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Résumé
Les patients atteints de maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICI) sont classés parmi
les plus grands consommateurs de thérapies complémentaires et alternatives. En effet, les MICI
impactent fortement la qualité de vie des patients du fait de leur caractère chronique et de la limite
des traitements et de la réticence des patients pour les médicaments actuellement disponibles.

Les thérapies complémentaires et alternatives deviennent actuellement très populaires y compris
dans les pays occidentaux. L’objectif de cette mise au point est de développer les principales
thérapies complémentaires, leur mécanisme d’action ainsi que l’evidence-based-medicine
disponibles pour chacune d’entre elles tout en ayant conscience de la nécessité de faire appel aux
sciences humaines pour leur évaluation.
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Abstract
Patients with inflammatory bowel disease (IBD) are among the largest consumers of complementary
and alternative therapies. IBDhave a strong impact on patients’ quality of life because of their chronic
nature and the limitations and the reluctance of patients for the drugs currently available.

Complementary and alternative medicines (CAMs) are currently becoming very popular, including
in Western countries. The aim of this review is to develop main CAMs, their mechanism of action
as well as the evidence-based-medicine available for each of them.
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Introduction

Sous le terme « thérapies complémentaires et alternatives », on inclut un large éventail de thérapeutiques
qui nécessitent d’être organisées en différentes classes pour être décrites et évaluées de manière
optimale. Pour faciliter l’articulation de ces traitements avec la médecine allopathique, l’evidence-based-
medecine doit être utilisée afin d’évaluer chaque thérapeutique en termes de bénéfice, d’efficacité, de
tolérance, de validité interne et externe et de coût-efficacité.
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Sur le plan terminologique, on parle de thérapies complémentaires lorsque ces options thérapeutiques
sont utilisées en association avec les thérapies conventionnelles et de thérapies alternatives lorsque ces
options thérapeutiques sont utilisées à la place des thérapies conventionnelles. Les deux termes ne sont
pas interchangeables. Globalement, on parle de thérapies complémentaires et alternatives pour toutes
les techniques ou substances non universellement validées par la médecine allopathique [1].

En 2018, la physiopathologie des maladies inflammatoires chroniques intestinales (MICI) est multi-
factorielle. Il est acquis qu’une combinaison de facteurs génétiques, environnementaux et immunologiques
joue un rôle dans le développement des MICI [2]. Une perte d’homéostasie du microbiote intestinal
semble également être impliquée dans la perte de la fonction de la barrière muqueuse, son invasion
par les microorganismes intestinaux et le déclenchement d’une réponse inflammatoire excessive et
chronique. D’autres facteurs semblent aggraver les MICI comme les carences nutritionnelles, l’immuno-
récepteur TREM-1 et l’autophagie [3].

Les MICI sont un problème de santé publique avec une prévalence de 0,5 à 1 % en Europe [4]. Depuis
le développement du premier traitement anti-tumor necrosis factor alpha (anti-TNF alpha) en 1999
(infliximab), l’arsenal thérapeutique des MICI s’est drastiquement étendu avec le développement d’autres
thérapies biologiques (anti-IL12/23, anti-intégrines) et, plus récemment, des petites molécules orales
(anti-JAK notamment).

Néanmoins, laprisedeces traitementsau longcours (antiTNFalphaparticulièrement) s’accompagned’effets
secondaires multiples comme les infections, les lymphomes, les cancers cutanés non mélanocytaires,
l’intolérance digestive, les céphalées et l’ostéoporose. Dans une étude nationale française sur les
patients-related-outcomes (PROs) publiée en 2017 et portant sur 1 185 patients, une fatigue sévère,
une diminution de la qualité de vie et une diminution de la productivité au travail étaient associées à la
prise d’anti-TNF alpha [5].

De fait, la population MICI est une cible idéale pour le développement des thérapeutiques complémentaires
et alternatives : 30 à 50 % des patients déclarent avoir consommé ou consommer actuellement l’une de
ces thérapeutiques [6,7]. En France, 21 % des patients atteints de MICI déclarent, via un questionnaire
anonyme, consommer des thérapeutiques complémentaires et/ou alternatives [8]. Dans cette étude
incluant 447 patients, les facteurs prédictifs de la prise de ces thérapeutiques étaient le sexe féminin
(odds ratio (OR)=3,5, IC95% : 1,8-6,9), le faible niveau de confiance en leur médecin (OR=4,8, IC95 % :
1,1-19,8) et la recherche d’informations concernant leur maladie (OR=4,6, IC 95 % : 2,0-10,7).

