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Conflit d’intéréet

m Aucun




Contexte

m Jelne intermittent est défini comme : soit une restriction alimentaire > 12 hr;

régime 5:2 (< 600 kcal 2 jours/semaine) ou une consommation < 300 kcal/jour
(méthode de Buchinger)

m Selon I'INSPQ et Agence de la santé publique du Canada, on estime 880 000
patients diabétiques, dont 250 000 ne le savent pas

m Les diabétiques occupent jusqu’a 20% des lits d’hopitaux de soins actifs




QUESTION PICO

P Patients adultes diabétiques de type 2

I Jelne Intermittent ou régime imitant le jeline

C Patients adultes diabétiques de type 2 sous thérapies usuelles (HGO, thérapie mixte, restriction
calorique)

O Amélioration des marqueurs du diabéte (HbAlc, glycémie a jeun, glycémie capillaire,
hypo/hyperglycémie, sensibilité a I'insuline)

Le jeline intermittent comme pratique complémentaire aux thérapies usuelles est-il recommandé pour
améliorer les marqueurs du diabéte de type 2 ?




Méthodologie

Recherche Pubmed, Cochrane
et Google Scholar
MeSH «Diabetes mellitus type
2/diet therapy, therapy and
pathophysiology » et « fasting »

Critéres d’inclusion:
- ECR, prospective et
observationnelle
- Patient diabétique de type 2
- Groupe intervention avec un
jelne intermittent
- Groupe controle (thérapie

usuelle et population cible)

149 catégorisés ECR,
prospective et observationnelle

Articles ne
respectant pas les
critéres d’inclusions, % l Li et al. 2017

juges moins Siaw et al. 2014

pertinents 4 études retenues

Abdessadek et al. 2019
Y. L. Siaw et al. 2016
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Effects of A One-week Fasting Therapy in Patients with Type-2 Diabetes Mellitus and
Metabolic Syndrome - A Randomized Controlled Explorative Study

Type d’étude Etude randomisée contrdlée

Cadre spatio-temporel Juillet 2015 - suivi 4 mois plus tard
Patient référé par interniste ou endocrinologue spécialisé sur le diabéte au
Berlin (Allemagne)

Population étudiée Adultes agés entre 25-75 ans atteints du diabéte de type 2 sous traitements
Inclusion: Obésité abdominale ; IMC > 25 ; et 1/3 critéres suivant:
1. LDL £40 mg/dL [homme] ; < 50 mg/dL [femme]
2. Hypertriglycéridémie (= 150 mg/dL)
3. Hypertension (= 130/85)

N recrutés 46 recrutés - 23 groupe contrdle et 23 intervention
7 par groupe perdus de suivi

Intervention(s) 2 jours de pré-jetine (< 1200 kcal/jour)
7 jours de jelne intermittent (300 kcal/jour)
3 jours restriction calorique

Controle Diéte méditerranéenne
Issue primaire Effet sur les paramétres du diabéte et le syndrome métabolique

Analyse Per protocole




Effects of A One-week Fasting Therapy in Patients with Type-2 Diabetes Mellitus and

Metabolic Syndrome - A Randomized Controlled Explorative Study

Telephone screening

(n=157)

(n=

Assessed for eligibility

52)

Not eligible (n=105):
Declined to participate (n=10)
Not meeting inclusion criteria (n=95)

Rando

(n-

mized
46)

Excluded before baseline not
meeting inclusion criteria (n=6)

Allocated to
fasting group
(n=23)
Unwillingness to continue study
and lost to follow-up (n=6):
No longer interested in study
participation (n=2)
Time restrictions (n=3)
Minor adverse event
(dizziness, fatigue) (n=1)
End of fasting
intervention
(n=17)
Lost to follow-up (n=1):
No longer interested (n=1)
Measurement V2

(4-Month Follow-Up)
(n=16)

Analyzed
(n=16)

Allocated to
diet and wait list

group
(n=23)

Measurement V2
(4-Month Follow-Up)
(n=16)

Lost to follow-up (n=7):
Time restrictions for
measurement (n=4)

No longer interested in
study participation (n=3)

Analyzed
(n=16)




Effects of A One-week Fasting Therapy in Patients with Type-2 Diabetes Mellitus and
Metabolic Syndrome - A Randomized Controlled Explorative Study

»Table 1 Study outcomes at baseline, at 4-month follow-up; mean within-group difference of change and p-value and median between group difference of change with 95 %Cl and p-value.

