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Introduction  
Le diabète mitochondrial est lié à l’existence d’une mutation ponctuelle (m.3243A>G) de l’ADN mitochondrial 

(ADNmt) qui est responsable d’une atteinte de la chaîne respiratoire. On décrit habituellement chez ces patients la 

coexistence d’une atteinte musculaire, d’une dystrophie maculaire réticulée et d’une atteinte de l’insulinosécrétion 

d’intensité variable, le tableau musculaire étant le plus souvent au premier plan (1). 
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Discussion  
S’il ne semble pas exister de phénotype diabétique 

spécifique des mutations rares de l’ADNmt, le 

phénotype se distingue de celui du diabète 

mitochondrial classique associé à la mutation 

m.3243A>G sur les atteintes associées au diabète, 

avec une moindre fréquence de la surdité, de la 

dystrophie maculaire réticulée et de la 

néphropathie, et au contraire une fréquence plus 

élevée des signes neurologiques associés. La 

présence de ces symptômes chez un patient doit 

permettre au diabétologue d’évoquer le diagnostic 

de diabète mitochondrial, compte tenu des 

implications majeures d’un tel diagnostic pour la 

prise en charge globale du patient. 
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Objectif  
L’objectif de notre étude était de caractériser le phénotype des patients diabétiques porteurs de mutations rares de 

l’ADNmt pour lesquels il existe peu de données, notamment concernant le phénotype métabolique. 

 

Matériel et méthodes  
Nous avons mené, dans un premier temps, une étude observationnelle qualitative et quantitative à partir d’une revue de la littérature réalisée sur la base de 

données PubMed de 1992 à mai 2016 recensant tous les articles rapportant des cas de diabètes mitochondriaux dont la mutation n’était pas la mutation 

classique m.3243A>G de l’ADNmt. Dans un second temps, nous avons conduit une étude observationnelle qualitative et quantitative à partir d’une cohorte 

nationale multicentrique exhaustive de patients symptomatiques d’une maladie mitochondriale et qui ne présentaient pas la mutation classique m.3243A>G 

de l’ADNmt (2). 

Résultats  
Nous avons pu recenser un total de 50 patients (40 à partir de la revue de la littérature 

et 10 à partir de la cohorte nationale multicentrique). 

Sur ces 50 patients, quatre seulement présentaient un diabète isolé (8%) et 9 

présentaient un tableau classique de diabète associé à une surdité de transmission 

maternelle (18%). Les 37 autres patients présentaient des tableaux cliniques plus 

riches en atteintes associées au diabète. Chez ces patients porteurs d’une mutation 

rare, les symptômes neurologiques (ataxie cérébelleuse, dysarthrie, retard mental, 

épilepsie...) étaient statistiquement plus fréquents qu’en cas de mutation 3243 (40 vs 

18%, p=0,024). A l’inverse, la surdité (65 vs 98%, p=3,7E-5), la dystrophie maculaire 

réticulée (20 vs 86%, p=1,6E-10) et la néphropathie (8 vs 28%, p=0,018) étaient 

statistiquement moins fréquentes en cas de mutation rare.  

Fréquence (en %) des atteintes associées au diabète en cas de mutation en  

position 3243 par rapport aux autres mutations (* p < 0,05) 

Caractéristiques du diabète chez les patients suspects de  diabète mitochondrial avec mutation rare de l’ADNmt 

  

Les phénotypes métaboliques étaient très hétérogènes en 

termes d’âge et de mode d’apparition du diabète, de prise 

en charge thérapeutique et de signes cliniques et 

biologiques associés. L’âge moyen à la découverte du 

diabète était de 31 ans, avec une variabilité très importante 

(écart type=15,8 ans). Parmi les 6 patients de la cohorte 

nationale, deux étaient insulino-dépendants dès le 

diagnostic, et les quatre autres ont été traités initialement 

par antidiabétiques oraux.  
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