Dans une autre enquête auprès des patients consommateurs de thérapies complémentaires et alternatives,
les arguments d’utilisation les plus fréquents sont un contrôle sous-optimal de la maladie, une réponse
inadéquate au traitement et la présence d’effets secondaires du traitement actuellement prescrit [9].

L’évaluation des thérapies complémentaires est difficile par l’evidence-based medicine et devra s’appuyer
sur des sciences humaines dans le futur [10]. L’objectif de cette mise au point est de décrire les principales
thérapeutiques utilisées dans chaque classe et les preuves disponibles actuellement concernant leur
efficacité et leur tolérance.

Différentes classes

Phytothérapie
Selon l’OMS, 25 % des médicaments modernes aux USA et au moins 7 000 médicaments composant la
pharmacopée moderne sont dérivés de plantes. La phytothérapie est la plus prévalente des thérapies
complémentairesetalternatives.Elleestutiliséedepuis l’èredupaléolithique.Ladichotomieentremédecine
conventionnelle et traditionnelle est, sur certains axes, théorique : par exemple, l’opium, l’aspirine et la
quinine étaient des molécules initialement considérées comme du domaine de la phytothérapie.

De nombreux produits naturels et herbes médicinales ont été étudiés sur des modèles murins et chez
l’homme en étude pré-clinique. Une revue récente de la littérature a regroupé les différents produits
selon leur mécanisme d’action [11] :

 Le premiermécanisme identifié est lemaintien de l’intégrité de la barrière intestinale : la rifaximine
a permis 69 % de rémission chez des patients atteints de maladie de Crohn et 76 % de rémission
chez des patients atteints de rectocolite hémorragique (RCH) dans un essai thérapeutique randomisé
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contrôlé contre placebo [12]. En effet, il a été démontré que la rifaximine module le microbiote
des patients atteints de maladie de Crohn en augmentant la concentration de Bifidobacteria et de
Faecalibacterium prausnitzii.

D’autres substances ont été étudiées mais uniquement sur modèle animal pour le maintien de l’intégrité
de la barrière intestinale : la pipérine et la baicalein [13, 14] ;

 Le deuxième mécanisme est la régulation de l’activité des macrophages. La baicalin, et le
lupeol ont également été étudiés uniquement sur modèle animal mais présentent des résultats
prometteurs [15, 16] ;
 Le troisième mécanisme d’action de ces herbes médicinales est constitué par la modulation des
médiateurs moléculaires de l’immunité innée et adaptative avec la 52berbérine qui a démontré
une inhibition de la prolifération des lymphocytes en association avec les 5-aminosalicylés sur un
modèle animal [17] ;
 Le quatrième mécanisme d’action est l’inhibition du TNF alpha par la curcumine.

La curcumine est un agent anti-inflammatoire naturel qui est souvent utilisé dans de nombreuses maladies
inflammatoires comme la polyarthrite rhumatoïde, l’œsophagite et l’inflammation post-chirurgicale. Cet
agent est issu de la médecine chinoise et indienne. L’évaluation de son efficacité chez les patients
atteints de RCH a été l’objet d’une revue de la Cochrane en 2012 [18]. Elle n’a fait l’objet que d’un seul
essai randomisé contrôlé versus placebo [19]. Dans cet essai, 89 patients porteurs d’une RCH définie
par des critères cliniques, radiographiques et endoscopiques étaient inclus. Ils étaient randomisés pour
recevoir soit deux grammes de curcumine (n=45), soit le placebo (n=44). Tous les patients recevaient
un traitement de fond soit par sulfasalazine soit par mésalazine à l’inclusion et continuait de recevoir
ce traitement tout au long de l’étude. Tous les autres traitements étaient arrêtés un mois avant l’étude.
La curcumine ou le placebo étaient administrés pendant six mois avec six mois de suivi à l’arrêt du
traitement. Le critère de jugement principal était le pourcentage de patients rechuteurs à 6 et 12 mois
définis par un score clinique d’activité (clinical activity index CAI) supérieur à quatre. Il n’y avait pas
de différence significative sur ce critère de jugement principal entre les deux groupes à six (p=0.06) et
douze mois (p=0.31).