Fasting group Control group Between-Group difference of change
Baseline Follow-up Mean P-Value * Baseline Follow-up Mean P-Value * Median of Difference P-Value * *
Chanae Chanae (95 % CI\

HbA,., mmol|/mol (%) 60.0+7.7 57.0+13.1 -2.2£12.0 0.3 62.0+8.7 61.0+9.8 -2.2+£8.7 0.28 -0.1(-0.7,0.7) 0.70

/.0TU./ 14T 1.2 “U.ZT 1.1 /.BTU.D /.1 TU.Y —U.LTU.D
Weight, kg 89.3+12.6 85.8+13.4 -3.5%45 0.01 95.3+17.9 93.3+15.6 -2.0+£4.8 0.83 -3(-6.0, -0.4) 0.03
BMI, kg/m? 30.7+2.9 29.5%3.5 -1.2%1.7 0.16 34.0%6.7 33.3%6.6 -0.6£2.6 0.08 -1(-2.0, -0.1) 0.03
Waist, cm 110.1£9.0 105.6+9.6 -4.4+43 0.001 114.1+£14.3 113.8114.4 -0.3%£2.0 0.72 -4 (-6.0, -2.0) 0.001
RRsys, mmHg 141.9+16.0 128.0£17.0 -13.9+15.3 0.04 136.3+16.9 136.7+£19.5 0.4+15.8 0.25 -15(-25.0, -2.0) 0.01
RRdia, mmHg 85.0£10.8 76.0+10.5 -9.0£12.3 0.02 76.3+13.1 79.5+9.4 3.2+11.9 0.17 -11.5(-20.0, -5.0) 0.003
Trigly, mg/dI 192.5+121.4 165.9+110.3 -26.6+88.5 0.2 248.7+192.6 246.1+187.6 -2.5+81.9 0.9 -21.3(-75.0, 40.0) 0.50
HDL[LDL 2.4£1.1 2.4+1.2 0.0£1.0 0.6 24£0.8 2.4+0.9 0.0+0.7 0.7 0(-0.5,0.5) 0.90
Glucose, mg|dl| 152.8+18.5 142.1+28.4 -10.6+30.4 0.15 189.6+44.0 151.1+28.7 -38.4+46.0 0.02 20.5(-9.0,51.0) 0.13
Insulin, pu/ml 14.8+£11.1 11.4+7.6 -3.5+9.3 0.42 15.9+10.6 15.7+11.9 -0.2+£5.4 0.05 -2(-6.0,0.7) 0.09
HDL-C, mg/dI 51.4+£18.0 58.0+£21.0 6.5+23.3 0.2 53.6+18.6 51.4+18.8 -2.3+6.9 0.2 6(-2.0,11.0) 0.14
LDL-C, mg/dl 112.5+44.8 109.9+37.1 -2.6£26.9 0.9 116.9+37.3 109.1+35.3 -7.8+17.3 0.41 7.6 (-10.0, 20.0) 0.20
Total-C, mg|/dl 197.8+45.4 197.3+£29.4 -0.5+£27.1 0.5 217.5+37.7 202.0+38.7 -15.5+27.4 0.84 14 (6.0, 34.0) 0.14
HOMA-IR 5.8+5.2 | 43437 | -1.5t46 0.08 \ 7.6+6.1 | 62+62 | -15+21 | 006 | 0(-1.5,2.4) | 1.0
WHO-5 16.414.1 18.2+4.0 1.8+2.2 0.003 14.8+6.5 15.7+5.1 0.9+2.7 0.61 1(0.0, 2.0) 0.04

