 ans, que la baisse de densité
minérale osseuse (DMO) en hiver pouvait étre atténuée par une
supplémentation quotidienne en vitamine D. En effet, les mesures de DMO a
la fin de I’hiver montraient une baisse de -1,22% dans le groupe placebo
contre -0,54 % dans le groupe de femmes traitées par 400Ul de vitamine D

par jour. B

En 2004, HA Bischoff-Ferrari et al. ont publié les résultats de la cohorte
National Health And Nutrition Examination Survey (NHANES II1) réalisée
entre 1988 et 1994, incluant 13 432 sujets rassemblés en 2 groupes d’age, un
groupe de 20 a 49 ans et un groupe de plus de 50 ans. Les résultats montrent

une relation entre le taux de vitamine D et la densité minérale osseuse
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(DMO). Pour des taux de 25(OH) vitamine D <21ng/ml par rapport a des taux
supérieurs >39ng/ml, les DMO etaient inférieures de 4,1 % chez les adultes

de 20 & 49 ans et de 4,8% chez les adultes de 50 ans et plus. "

Des études observationnelles réalisees chez des adolescents ont montré que

leur DMO était significativement associée & leurs apports en vitamine D. ©/

Effet sur le risque fracturaire :

Il est difficile de distinguer I’effet de la vitamine D seule de celui de son

association avec le calcium.

En 2006, Avenell et al. rapportent, dans une étude chez 18 935 sujets agés
fragiles, en comparant 1’effet de I’association de 700 a 800 UI de vitamine D
a 1000mg de calcium versus placebo, qu’il existe une réduction significative
du risque de fracture de hanche (RR 0,80 ; IC 95% = 0,68-0,96) et des

fractures non vertébrales (RR = 0,87 ; IC 95 % = 0,78- 0,97) [

Dans une méta analyse de Tang et coll.”® publiée dans le Lancet en 2007, sur
63 897 sujets, 1’apport de 800 UI de vitamine D et de 1200 mg de calcium
réduit le risque de fracture de 24 % si ’observance au traitement est

supérieure a 80 %.

Une méta-analyse de 2009 B4 composée de 12 essais randomisés portant sur
I’effet anti-fracturaire de la vitamine D sur les fractures non vertébrales (n =

42 279) et de 8 essais portant sur I’effet sur les fractures de hanche (n= 40
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886) montre que la vitamine D réduit significativement le risque de fractures
non vertébrales de 20 %. Cet effet est observé pour des taux de 25 OH

vitamine D d’au moins 30ng/ml et obtenu avec une supplémentation de

vitamine D3 de 482 a 770 Ul/j.

5.3 Effets extra osseux :

Le cerveau, la prostate, les seins et le colon parmi d’autres comme les cellules
immunitaires ont des recepteurs de la vitamine D. Directement ou
indirectement, la 1,25 dihydroxyvitamine D contrle plus de 200 génes,
incluant les genes responsables de la régulation de la prolifération cellulaire,
de la différentiation, I’apoptose et 1’angiogénése. Ceci peut expliquer les

effets décrits ci-dessous.
e fonction musculaire et chutes :

L’hypovitaminose D et I’hyperparathyroidie sont responsables d’un risque
accru de sarcopénie chez la personne agée. Selon une étude menée par P. Lips
51 en 2003, les concentrations de 25(0OH) vitamine D < 10 ng/ml
multipliaient le risque de sarcopénie par 2,57 (IC 1,4-4,7) et les

concentrations < 20 ng/ml multipliaient les risques par 2,25 (IC 1,11-4,56).

Une étude en 2004 d’HA Bischoff-Ferrari et Al P® a montré qu’une
supplémentation en vitamine D améliorait significativement les résultats de

personnes agées a différents tests d’agilité. Dans une méta- analyse publiée
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par le méme auteur, il est apparu que le risque de chute diminuait de 22%
dans le groupe traité par vitamine D par rapport au groupe traité par placebo
ou calcium seul. L’interprétation est qu’il faudrait traiter 15 personnes

pendant 1 an pour éviter une chute.

Cet effet sur la fonction musculaire serait lié & une action directe sur la taille
des fibres musculaires et I’augmentation de la contractilit¢ musculaire sous
I’effet de I’augmentation du calcium intracellulaire. A noter aussi qu’une
hyperparathyroidie engendre une diminution du nombre de fibres musculaires

et une augmentation du catabolisme protéique.

e Cancer:

Des etudes épidemiologiques prospectives et retrospectives indiquent qu’un
taux de 25(OH) vitamine D inférieur a 20ng/ml est associé a une
augmentation de 30 a 50% du risque de cancer du colon, de la prostate et du

sein.