Néanmoins, il existait une différence significative sur les deux critères de jugements secondaires : les
patients dans le groupe curcumine avaient un score clinique et endoscopique d’activité de la maladie plus
bas que les patients du groupe placebo. D’autre part, sur le plan de la tolérance, aucun effet secondaire
grave n’était signalé.

En bref, la curcumine pourrait être un traitement efficace et bien toléré de maintenance de la rémission
pour les patients atteints de RCH. Cependant, d’autres essais contrôlés randomisés sont nécessaires
pour confirmer son efficacité. La revue de la Cochrane estimait à 706 patients par groupe, le nombre
nécessaire pour détecter une réduction de 30 % des rechutes par rapport au placebo en fixant le risque
alpha à 0,05 et pour obtenir une puissance de 80 %.

En phytothérapie, d’autres thérapies alternatives sont étudiées pour la prise en charge des MICI. Par
exemple, une ancienne plante chinoise, le YunNan BaoYao (YNBY), a été étudiée sur des modèles animaux
avec des résultats prometteurs sur la réponse anti-inflammatoire voire sur la cicatrisation muqueuse
[20].

Les produits naturels et herbes médicinales regroupés sous le terme phytothérapie semblent avoir un
rôle dans le maintien de la rémission des poussées de MICI en association avec le traitement de fond.
Néanmoins, de nouveaux travaux sont nécessaires pour identifier le composé actif, la posologie et la
durée de traitement de ces différents produits. La combinaison de ces thérapeutiques avec les traitements
de la médecine allopathique constitue une option intéressante pour la prise en charge des MICI.

Thérapies agissant sur la psyché
Hypnothérapie

L’hypnose est un état modifié de conscience pendant lequel le patient est plus suggestible. Une fois cet
état atteint, des suggestions pour un changement d’expérience subjective, une altération des perceptions,
des sensations, des émotions voire du comportement sont proposées. Dans l’hypnose orientée sur le
tube digestif (« gut-directed hypnosis », élaborée par l’équipe de Peter Whorwell à Manchetser, des
suggestions sont données au patient pour contrôler et normaliser sa fonction gastro-intestinale.
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L’hypnose est un des traitements psychologiques les plus étudiés dans le syndrome de l’intestin irritable
avec les thérapies cognitivo-comportementales (TCC). L’hypnose à visée intestinale («gut-directed
hypnotherapy») est une technique décrite pour la première fois dans les années 1980 par Whorwell et
al. dans le syndrome de l’intestin irritable [21]. Son application dans les MICI est plus récente.

Cette technique comporte plusieurs cibles dans l’axe cerveau-intestin («the brain-gut axis») : les opioïdes,
5-hydroxy tryptamine-3 (5-HT3), les récepteurs à la neurokinine et le facteur-1 de la corticotrophine,
pouvant influencer les symptômes gastro-intestinaux. Des études d’imagerie cérébrale ont montré que
l’hypnose entraînait un rétablissement des connectivités fonctionnelles cérébrales (Faymonville).

En 2015, une revue de la littérature sur la place de l’hypnose dans la prise en charge du syndrome de
l’intestin irritable et les MICI était publiée [22]. Sept essais thérapeutiques randomisés ont été évalués chez
des patients présentant un syndrome de l’intestin irritable. Dans six essais sur sept, l’hypnose diminuait
significativement les symptômes gastro-intestinaux comparée aux thérapeutiques médicamenteuses
seules. L’efficacité à long terme était maintenue dans quatre essais sur cinq.

En ce qui concerne les MICI, un seul essai contrôlé randomisé a été publié chez des patients RCH : 26
étaient randomisés dans le groupe hypnose (7 séances) et 29 étaient randomisés dans le groupe contrôle
[23]. Le critère de jugement principal était le pourcentage de rémission clinique à un an : 68 % étaient
en rémission dans le groupe hypnose vs 40 % dans le groupe placebo (p=0.04).