* Wilcoxon signed rank test; * * Exact Wilcoxon Mann-Whitney Rank Sum Test; C=cholesterol

* Wilcoxon signed rank test; * * Exact Wilcoxon Mann-Whitney Rank Sum Test; C=cholesterol




Effects of A One-week Fasting Therapy in Patients with Type-2 Diabetes Mellitus and
Metabolic Syndrome - A Randomized Controlled Explorative Study

Résultats - Groupe a jelne

m Pas de changement significatif de I’'HbAl1c (-0.1% P = 0.7), HOMA (O P = 1.0)
m Perte de poidsde-3.5+ 4.5 kg

m Diminution circonférence abdominale (- 4.4 + 4.3 cm)

m Diminution le pression systolique (- 13.9 £ 15.3 mmHg) et diastolique (- 9.0 + 12.3
mmHg)

m Amélioration de la qualité de vie définie par le questionnaire WHO-5 (1.8 + 2.2)




Effects of A One-week Fasting Therapy in Patients with Type-2 Diabetes Mellitus and
Metabolic Syndrome - A Randomized Controlled Explorative Study

FORCES FAIBLESSE/LIMITATION

ECR Suivi court

Peut étre utile pour le syndrome métabolique Faible nombre de participant

Nombre égal de participant dans les deux Perte de suivi

groupes Pas d’analyse immédiat post jeline
Parameétre labo: Alc, C-peptide, profile lipidigue Adhérence a la diete méditerranéenne non
et fonction rénal similaire dans les deux documentée

groupes (non divulgué) Restriction calorique post jeline non défini
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Evaluating the Effect of Ramadan Fasting on Muslim Patients with Diabetes in relation
to Use of Medication and Lifestyle Patterns: A Prospective Study

Type d’étude Etude prospective

Cadre spatio-temporel Juillet a Aolt 2012 a Singapour
Département d’endocrinologie - Hopital Tan Tock Seng

Population étudiée Adultes agés > 21 atteints du diabéte de type 2

N recrutés 153

Intervention(s) Jeline intermittent du Ramadan

Contréle Autocontrdlée

Issue primaire Effet du Ramadan sur I’lhémoglobine glyquée (HbA1c)

Issue secondaire Ajustement de médicament en fonction des changements de I’'HbA1c

Analyse Intention de traiter




Evaluating the Effect of Ramadan Fasting on Muslim Patients with Diabetes in relation
to Use of Medication and Lifestyle Patterns: A Prospective Study

TaBLE 1: Patient demographics and attributes.

Patient characteristics All (n =153)
Gender
Male 57 (37.3)
Female 96 (62.7)
Age (years) 56.7 £ 91
m 251 recrutés, 153 sélectionnés pour I'étude BMI (kg/m?) 30467
Education level
m 98% traités (HGO, insuline ou mixte) No formal education 11(72)
Ist to 6th grade 52 (34.0)
m 92% sur metformine 7th to 12th grade 81(52.9)
College/university 9(5.9)
m 54.3% sous sulfonylurée Employment status
Employed 63 (41.2)
m 85 % sSous DPP_4 Unemployed 90 (58.8)
Average number of fasting days 26+5
Duration of diabetes (years) 13.2+91
Comorbidities® 4+2
Antidiabetic medication
No medication 3(2)
OHA" alone 57 (37.3)
Insulin alone 21 (13.7)

| OHA" and insulin 72 (471)

Data are presented as number (%) or means + SD.
3The three most common comorbidities were hypertension, hyperlipidemia,
and neuropathy.

®Oral hypoglycemic agent.




Evaluating the Effect of Ramadan Fasting on Muslim Patients with Diabetes in relation
to Use of Medication and Lifestyle Patterns: A Prospective Study

9.5 +

m Diminution HbA1c 8.9 £+ 2.0% a 8.6 + 1.8%
durant le Ramadan (P < 0.05)

m Augmentation HbAlc de 0.2% post Ramadan
(P > 0.05) o5 -

0
o
|

HbAlc (%)

m Pas d’hypoglycémie majeur reporté par les 2.0 | | |
patients Before Ramadan During Ramadan  After Ramadan

Time period

m 39 participants (25.5%) reporté des épisodes
mineur (17 [43.6] sous thérapie mixte) FIGURE 1: Trends of change in mean HbAlc.