- Cancer colo rectal :

Dans une étude parue en 2004, de D. Feskanich et al, ! il est apparu que le
risque de développer un cancer colorectal est inversement correlé a la
concentration en 25(OH) vitamine D, p(0,02). Sur une cohorte de 25 620
volontaires, un taux de vitamine D dépassant 20ng/ml est associé a une

diminution du risque de cancer colorectal.
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Dans I’é¢tude WHI, réalisée entre 1995 et 2000 sur 36 282 femmes, 1l est
objective que les patientes qui avaient une concentration en 25(OH) vitamine
D inférieure a 12ng/ml avaient un risque relatif de développer un cancer

colorectal de 2,53 (1,49-4,32) p (0,02) sur une période de 8 ans. ¥

- Cancer de la prostate :

Dans une étude finlandaise publiée en 2000, sur 19 000 hommes de 40 a 55
ans, réalisée sur 13 ans, il existe un risque relatif de développer un cancer de
prostate multiplié par 1,7 chez les hommes ayant une concentration en
25(0H) vitamine D inférieure a la médiane par rapport aux autres. Chez les

hommes les plus jeunes, ce coefficient atteint 3,1. B!

- Cancer du sein :

Le taux de vitamine D faisant apparaitre une réduction du risque de cancer du
sein est plus élevé, dans un essai en 2006, sur 980 femmes, montre qu’un taux
en vitamine D de 82,5nmol/L est corrélé a un risque réduit de 50 % de cancer

du sein. 4%

¢ Risque cardio-vasculaire :
Une étude prospective parue dans 1’American Heart Association en 2007,

incluant 613 hommes et 1198 femmes suivis pendant 4 a 8 ans, montre que le
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risque relatif de presenter une HTA était multiplie par 3,18 (IC 1,39-7,29)
chez les patients ayant un taux < 15ng/ml. ¥*

D’autres études retrouvent des résultats similaires.

Cela peut s’expliquer par le fait qu’une concentration élevée en 1,25 (OH) 2

vitamine D diminue I’expression du gene de la rénine.

Selon une étude récente, un taux de 25 OH vitamine D égal ou supérieur a
30ng/ml diminue le risque d’infarctus du myocarde chez les hommes apres

ajustement sur des facteurs de risque confondants. 1%

e Effet immunomodulateur :

- Diabéte :

L’hypovitaminose D est associée a une augmentation de 1’insulinorésistance,
a une diminution de la production d’insuline et est associée au syndrome

métabolique.

Dans une étude parue en 2006 sur 83 779 femmes sans antécedent de diabéte
suivies pendant 20 ans, ’administration conjointe de calcium (1200 mg) et de
vitamine D (800 Ul) diminue le risque d’apparition de diabéte de type 2 de 33
% (RR =0,67; IC 95 % = 0,49- 0, 90) par rapport a un traitement comprenant

600 mg de calcium et moins de 400 Ul de vitamine D. *°!
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Mais le seuil au-dela duquel I’effet de la vitamine D est observé doit étre

confirmé, de méme que son eventuel effet therapeutique.

Des eétudes épidémiologiques concluent que la supplémentation dans
I’enfance en vitamine D réduit le risque de développer un diabéte de type 1.
Dans une étude finlandaise ™ , Padministration de vitamine D ( 2000 Ul/j ) &
10 366 enfants durant la premiere année de vie réduit le risque de diabéte de
type 1 de 80 % ( suivi de 30 ans).

Dans une autre étude du Lancet de 2001, parmi les enfants ayant recu la dose
recommandée de vitamine D, de fagon réguliére, le risque de développer un

diabéte de type 1 était diminué de 78 %. [**!

- Sclérose en plaque :

En 2004, une étude cas—témoins prospective 1 chez des militaires
ameéricains, 7 millions de sujets, montrait que le risque de développer une
sclérose en plaque (SEP) diminuait de 41% pour une augmentation de 25(OH)
vitamine D de 20 ng/ml. Une valeur de 25 OH vitamine D supérieure ou égale
a 99,1 nmol/L est associée a une réduction significative du risque de SEP (OR
= 0,38, IC 95% = 0,19 -0,75, p = 0,006). Donc il existe un effet protecteur de
la vitamine D vis a vis de la SEP, résultats qui concordent avec les études

réalisées in vitro.
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- Polyarthrite Rhumatoide :

Dans I’é¢tude WHI de 2006, sur 29 368 femmes américaines agées de 55 a 69
ans, le risque de développer une polyarthrite rhumatoide chez les patientes
déclarant un apport élevé en vitamine D était de 0,66 (IC 95 % = 0,43-1).
Mais elle se basait uniquement sur I’apport alimentaire de vitamine D, source
mineure de vitamine D. D’autres études seront nécessaires pour confirmer cet

effet, (471

Des études transversales ont montré que des taux bas de 1,25(OH) vitamine D
étaient associés a une augmentation du risque de poussées au cours de la

polyarthrite rhumatoide et des entérocolopathies inflammatoires.

e Effet anti infectieux :

Une étude en Inde en 2004 objective que les enfants ayant une concentration
de 25(OH) vitamine D < 10 ng/ml ont 11 fois plus de risque de développer
une infection respiratoire basse.