Les mécanismes d’action de l’hypnose dans la RCH sont hypothétiques. Sur le plan immunologique,
l’auto-hypnose a démontré son effet antagoniste sur les lymphocytes T natural killer (NK). D’autre part,
on a observé une réduction de la concentration d’IL-6 (53 %), de la substance P (81 %), de l’histamine
(35 %) et de l’IL-13 (53 %) dans le sérum de dix-sept patients avec une RCH active ayant bénéficié
d’hypnose [24-26].

Néanmoins, il existe de nombreuses limites à la pratique de l’hypnose pour la prise en charge des MICI.
D’une part, un nombre très limité de praticiens est formé à cette pratique. D’autre part, cette technique
est chère et très chronophage. Pour améliorer le coût-efficacité, des séances de groupe en nombre
restreint peuvent être éventuellement pratiquées [27].

Techniques basées sur la pleine conscience
De multiples techniques de relaxation se sont développées à partir de la religion bouddhiste regroupées
sous le terme anglophone «mindfulness-based stress reduction» (MBSR). Ces techniques ont été
adaptées aux MICI avec le programme MI-IBD pour «mindfulness-based intervention for inflammatory
bowel disease». Ce programme comprenait huit séances de groupe hebdomadaires de 180 minutes
puis une séance de 7 heures en fin de semaine. Au cours de ces séances, un instructeur réalisait des
séances de méditations et animait des discussions de groupe. Les discussions étaient orientées autour
de l’axe cerveau-intestin. Les auteurs observaient une diminution significative de l’anxiété (p<0,05), de
la dépression (p<0,05) et une amélioration de la qualité de vie (p<0,01) à 8 semaines et 32 semaines
dans le groupe MI-IBD vs le groupe traitement standard [28].

Yoga
D’autres techniques de relaxation ont également été étudiées dans les MICI et notamment le yoga.
Un essai randomisé incluant 60 patients atteints de RCH et 40 patients atteints de MC en rémission
retrouvait une diminution des douleurs abdominales chez les patients atteints de RCH dans le groupe qui
avait bénéficié d’un programme de yoga pendant 8 semaines vs le groupe qui bénéficiait du traitement
standard seul [29]. Cependant, le manque d’homogénéité et de reproductibilité de ces techniques rend
complexe l’évaluation de leur impact réel sur l’histoire naturelle de la maladie. Les futures études devront
être réalisées en aveugle afin de diminuer le risque de biais [30].

Autres thérapeutiques complémentaires et alternatives
Acupuncture

En 2016, une revue de la littérature a été publiée concernant la place de l’acupuncture et de la moxibustion
(stimulation par la chaleur de points d’acupuncture) dans la prise en charge de la rectocolite hémorragique
[31]. 63 essais contrôlés randomisés étaient inclus dans cette revue entre 1999 et 2015 de langue
chinoise ou anglaise. Deux types d’interventions étaient réalisés : soit la thérapie par acupuncture ou
moxibustion associée à un autre traitement, soit la thérapie par acupuncture et/ou moxibustion seule(s).
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L’intervention la plus fréquemment réalisée était l’acupuncture associée à la moxibustion (17 articles).
Tous les articles utilisaient le pourcentage d’efficacité comme critère de jugement. De plus, dix articles
utilisaient un critère de jugement endoscopique, huit articles utilisaient un score clinique et trois articles
utilisaient un critère de jugement principal histologique. Globalement, les résultats étaient meilleurs
dans le groupe expérimental que dans le groupe placebo.

Néanmoins, aucune des études ne détaillait la localisation des lésions, le stade et la sévérité de l’atteinte
des patients inclus. Une autre limite était le manque d’uniformisation et de standardisation des critères
d’évaluation de l’efficacité des différentes techniques malgré une volonté de la « Chinese Society of
Gastroenterology of the Chinese Medical Association » de créer un consensus sur le diagnostic et le
traitement des MICI depuis 2012. De fait, la subjectivité de l’évaluation de l’efficacité dans ces études
est majeure. De plus, la plupart des essais ne présentaient pas de suivi à long terme.

En résumé, la reproductibilité de ces études cliniques et l’exactitude des conclusions cliniques qu’elles
engendrent sont difficiles à évaluer. Dans le futur, de nouveaux essais thérapeutiques avec une meilleure
description de la méthode sont nécessaires afin d’évaluer l’efficacité de ces techniques chez les patients
atteints de RCH.