- Etourdissement, tremblement,
diaphorése, palpitation, nausée,
confusion, tachycardie




Evaluating the Effect of Ramadan Fasting on Muslim Patients with Diabetes in relation
to Use of Medication and Lifestyle Patterns: A Prospective Study

FORCES FAIBLESSE/LIMITATION

Population autocontrdlée Suivi court
Bonne compliance au traitement Faible nombre de participant
Pas de perte de suivi Biais de rappel sur les épisodes d’hypoglycémie

Hétérogénéité de la population




Follow-up of glycemic index before and

after Ramadan fasting in type 2 diabetes
patients under antidiabetic medications 3

Suivi de [’index glycéemique avant et apres le jeline du Ramadan chez les
patients diabétiques de type 2 traités par antidiabétiques

M. Abdessadek ®<*, Y. Khabbal®, R. Magoul?,
|. Marmouzi 9, F. Ajdi®




Follow-up of glycemic index before and after Ramadan fasting in type 2 diabetes
patients under antidiabetic medications

Type d’étude Etude prospective
Cadre spatio-temporel Juin a Juillet 2017

Hopital Universitaire de Fez

Population étudiée Adultes agés 19 a 71 ans (médiane 52) atteints du diabéte de type 2
N recrutés 150

Intervention(s) Jeline intermittent du Ramadan

Contrdle Autocontrolée

Issue primaire Effet du Ramadan sur les paramétres du diabéte

Estimer I'incidence d’épisodes d’hypoglycémie

Issue secondaire Mesurer le niveau de lactate plasmique chez les patients sous metformine
ou autre HGO

Analyse Intention de traiter




F0||0W_up of g|yCemiC index before and after Ramadan Table 1 Demographic and clinical characteristics of the

. . . . A ] study population (n=150).
fasting in type 2 diabetes patients under antidiabetic Caractéristiques démographiques et cliniques de la pop-
medications

ulation étudiée (n= 150).

Patients characteristics Value: number (%)

Men 57
Women 93
Age groups
<40 years 19 (12.66%)
Z4 2 T 1A ' 2 . 41-59 years 60 (40%
m Hétérogénéité en terme du groupe d’age, d’éducation 60 e 1 4733
. Education level
m 84 patients (56%) sous MTF 850 BID llliterate 30 (20%)
Primary education 45 (30%)
m 24 patients (16%) sous MTF 850 die + Sulfonylurée + é?;ﬁﬂi?;y education ?g ﬁ’iZ;
Insuline basale Residential location
Urban 84 (56%)
m 30 patients (20%) sous MTF 850 die + Sulfonylurée Rural 66 (44%)
Duration of diabetes
m 12 patients (8%) sous MTF 850 die + Sulfonylurée + 0y 3% (045)
Glitazone Addiction
Tobacco users 24 (16%)
Non Tobacco users 126 (84%)
Hypertension
Absent 93 (62%)
Controlled on drug 57 (38%)
Treatment for Diabetes
Oral hypoglycemic 126 (84%)
Insulin and Oral hypoglycemic 24 (16%)

Number of patients
Sex

150

Data in the table are represented as number (%).



Follow-up of glycemic index before and after Ramadan fasting in type 2 diabetes
patients under antidiabetic medications

m Amélioration de la glycémie a jeun 1.81 g/L (10.0 mmol/L) a 1.36 g/L (7.48
mmol/L) chez tous les patients (P < 0.05)

m Amélioration de I’'HbA1c vers la fin du mois du Ramadan 8.06 + 1.21 % a 7.42 +
0.83 % (P=0.01)

Table 3 Effect of Ramadan fasting on some biochemical parameters of T2D patients (n=150).
Effet du jedne du Ramadan sur certains paramétres biochimiques des patients atteints de DT2 (n= 150).