La vitamine D pourrait étre un traitement préventif des infections respiratoires
virales hivernales. ¥

Ces effets peuvent étre expliqués par la production par les macrophages ou les
monocytes de protéines comme la cathélicidine, peptide antimicrobien, sous

I’effet de la vitamine D.
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e Autres effets :

- Dépression :

Une étude menée aux Pays-Bas sur 1282 sujets de 65 a 95 ans, a montré que
des taux de 25 OH vitamine D bas étaient associés a des dépressions parfois
séveres : dans le groupe dépression, le taux de 25 OH vitamine D eétait
inferieur de 14 % a la moyenne dans le reste de la cohorte (p< 0,001). La
sévérité de la dépression étant liée a la concentration en vitamine D (p =

0,01). ]

- Mortalité globale :

La vitamine D aurait un effet sur la mortalité globale. Ceci est suggéré dans
une méta-analyse portant sur plus de 57 000 sujets. La mortalité est reduite de

7 % avec un traitement en vitamine D allant de 300 & 2000 UI/j. %

5.4 Biais éventuels de notre étude :

e Biais de recrutement :

Les donneurs de sang ont été recrutés sur un seul site de la région haut
savoyarde. Nous ne pouvons étendre les résultats a toute la région. Mais
malgré ce biais de recrutement, nous avons choisi de maintenir ce choix pour

simplifier la démarche et ainsi d’avoir un protocole unique avec I’EFS de
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Metz Tessy et permettre d’avoir un dosage de vitamine D se faisant dans le
méme laboratoire.

De plus il s’agissait d’'un moyen d’avoir des sujets sains, ne consultant pas en
médecine générale ou n’étant pas hospitalisés. Ce qui nous permet de dire
qu’il s’agit de sujets en bonne santé.

Il en résulte un biais potentiel de représentativité de la population, les
donneurs de sang ne donnant qu’une vision parcellaire de la population,
n’étant pas stre que 1’échantillon cible, la population générale, soit totalement
identique a la population des donneurs de sang. De plus, I’EFS exclut au don

des sujets qui auraient pu €tre inclus dans 1’étude.

¢ Biais d’analyse de données :

Il n’y a, a priori, pas de biais concernant les données car tous les dosages ont

été réalises au laboratoire du CHRA donc avec la méme technique.

e Biais du a la saison

Les dosages ont tous été realises en fin d’hiver, période ou nous nous
attendions a avoir le plus d’insuffisance en vitamine D. Nous n’avons pas pu
réaliser les dosages a une autre periode pour une raison d’organisation et de

temps.
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THESE SOUTENUE PAR : Annabelle REYNAUD FORAY

TITRE : Etude de prévalence de la carence en vitamine D
chez des sujets adultes sains de 18 a 50 ans en Haute Savoie.

6. CONCLUSION :

Du fait de son retentissement sur le tissu osseux et les conséquences sur le
plan extra-osseux, I’insuffisance et la carence en vitamine D est un sujet
attirant de plus en plus I’attention des médecins et des chercheurs. On imagine
bien le bénéfice préventif de la supplémentation en vitamine D chez 1’adulte
sain non seulement dans la prévention de I’ostéoporose mais aussi dans la
prévention de multiples pathologies. Dans ce rble préventif, le médecin
généraliste serait alors en premiere ligne.

Mais peu d’études se sont intéressées a la prévalence de I'insuffisance et de la
carence en vitamine D chez les sujets sains de 18 a 50 ans. La littérature
médicale est insuffisante concernant la population de cette tranche d’age.

Nous nous sommes intéressés a cette population et nous avons mené une
étude chez 122 sujets sains de 18 a 50 ans, donneurs de sang a I’EFS de Metz
Tessy en Haute Savoie. Elle a montré une forte prévalence de 1’insuffisance
en vitamine D dans la région d’Annecy (86,9%). Comme toutes les études

épidémiologiques, ces travaux ont des biais de recrutement et les résultats ne
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peuvent étre extrapolés a la population générale. Mais cette tendance est

retrouvée dans notre recherche bibliographique.

D’autres évaluations en France et dans le monde seront encore nécessaires
dans cette population d’adultes de 18 a 50 ans, aussi bien chez les femmes
gue chez les hommes, personnes trés rarement étudiees et supplémentees.

Il serait également intéressant d’avoir des études prospectives, chez les sujets
adultes sains de 18 a 50 ans, du bénéfice a court et a long terme de la
supplémentation en vitamine D non seulement sur le plan osseux mais aussi
sur la survenue de nombreuses pathologies ou la vitamine D a un réle
essentiel.

Sur la base de ces etudes, les experts pourraient réfléchir a I’intérét d’un
dosage de la vitamine D et d’une supplémentation systématique d’au moins
une partie des adultes sains en mettant en balance le colt de ces dosages et de
cette supplémentation et le bénéfice non seulement pour le patient mais aussi
pour les dépenses de santé sur un long terme. Les médecins généralistes
auraient un role central dans la prévention et la prise en charge de
I’insuffisance et de la carence en vitamine D au méme titre que la prévention
des risques de I’hypercholestérolémie.