Bactériothérapie
La transplantation fécale était à la limite de la définition entre thérapies complémentaires et médecine
conventionnelle. Cependant, elle a été complètement intégrée à la médecine allopathique ces dernières
années dans le cadre de la prise en charge de la colite à Clostridium difficile puis actuellement de la RCH.
Une étude récente retrouvait une efficacité de 27 % de la transplantation fécale vs 8 % dans le groupe
contrôle chez des patients RCH en poussée [32].

 Les probiotiques sont définis comme une préparation contenant des micro-organismes
en quantité suffisante qui modifient la flore intestinale avec un effet bénéfique pour l’hôte. Ils
doivent remplir les critères suivants : 1) ils doivent résister aux sécrétions gastriques, biliaires
et pancréatiques ; 2) ils doivent être non pathogènes ; 3) ils doivent résister aux conditions de
transport ; 4) ils doivent rester stables au sein du microbiote intestinal ; 5) ils doivent exercer des
effets bénéfiques ; 6) ils doivent pouvoir adhérer aux cellules intestinales ; 7) ils doivent produire
des substances antimicrobiennes contre les germes pathogènes [33]. De nombreuses études ont
évalué les différents probiotiques actuellement sur le marché. Une des plus récentes concernait
vingt patients atteints d’une RCH active modérée à sévère qui bénéficiaient d’un traitement par
Bifidobacteria-fermentedmilk pendant douze semaines. L’équipe avait alors observé une amélioration
des scores d’activité clinique, endoscopique et histologique [34]. Néanmoins, aucune étude n’a, à
ce jour, publié de résultats avec un suivi à long terme supérieur à un an. Le tableau 1 résume les
différentes situations et les différents exemples d’utilisation des probiotiques dans les MICI.

Tableau n°1. Exemples de prise en charge par les probiotiques selon la situation clinique

Situation clinique Exemple de probiotique

RCH active Vivomixx (VSL#3) [48]
Bifidobacterium + galacto-olisaccharides [35]

RCH en rémission E.Coli Nissle : si intolérance mésalamine [49]
Lactobacillus [50]

Pouchite Vivomixx (VSL#3) [51]
Maladie de Crohn
en phase aiguë Bifidobacterium longum + un prébiotique type inuline [52]

Maladie de Crohn en phase d’entretien Tripterygium wilfordii [53]

Les prébiotiques sont définis comme des éléments non-digérables qui affectent l’hôte de façon bénéfique
en favorisant la prolifération d’une ou plusieurs colonie(s) de bactéries coliques. Un aliment peut être
considéré comme un prébiotique s’il remplit les critères suivants : 1) il ne doit pas être métabolisé
ou absorbé dans le tractus digestif haut ; 2) il doit sélectionner une ou un nombre limité de bactéries
potentiellement bénéfiques dans l’intestin ; 3) il doit être capable d’améliorer la flore colique [35]. Un
essai thérapeutique randomisé contrôlé contre placebo a évalué l’inuline chez des patients atteints de
RCH opérés avec anastomose iléo-anale et réservoir iléal. Dans le groupe inuline (24g), on observait une
réduction de l’inflammation muqueuse du réservoir iléal endoscopiquement et histologiquement [36].
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Ostéopathie
Une revue récente s’est intéressé à la place de l’ostéopathie dans la prise en charge des MICI. Aucune
étude n’a démontré à ce jour l’efficacité de l’ostéopathie malgré une excellente tolérance de cette
thérapeutique. Des essais thérapeutiques randomisés avec une puissance importante sont nécessaire
afin de confirmer ou d’infirmer l’efficacité de cette technique chez les patients atteints de MICI [37].

Helminthes
Deux essais thérapeutiques randomisés contrôlés vs placebo chez des patients atteints de MC (n = 36)
et des patients atteints de RCH (n = 54) ont étudié l’efficacité clinique et endoscopique d’un traitement
par helminthes. Il n’y avait pas de différence significative par rapport au placebo concernant les critères
de jugement principaux. Il n’y a pas aujourd’hui assez de preuve d’efficacité des helminthes pour
recommander leur prescription malgré une excellente tolérance [38-40].