Mean + SD P-value
Before Ramadan After Ramadan
Biochemical parameters
| Fasting blood glucose levels, (g/L) 1.81 + 0.61 1.36 + 0.31 0.01
BMI, (kg/mi) 27.75 + 3.15 27.04 + 3.34 0.05
HbA1c levels, (%) 8.06 + 1.21 7.42 + 0.83 0.01
Triglyceride levels, (g/L) 1.5 £ 1.11 1.37 £ 0.74 0.03
Total cholesterol levels, (g/L) 1.71 £ 0.25 1.78 + 0.26 0.01
Creatinine levels, (mg/L) 7.95 + 1,43 7.91 £ 1.41 0.75
Uric acid levels, (mg/L) 58.56 + 12.07 53.32 + 6.59 0.28

Data is expressed as mean + SD. Differences were studied by Student’s t test; significant at P<0.05




Follow-up of glycemic index before and after Ramadan fasting in type 2 diabetes
patients under antidiabetic medications

FORCES FAIBLESSE/LIMITATION

Population autocontrdlée Suivi court
Bonne compliance au traitement Faible nombre de participant
Pas de perte de suivi Aucune information sur la diéte poste jeun

Hétérogénéité de la population




Metabolic parameters in type 2 diabetic
patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational

study *
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Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

Type d’étude Etude observationnelle

Cadre spatio-temporel 13 mois Mars 2010 a Mars 2011
CDMS : Chronic Disease Management System du National Healthcare Group
au Singapour

Population étudiée Patients agés > 21 atteints du diabéte de type 2 avec au moins une valeur :
HbAlc

TA

LDL

Triglycérides

DFG

N recrutés 13 565 patients identifiés, mais 5172 retenus
Groupe 1: HbAlc = 10%
Groupe 2: HbAlc 7.1 - 9.9%
Groupe 3: HbA1lc < 7.0 %

Intervention(s) Etude de I'effet du Ramadan (Mars a Aot 2010 - Septembre & Novembre
2010 - Décembre 2010 a Mars 2011)

ok wbhpE

Contrdle Autocontrolée
Issue primaire Effet du Ramadan sur les paramétres du diabéte

Analyse Intention de traiter




Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

Table 1 | Demographics of study population

Characteristics Baseline HbA1c control
No. patients
Total Group 1 Group 2 Group 3
5172 397 2877 1,898
Oral antidiabetic agentst 3,707 249 2,181 1,277
Insulin-containing regiment 736 130 538 68
No antidiabetic agentt 729 18 158 553
Male/femalet 2,006/3,166 164/233 1,110/1,767 732/1,166
Age (years) 60.1 £ 10.7 552+ 98 590 = 102 62.7 £ 109
BMI (kg/m?) 295+ 53 294 £ 52 208+ 53 290 £ 52
Creatinine (umol/L) 849 + 339 782 + 369 84.0 + 334 880 = 336
GFR (mL/min) 778 + 286 905 * 344 790 = 285 729 £ 260

Age, body mass index (BMI), creatinine and glomerular filtration rate (GFR) are represented as means + standard deviations. Group 1: glycated

hemoglobin (HbA1c) >10%; group 2: HbA1c 7.1-99%; group 3: HbATc <7%. TNumber of patients.



Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

(@) Trends of change in mean HbA1c

m Pré-Ramadan au Ramadan oY
_ Groupe 1: Diminution HbA1c de 1.4% (P < 0.001) s
—  Groupe 2: Diminution HbA1c de 0.1% (P < 0.001) o]

- @Groupe 3: Augmentation HbA1c de 0.2% (P < 0.001)

m Ramadan au post Ramadan

HbA1c (%

10.0 4
9.5 4
9.0 1
8.5 1
8.0 1

-=- 10% and above

= /11099%

-+ 7% and below

- Groupe 1: Augmentation HbA1c de 0.1% (P > 0.05) ;;gj
- Groupe 2: Augmentation HbA1c de 0.2% (P < 0.001) o |
- Groupe 3: Augmentation HbA1lc de 0.2% (P < 0.001) PN
Q:O@fb @@@ Q@@'b
Q€ '&\QQ) &
° R