Serait-il envisageable, pour éviter les effets délétéres osseux et extra-0sseux
d’une carence prolongée en vitamine D, qu’en méme temps que la

prescription d’un bilan biologique de «routine», un dosage de 25 OH vitamine
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D soit prescrit par le médecin généraliste chez au moins une partie des adultes

sains avec prescription d’une supplémentation adaptée ?

VU ET PERMIS D’IMPRIMER

Grenoble, le ?,77/1~/2 nt

LE DOYEN LE PRESIDENT DE LA THESE

PROFESSEUR R. JUVIN
W
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Conflits d’intéréts :

Aide financiere par le laboratoire Ipsen.
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8. ANNEXES

Annexe 1 : Tableau des aliments riches en vitamine D :

Aliment

Teneur en vitamine D

Huile de foie de thon (1c a thé)

250.000 U.1 soit 6250 microgramme

Huile de foie de flétan (1c a thé)

12.500 U.I soit 310 microgramme

Huile de foie de morue (1c a thé)

440 U.1 soit 11 microgramme

Saumon cuit (100g)

360 U.I soit 9 microgramme

Jaune ceuf (100g)

350 U.I soit 8,75 microgramme

Maquereau cuit (100g)

345 U.I soit 8.5 microgramme

Sardines a I’huile (100g)

300 U.1I soit 7,5 microgramme

Thon en conserve (100g)

300 U.1 soit 7,5 microgramme

(Euf entier (1)

40 U.1 soit 1 microgramme

Champignons (100g)

150 U.I soit 3,75 microgramme

Foie de veau (100g)

50 U.I soit 1,25 microgramme

Foie de beeuf cuit (100g)

40 U.I soit 1 microgramme

emmental (30g)

30 U.1s0it 0,75 microgramme

Lait de vache (250ml)

15 U.1 soit 0,375 microgramme

Beurre (10g)

4 U.I soit 0,1 microgramme

64



Annexe 2 : Spécialités pharmaceutiques contenant de la vitamine D

VITAMINE D3 (CHOLECALCIFEROL)

VITAMINE D2 (ERGOCALCIFEROL)

En association avec du calcium:
FRUBIOSE 1000 Ul/amp
En association avec d'autres vitamines et oligo-éléments
UVESTEROLADEC 1000 UI/ml
VITALIPIDE 200 Ul/flacon (nutrition parentérale)
HYDROSOL POLYVITAMINE 500 UI/25 gttes
Sans association:
400 Ul/gtte, 600 000 Ul/amp PO ou
STEROGYL 600 000 Ul/amp IM
UVESTEROL 800, 1000 ou 1500 Ul/dose
25(0OH)D3 (CALCIFEDIOL)
DEDROGYL 15 pg/gtte
1,25(0H),D3 (CALCITRIOL)
ROCALTROL 0,25 pg/capsule
SILKIS 3 ug/g pommade (psoriasis)

1-alpha(OH)D3 (ALPHACALCIDOL)

UN ALPHA
ALPHACALCIDOL

0,25; 0,5 et 1 pg/capsule PO; 0,1
ug/gtte PO; 1g/1 ml et 2 pg/2 ml IV

0,25 et 1 pg/capsule

En association avec du fluor:
ZYMADUO 150 et 300 Ui/gtte
FLUOSTEROL 800 Ul/dose
En association avec du calcium:
FORCICAL VITAMINE D3 400 Ul/cp
METOCALCIUM 400 Ul/cp
OSTEOCAL D3 400 Ul/cp
OSSEANS VITAMINE D3 400 Ul/cp
IDEOS 400 Ul/cp
DENSICAL VITAMINE D3 400 Ul/cp
CALTRATE VITAMINE D3 400 Ul/cp
CALPEROS D3 400 Ul/cp
CALCOS VITAMINE D3 400 Ul/cp
CALCIFORTE VITAMINE D3 400 Ul/cp
CALCIDOSE VITAMINE D 400 Ul/cp
OROCAL VITAMINE D3 200, 400 et 800 Ul/cp
FIXICAL VITAMINE D3 400 et 800 Ul/cp
CALCIPRAT VITAMINE D3 400 et 800 Ul/cp
CACIT VITAMINE D3 440 et 880 Ul/cp
EPTAVIT 880 Ul/cp
En association avec un bisphosphonate:
ACTONELCOMBI 800 Ul/sachet
2800 et 5600 Ul/cp par semaine
ADROVANCE soit 400 et 800 Ul/j
2800 et 5600 Ul/cp par semaine
FOSAVANCE soit 400 et 800 Ul/j

En association avec d'autres vitamines et oligo-éléments

SURVITINE 75 Ul/capsule
CARENCYL 100 Ul/cp
220 Ul/flacon IV (nutrition
CERNEVIT parentérale)
PROTOVIT 400 Ul/cp
ELEVIT 500 Ul/cp
Sans association:
VITAMINE D3 BON 200 000 Ul/amp IM
UVEDOSE 100 000 Ul/amp PO
ampoules PO: 80 000
ZYMAD et 200 000 U, flacon : 300 Ul/gtte
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Annexe 3 : Questionnaire destiné a PEFS :