Perspectives d’avenir
Photobiomodulation

Cette technique est basée sur la photothérapie. Une énergie lumineuse délivrée par un laser ou des LEDs,
est appliquée au cours d’une séance afin de générer l’ « effet-tunnel » correspondant à un transfert de
photons afin d’apporter de très faibles énergies dans le tissu vivant. Des propriétés anti-inflammatoires,
analgésiques et cicatrisantes ont été reconnues à cette technique. En 1997, une étude expérimentale
animale publiait pour la première fois des résultats positifs concernant la médecine quantique et plus
précisément la photobiomodulation [41]. Depuis cette étude, de nombreuses équipes se sont intéressées
à cette technique avec des résultats prometteurs au cours d’essais thérapeutiques randomisés dans de
nombreux domaines et notamment en orthodontie, anesthésie, cardiologie et dermatologie [42-46].

Neurostimulation vagale
La neurostimulation vagale initialement développée dans l’épilepsie et la dépression réfractaires aux
traitements médicamenteux est à ce jour étudiée dans de nombreuses pathologies. Son utilisation,
initialement sous forme invasive, peut aussi être non invasive par stimulation intra-auriculaire. L’évaluation
est en cours chez les patients atteints de syndrome de l’intestin irritable (SII). Concernant son application
dans les MICI, le rationnel est la propriété anti-inflammatoire des fibres afférentes et efférentes du nerf
vague avec notamment une propriété anti-TNF [47]. Une étude pilote a été récemment publiée dans la
maladie de Crohn. Des études contrôlées et randomisées versus placebo sont souhaitables.

Le tableau 2 synthétise l’état de l’art actuel concernant les principales thérapeutiques complémentaires
et/ou alternatives.
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Tableau 2. Synthèse de l’état de l’art actuel pour les principales thérapies complémentaires et/
ou alternatives
Thérapies complémentaires

et/ou alternatives Population étudiée Evidence-based-medicine Limites/Perspectives

Curcumin 2g/J Patients atteints de MC ou
de RCH

Diminution des scores
cliniques et endoscopiques
à 6 mois et à 1 ans d’arrêt
du traitement

Essai thérapeutique avec
un large échantillon de 706
patients par groupe

Piperine
Baicalein
Baicalin
Lupeol
Berberine
YunNan BaoYao

Modèle animal Effet anti-inflammatoire Aucune étude humaine

Hypnose Patients atteints de RCH Augmentation de la
rémission clinique

Diminution des coûts
Etude pour rechercher
des facteurs prédictifs de
réponse
Etude pour mise en
évidence des mécanismes
d’action

Thérapies basées sur la
pleine conscience

Patients atteints de MC et
RCH

Diminution des douleurs
abdominales
Diminution de l’anxiété, de
la dépression
Amélioration de la qualité
de vie

Homogénéisation des
techniques
Etudes en aveugle
nécessaires

Acupuncture Patients atteints de RCH Evaluation trop subjective
pour évaluer les
conclusions

Méthodologie doit
être standardisée et
uniformisée concernant :
- la description de la
technique
- les critères de sélections
- les critères d’évaluation

Prébiotiques/Probiotiques Patients atteints de MC et/
ou de RCH

Diminution significative de
l’inflammation du réservoir
iléal
Diminution significative
des scores d’activité
cliniques, endoscopiques
et histologique

Etudes avec suivi à long
terme

RCH : Rectocolite hémorragique, MC : Maladie de Crohn

Conclusion
En conclusion, un large éventail de thérapies complémentaires et alternatives a été étudié dans la
prise en charge des maladies inflammatoires chroniques intestinales et plus particulièrement dans la
rectocolite hémorragique. Les essais thérapeutiques randomisés contrôlés positifs sont néanmoins très
rares du fait d’un manque de puissance. De nouveaux travaux sont nécessaires afin de préciser les
protocoles de chaque technique pour optimiser l’efficacité de ces thérapeutiques.

Concernant la tolérance, aucun effet secondaire grave n’est à déplorer pour aucune de ces
thérapeutiques.

L’association de ces thérapeutiques avec la médecine dite conventionnelle est une option intéressante
pour envisager une médecine personnalisée à chaque individu, à l’avenir, dans la prise en charge des
MICI.
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