Time period




Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

m Pré-Ramadan au Ramadan 10-
- Sous HGO (n = 3707), diminution 10.5 -
HbA1c 0.1% (P < 0.001) 1001
9.5 - | .
— Sous insuline (n = 736) ou sans 904 - lrr;SLiJrl'lnneﬁomammg
: N s 9 ! '
traitement (n = 729) pas de € g5 —1— gmen
changement de I’'HbA1c (P > 0.05) < 80 g;la)'/aﬂt'd'abetlcagent
T
m Ramadan au post Ramadan Zg : -+ No antidiabetic agent
- Sous HGO, augmentation HbA1c 0.2% 6.5
(P> 0.05) 601 | |
- Sous insuline, augmentation HbA1c > &5'\ < b@g
0.2% (P > 0.05) & &S
- Sous aucun traitement, augmentation ¥ & o

HbA1c 0.3% (P > 0.05) " Time period



Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

m D’autres conclusions:

TA marginalement diminué dans les 3 groupes du
pré-Ramadan au Ramadan de 2 mmHg (P < 0.001)

TA augmenté de 2 mmHg du Ramadan au post-
Ramadan (P < 0.001)

LDL pas de changement du pré- au Ramadan
Au post-Ramadan:

m Groupe 1:-0.5 mmol/L (P < 0.05)

m  Groupe 2:-0.2 mmol/L (P < 0.05)

m Groupe 3:-0.1 mmol/L (P > 0.05

TG significatif uniquement dans le groupe 2 du
Ramadan au post Ramadan -0.2 mmol/L

(@) Trends of change in mean HbA1c

HbA1c (%)

13.01
12.5 4
12.0 1
11.54
11.0 1
10.5 1
10.0 4

9.5 4
9.0 4
8.5 1
8.0 1
7.5 1
7.0 A
6.5 1

6.0 4
55

& 0 &
@92)@ cf’@ / Q\,bd\
Qs S \)K\Q QO%&
Time period

-=- 10% and above

= /11099%

-+ 7% and below



Metabolic parameters in type 2 diabetic patients with varying degrees of glycemic
control during Ramadan: An observational study

FORCES FAIBLESSE/LIMITATION

Population autocontrdlée Observationnelle
Bonne compliance au traitement Pas de documentation sur les événement
Pas de perte de suivi d’hypoglycémie

Large population divisé selon HbA1c
Etude sur 1 an
Large exclusion car donnée manquante




Tableau Comparatif

étudiée

Li. et al. (2017) 2 (4 mois) Adultes DB2 1 semaine jeline Modification des Pas de
intermittent parameétres du changement de
diabéte I’'HbAlc

Diminution du
poids (4%), TAD,
qualité de vie

Siaw et al. (2014) Prospective 153 (2 mois) Adultes DB2 Jelne intermittent  Effet du Ramadan  Diminution HbAlc
(Ramadan) sur I’HbA1c 0.3%
Abdessadek et al. Prospective 150 (2 mois) Adultes DB2 Jelne intermittent  Effet du Ramadan  Diminution HbAlc
(2019) (Ramadan) sur I'HbA1c 0.6%
Incidence Diminution GAJ 2
d’hypoglycémie mmol/L
Pas
d’hypoglycémie
Siaw et al. (2016) Observationnelle 5172 (13 mois) Adultes DB2 Jelne intermittent  Effet du Ramadan  Diminution HbAlc
(Ramadan) sur I'HbA1c surtout si >10% de
base

Amélioration LDL,
TG




Pour conclure ...

m Lejelne intermittent tel que défini semble améliorer ’hémoglobine glyquée sur une
courte période si maintenu

m Une étude montre une amélioration de la GAJ

m Les données sur les épisodes d’hypo- ou d’hyperglycémie demeurent insuffisantes

m Population musulmane surtout étudiée - diete non transposable en contexte nord-
américain

m Plus d’études requises
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