Etude dans le cadre d’une thése en doctorat de médecine générale

Date d’inclusion : Numéro identifiant :

IDU

Informations générales

1°) Département de résidence :

2°) Sexe : féminin masculin

3°) Age :

4°) Poids, taille :

5°) Couleur de peau : claire ou foncée (noire)

6°) Portez vous des vétements couvrants (voile) ? Oui non

7°) Exposez-vous réguliérement au soleil (au moins 5 min, bras et/ou jambes, 2 a 3 fois par
semaine) ou utilisez vous des machines a UV ou pratiquez-vous une activité physique a
I’extérieur au moins 2 fois par semaine ? Oui non

Informations médicales

8°) Tabagisme ? Oui non

9°) Présentez vous une de ces pathologies ou antécédents ?
Chirurgie gastrique (by-pass) : Oui non,
Brulures étendues : Oui non,

10°) Traitements en cours a base de calcium et/ou vitamine D : oui non
Si autre traitement ? Lequel ?

11°) Présentez vous ?

- Des douleurs osseuses : oui hon

- Des douleurs musculaires: oui non

- Des troubles de la marche: oui non

- Une fatigue: oui non

- Des fractures osseuses suite a un faible traumatisme: oui non

66



Xapa) SiuaQ-Juies aUleld € 8176 — SoUesd 9P SPEIS NP BNUSAY ‘0z~ ONYS NA SIVONVYA INFWISSIIaV.L3

ne < 1 NG } ,N NOISHIA

ONVYS 30 SHN3NNOQ S3d NOJLO3 T3S 30'SFHILI¥O S3A I¥AND NI ISIA

71Sd Sap uonisodsip e a13lalN < LY
seIr - 600 /¥d /00 /T¥d/ 1Y

“(JA ©X8uue 'Jo) JUBWSSSI|GE}3,| P JJUES BP SBHUSD

s9| Jed abieyo us sud Juos uoa|dap Jed Juswasjlel) un JUB)SS9I9U sjualjed ss| ‘@lIepuodas 32UIQ Un & 91| « anbiy}d snbsu un » J8)IA9 P uyy "uop ne sjde
189 |1 ‘ojeoipaw uoneoldwoo ap sed ajuasaud au jepipued un,nbsioT “bues ap uop ne uolesipul-a4juod aun sed }se,u uou no anbigugb esojewolyooWY,T <«

‘S9OUBSSIBULIOD

sep [anjoe Je}a,| suep sjuauewlad UOKEIIPUI-BIJUOD BUN JUB)SAI SalEND aWWOD $9919pISU0D swgw saubljew saiyjedoway sa "aleliul UoIS9)| B

wc J10s 80 anb awlo} anbjanb snos juswa}iel} 8p NO IAINS 8p SoUSSQE : }S8 UOSLIPNE Bp IR0 87 "BNUBIQO 99 B 9)9)dwoo uosuanb e| anb 3@ nyis ui 9)sal jsa

67

don du sang de I'EFS

d’exclusion au

critéres

Annexe 4

180UeD 9| anbslo| ynes JO/e€/r00Z duuaadoina o>_u9£_u e| 8p ||| ©Xeuue,| suep 890Ua19J31 SAUYOP UONEOIPUI-21JU0d aun s anbise|dogu Juspgogiue un <«
‘UojBOIPUI-3.JU0D aun Juawsenbijews)sAs snid Juan}suod au S3||9 JuUISE }S3 SUBBIO [NaS UN IS }8 9AIBSUOD 1S3 |eJousb JB)9 | IS ‘JUBLUSSIBAU| "BYINO}
180 aueblio un,p snid Is BARIULOP UOISN|OX8,P JJOW UN JUOS S9(|F "Inauuop anbsu ne sagyoele SUOHEDIPUI-8jU0D SBP JUOS SaUNWWI-0JNe Selpejew sa7 <«
"8AIIULSP UONBDIPUI-21)u0d aun }s8 anuuodul aifojon p ojeiouab sipejew ajno|  «
‘UOIJEOIPUI-B.UOD BUN }S8 LOP UN,p UOISES20,| B JNBuUop np gjues e| Jaoeusw ap a|qndaosns Jo aidessyifjod aun Jed agjonss sibojoyjed ejno| <
9)9|dwod uosuanb saide njis ul J8oUeD Jnes
osoubeig Tale) sjusuewlad a1sejdoaN PEXXXX eyusuewIad | saubijew saipefep
NON |jusuewWISg ai ayeqelq jJuepusdgpoulinsul 8jaqelq uop np UoIsedx0,| g Jnauuop np
S XXXX Qjues e[ Jaoeuaw ap s|qudeocsns
— uapns uop Nne jepipued np anbjuljd 3JX8jJuod NP UOIOUO) 18 XNajuswes|paw juswajiel}
8 d
NON o e 1 SSalEnGIEoleH OO0 ua uop un,p ayqissod e| aroaidde upspaw a7 | 1ed a9jaA91 aibojoyjed ajno) nauuop
np ajues
| ap uop
‘Jo8jul uou . J m‘moum__nwm._ —elR)y
anINjosal aipejely XXX uop no [eudl ‘anbijogejow
= ‘Joayul uou un,p UOISED00,| B JNBUUOP NP gjues e| Jaoruswl ‘anbiBojoinau ‘enbibojounuw
onsoubeiqg gle} mmbnm:ﬁm“wc anbjuoyo w_u.m_ms_ XXX ap a|qdaosns aynyosal & no anbjuoiyo ‘eAioe ‘albojojeway
¥ d i “51N00 US aAelb )se aipejew e| anbsio| sjusuewdad |9 | ‘aureuun-ojiugb ‘jeunsajui-onseb
uolelo|dxa aipelep XXXX sawg)sAs sap salpelepy

ailejuall
-W0d
ap adAy

ajqissod
aJiejusw
-woo

12 82.np

O07INI
s9lieqi

(12) NOILVDIANI
-34LINOD 13 (1v2) ¥IN3L ¥ 3LINANOCD

XNVHINID SIADIANES

31419
ANOSK

SNOISIO3

JInauuop anbsiy -y

ONVS NA SIVOINVYd LNIWISSINavid



X8pag SIU3Q-IUIeS aule|d B 81.2€6 — 29UeJ Sp SpelS NP 8NUaAY '0Z ~ ONVS NA SIVONVYA INIWISSaYLa

ne < N0 | N NOISHIA

ONVS 30 SHNINNOJ ' S3A NOILDIIS 30 STHILI¥O'SIA IUAND NI JSIN

7Sd sap/uonisodsip e aisN < LY
SH/TI 600 /¥d / 0 / Tud/ LY

TIXXXX 389 J9sl|n B 8p0d 87 ‘jeplpued
8] Jeuinole e uapW 8] Jeuswe JusAnad sejnuiw suopesind 00| & ainanadns aip1edkyoe) aun no synujw suonesind O & ainsuelul SlpIedkpelq sun <

"99buo|d B| no epe[easa,| ‘alioA B |0A 9] Juenbijeld ssuuosiad sap }o ‘sebepnejeyos

S$8p N $3]|8Yd9 sep Jns jue|jieAel) sauuosiad sap ‘sianib sep ‘ulel} 3p NO shq ep SINSJONPUOD Sap ‘sUoIAe,p sajolid sap enb sje} uop 8| seide sainay
aznop 19} snid ne sayiAnoe s80 Bipusidal adiound us Juoirsp anbsy e a9 JueAnod sajjsuuosiad no sajjauuoissajold S9)IAOE Sap Jueke sauuosiad s97 «

: ‘sue g ap snid ap 9b6e }so Jepipued

8| @nbs.o| jueyibiA Juswaiginoed eies upapsw a7 “slbojoyjed ajja) aun,p InaAe) us sawgldwAs sap 8j@Aal enbiulo sguLLBUE,| 9nbsIo| NO aJIBINOSEA
-0lp.ed Uolj0aye aun Inod Juswa)iel) un ajussald Uop ne Jepipued 8| anbsio| seyslayoal Juswaialnojued Juos snbiweulpowsy juspioulp sanbsu sa7  «
‘uop ep adA} 1noy 1nod senbipul-81juod Juos B 0 & @insugiul 8]|810d100 8sSeW dun JueAe sjepipued s8] <«

BH Ww 00} >SAS VLIS -
: ‘06/09} <VLIS -
s|nod/y 1 op S13. op uvapaw
NON [ |enjouod swa|qold EXXXX np uopeloasdde,| uojas djqissod }sa uop 9|

BH ww oo} = sodel ne g VL -
BH wuw 08| Z sodel ne SAS VL -

SUOP SN0} (D VLIH | XXXX : [ o] autelodwa : nog
NON | swsuewsag = : _”mcowownwm_%.uﬂﬂm_:e% w;_vo (sjuenbojgeieq | e mo:m_w_sv
QLBIUE S 8 2 s8] Juop )
o 5y uop 3sod Aoy I XXXX jusw=a}lel) ne aouUeI|0} B| 8p - | sinesuspadAyyuep -euAk M_H_w_ﬂ
sseloyde (VL 1@ D) salie|noseolpied wm_._u Emﬁ.&ﬁo& mom mu_o.:_
AL i nbiweuApow N
s|qeipoy anbiweukpolay XXX S8JUB)SUOD Sap INd|BA B| ap umw e w:cmwc no 8oUBI|0}
Juswayiel | [ale} sjusuewWIad anbspy ainpgooid ROE L asieAney

e| Jed }inpul [910d100B1IXS SWN|OA NP -
uop-aud BlWRUY | XXXX

NON resi aulqo|bowsay,p Xne} np -
spiod np -

3|qelIpoN !
NON ajusuBWISd juesynsul splod XXXX 1 uolouoy

ua uop un,p ayjiqissod e| a1paidde upspaw o

2Jiejuswiwod

ajqissod
aliey 13 32.inp
uawwon

907INI (12) NOILYDIaNI 31419
ssiear $3000 ' _5y1N0D 13 (1vD) WINTLV 3LinaNoD  SNOISIOAd anosi

ap adfy

XNVHAINID SIADIABIS

ey

ONVS NA SIVINVYH LNIWISSIIaved

68



X8pag SIuaQ-JuIes aUleld €1 81Ze6 — 83Uel3 op APeIS Np anuaAY ‘0z~ ONYS NA SIVONVYL INJNISSIIav.L3

ne < 1 NG | ,N NOISHIA

ONYS 30 SHN3INNOG S3ANOILDITIS 30 SFYILIHO ' SIA IHAND N3 ISIN

71Sd Sap uonisodsip elaial < LY
spr - 600 /¥d/0a/Tud/ LY

*(JA ©Xauue 'Jo) JUBWasSSI|qe}3,| 3P JJUBS Bp SAIUBD

s9| Jed ab1eyo ua sud juos uoyg|dap Jed Juswa)lel) un Jueyssacsu sjuaned s ‘@ilepuodss 821auaq un e 91 « anbiyje snbsu un » Je)Ag,p Uy "uop ne syde
188 |1 ‘s|eoipaw uoneoldwod ap sed ajuasald au jepipued un,nbsioT “Bues ap uop ne uoledIpul-a13u0d aun sed }sa,u uou no anbijpush ssojewolyooway, ]  «

‘S9OUBSSIBULOD

sap |enjoe Jejg,| suep sjusuew.ad UOJEDIPUI-BJJUO0D aUN Jus)sal SaldNb aWWO0d S99IapISU0D swaw saubljew ssiyjedoway so sjeniul uoisg| e|

o_u }10s 82 anb awlo} anbjenb snos juawa}iel} 8p NO IAINS 8p 89USSQE : }S8 UoSLIPNE ap 2190 87 "BNUBIQO 919 B 9)a)dwoo uosuanb e| anb 3@ nyis ul 9)sal Jsa

190ued 8| anbsuo] Jnes JO/E/P00Z SUUSdoINa SAIOBIIP Bl BP ||| OXBUUE,| SUBP 990USI9J3. SAIIULSP UOHEIIPUI-81)U0d dun }so anbise|dogu juspgogjue un <
‘UoIJBOIPUI-B.U0D Bun Juawenbijews)sAs snid Jusnysuod au S3||9 JUISE Js3 SUBBIO [NaS UN IS 8 §AIBSUOD 1S3 [eJouab JB)9 | IS ‘JUBLUSSIBAU| "BYINO}
188 aueblo un,p snid IS SAIIULSP UOISN|OXS,P HJOW U JUOS S9(|T "Inauuop anbsi ne sagyoee SUOIedIpUI-JjU0d SBP JUOS SaUNWWI-0JNe SBlpejew S87 <
*BAIJIULSP UONEDIPUI-81Ju0D aun }sa anuuooul aibfojono p ojeigusb ajpelew aino| <
‘UOIJEOIPUI-S.]UOD BUN }S8 LUOP UN,p UOISES20,| B JNBuUop np gjues | Jaoeusw ap a|qidaosns Jo aldessyifjod aun Jed agjonss aibojoyjed ejno| <
9)a|dwod uosuanb saide njis ul J8ouUed Jnes
olsoubeiq INO ajuaueuad alsejdoaN PEXXKX eyusuewLad | saubijew saipefep
NON djusueusd ai 8yeqelq juepusdgpoulnsul jaqelq uop Nnp UoIsed00,| £ Induuop np
2 XXXX Qjues e| JooeuaW ap a|qideosns
KB UGG uop Ne jepipued np anbjuljd 3JXajuod NP UOIOUO} 18 XN3jUsWEsIpaW Juswsjiel}
- d
NON bt [0 8S0jewoIyooUISH OO0 ua uop un,p ayjqissod e| apaudde upspow a7 | led a29j2A31 aibojoyjed ajnoj Inauuop
np sjues
e| 8p uoj
Jos}uI UoU ) : m._w_.o:w__nmm‘_ “eioly
aARNjosal aipejely XXX uop no |eual ‘enbijogejow
o ‘Joayul uou un,p UOISE220,| B INaUUOP NP Jjues e| Jadoeusw ‘anbiBojoinau ‘anbibojounwiwy
opsoubelq ale} mm—_hwcxwmmw_ anbiuoiyo w_v.m_ms_ XXX ap a|qudadsns ajnyoal B no anbiuoiyo ‘sAloe ‘albojojeway
3 ¥ d . “51N00 U anelb )se alpejew e| anbsio| sjusuewdad |9 | ‘aueunn-ojiuab ‘jeunsajui-onsed
uojelojdxa alpejep XXXX sawa)sAs sap salpelepy

allejuawi ajqissod
-Wwod aliejuaw 12 83inp
ap adAy -uo9

907INI (12) NOILVDIGNI 1819
CETTELTh) -34INOD 13 (Ly0) MIN3L V. 3LINANCD SNOISIoId 3nosiy

inauuop anbsiy — v

XNVHINID SIADIANIES

ONVS NA SIVINVHL LINIWISSINavLd

69



X8pag sieg-lules suield 7 81.Z€6 — 30Ul 8P BPE)S NP BNUBAY "0Z ~ ONVS NA SIVONVYS LNIW3SSITav.La

ne <

1 Na | .N NOIS¥IA

ONVS 30 SHN3INNOQ S3A NOILOI T3S 30 S3Y3LI{D S3A IHAND NI ISIA

71Sd|S3p uonisodsip e 2o < LY

SH/ST

600/¥d/ 00/ Tdd/ 1Y

9s140 op douasqe,|
ua juswajiel} np jolie,| saide
s|qelyipow

NON | oiaenns g aisdepd3 | xxxx sue g ap 0 : saye) aisdajda nog | 21592 o s
S9JljUBJUI SUOIS|NAUOD P Juspgoziuy

op sjuspadg)ue Jnes sjusuewad |9
adoouls
a|qelpowl 'Jo8jul uou op sojadau saposide
o_.umo:mm_o Ino ojusueWIad anbiuoiyo aipejepy XXXX ajHelEULed o) ‘[e1q9199 allejnosea
; JUSPIOJE P JUSPRIJIUY

8|9
-issod
aie}
uawiwon

all
BJUaWILLIOD
ap adAy

1289.np

DO7INI

sa|[2q1]

(12) NOILVYDIANI-3¥LNOD
13 (1v2) ¥INJL vV ILINANOD

SNOISIOF¥d

anbibojoinau
uolnoaye
aun,p uoyes
-uadwooeg

371419 3NOSIA

“asfeuow|nd sjoqua ‘ajugHE ‘apIe20AW NP SNJoIBUI ‘0BUY : SB||oLIgUe SBIBINOSEA SBOUBSIYNSY] <
*anbo|oIpJed UOS 9P UOHEBISa)je Bun J{UINO) ‘S 8 SUBP JIOp UOP NE JEPIPUED 87 "UOIESIPUI-B.)U0D aun sed }sa,u Lianb ajlyp| UOSUBLEd O 3]

Wepuada) ‘a)IYM UosuBlied JJOA ‘sjuiod ap apesio] ‘auIe|noLuSA S1pJedkyoe) ‘Is)In|) ‘alIe|NOLUSA 18 aJle[ndlNe UoNe||Uqy ‘18I8Anog : WYkl np sajgqnoil <
aqo e| ap swyyoble,| Jed PO IS8 ZXXXX 8p00 87 <

. ElEN
109Ul o)o|dwod uosanb 84B|NoseA
olsoubeliq Tale) mﬂ_hww.mwcwwhn_ uou anbjuolyo | XXXX 20AE saje}jluabuod saljewoue,p Sl mmumwuwﬂwu -olpJeo
g alpeley seo sg| jnes sjusuewnad | epeLuAinp Seinog uoloayy

i ‘elyyedojnajeA
alyjedojnbeod
afysoubelq Tale) sjusuewIad ommmwosms._ XXXX ajusuewuad (D asejsoway,p
Epeibalolied albojoyreq

’ aulqojboway,p Xne} np 9ouaI9al

NON rest uop-gid slwguy | ZXXXX ap sInajeA xne unojal g,nbsn| | s|uistly

all sajqissod
BJUSLIWIOD 2Jjejua
ap adfy -WwooH

19 89.np

OO0TINI
sali2qr]

XNVHINID SIADIANIS

(12) NOILYDIANI-THLNOD
13 (L¥2) ¥IN3L V ILINANOD

SNOISIO3dd

371810
ANOSIA

ONVS NA SIVOINVEL LNIWIASSITavLI

70




9. SERMENT D’HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette Faculte, de mes chers
condisciples et devant [ ’effigie d’HIPPOCRATE,

Je promets et je jure d’étre fidele aux lois de |’honneur et
de la probité dans [/’exercice de la Médecine.

Je donnerai mes soins gratuitement a [’indigent et

n’exigerai jamais un salaire au dessus de mon travail. Je

ne participerai a aucun partage clandestin d’honoraires.
Admis dans l’intimité des maisons, mes yeux n’y verront pas ce qui s’y passe ;
ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a
corrompre les moeurs, ni a favoriser le crime.

Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de nation, de race,
de parti ou de classe sociale viennent s interposer entre mon devoir et mon
patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine.

Méme sous la menace, je n’admettrai pas de faire usage de mes
connaissances médicales contre les lois de I’humanité.

Respectueux et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants
l’instruction que j’ai regue de leurs peres.

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

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confreres si j’y manque.
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