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RESUME

L'obésité est devenue un probleme de santé pu-
bligue majeur aussi bien dans les pays industria-
lisés que dans les pays en voie de développe-
ment.

La cause principale est un excées d’apport calori-
que associé a une diminution des dépenses phy-
siques. Cette épidémie précéde une vague im-
pressionnante d’apparition du diabéete de type 2,
qui est, en général, lié a I'excés de poids.
L'obésité et le diabéte de type 2 sont associés a
une augmentation de la morbidité et de la morta-
lité et sont tres coliteuses pour la sécurité so-
ciale.

Il importe de définir les risques associés a I'obé-
sité en prenant en compte I'indice de masse cor-
porelle (IMC) et I'importance de la graisse viscé-
rale, évaluée par la mesure du tour de taille.
Apres avoir procédé a un bilan médical, la straté-
gie thérapeutique sera discutée avec le patient,
comprenant une réduction modérée des apports
caloriques, une augmentation de I'activité physi-
que et une thérapie comportementale en raison
d’'un réel changement de style de vie.

Des régimes “ populaires ” dont |’efficacité n’'a
pas été déemontrée sont parfois préférés par les
patients. S’'il est vrai que sur de courtes pério-
des, les régimes a faibles taux d’hydrates de
carbone ou enrichis en protéines sont plus rapi-
dement efficaces, a moyen terme, seule une ali-
mentation hypocalorique, équilibrée est recom-
mandée.

Des médicaments qui ont prouvé leur efficacité
et leur tolérance pourront étre proposés a ceux
qui auront échoué dans leur régime.

La prise en charge médicamenteuse se résume a
3 molécules : |'orlistat, la sibutramine et la
metformine. Pour chacune d’entre elles sont pré-
sentés leur efficacité, leurs effets indésirables,
leurs interactions, leur colt ainsi que leur posi-
tionnement.

La chirurgie bariatrique sera proposée a des pa-
tients présentant une obésité morbide (IMC au-
dela de 40 kg/m?) ou une obésité sévere avec
coexistence d’'un autre facteur de risque
cardiovasculaire.
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ABSTRACT

Obesity is now one of the major health problems
in industrial countries as well as in developing
world.

Excess caloric intake and reduction of the
physical activity are the main causes of obesity.
This epidemic precedes a tremendous increase
of type 2 diabetes, which is generally linked to
weight excess.

Obesity and type 2 diabetes are associated with
morbidity and mortality and are very expensive
for the social security.

The important point is to define the risks linked
to obesity taking into account the Body Mass
Index and the importance of visceral obesity
evaluated by waist measurement.

After medical check up, a strategy will be
discussed with the patient, including moderate
caloric restriction and increased physical activity.
Our patients and also some doctors suggest
“ popular diets " whose efficacy has not been
demonstrated as superior. On a short time basis,
low carbohydrate and high protein diets have
some advantages, which can help our obese
subjects but on long term, only hypocaloric and
equilibrated diets are advisable.

Drugs that proved their efficacy and tolerance
may be prescribed in case of failure.

Three drugs are presented, orlistat, sibutramine
and metformine : their efficacy, secondary effects,
interactions and finaly their positioning.
Bariatric surgery will be proposed to highly
selected patients presenting morbid obesity.
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INTRODUCTION

La prévalence de I'excés de poids et de I'obésité
augmente réguliéerement dans les pays dits développés
et I'épidémie atteint maintenant les pays moins indus-
trialisés, dés le moment ou ils acquiérent les habitudes
alimentaires des premiers!. Aux Etats-Unis, par exem-
ple, la cote d’alarme a été atteinte avec prés de 2/3 des
américains présentant de I'excés pondéral?. Lobésité a
triplé en 10 ans et le phénoméne commence beaucoup
plus tdét dans la vie, ce qui explique la survenue de
diabéte de type 2 chez de jeunes adolescents®. En
Belgique, I'étude BIRNH (Belgian Interuniversity
Research on Nutrition and Health) a montré dans les
années 80 une prévalence de I'obésité chez 12,1 %
des hommes de 25 a 74 ans et chez 18,4 % des fem-
mes du méme age*. L'étude BEL-STRESS, réalisée
entre 1994 et 1997, montre que la prévalence de I'ex-
cés pondéral atteint 49 % des hommes et 28 % des
femmes tandis que 14 % des hommes et 13 % des
femmes sont obéses®.

Sur la plan anatomo-pathologique, I'obésité se
traduit par la multiplication d’adipocytes hyperplasiques.

Leurs sécrétions d’acides gras libres et d’adipo-
cytokines sont responsables des pathologies
cardiovasculaires et métaboliques rencontrées.

La prise en charge des patients obéses implique
I'interdisciplinarité et comprend 4 volets :
« des informations de base
e un volet hygiéno-diététique
e un volet médicamenteux
« un volet chirurgical réservé a des patients sélection-
nés selon des critéres bien définis (voir infra).

I. LES INFORMATIONS DE BASE

Les tables actuarielles de poids idéal ne sont plus
utilisées et on recourt au niveau international a I'index
de poids corporel ou indice de Quetelet. Celui-ci s’est
anglicisé sous le vocable de Body Mass Index (BMI) et
est devenu en francais I'indice de masse corporelle
(IMC). On le calcule en divisant le poids (kg) par la
taille (m) au carré. Lexcés pondéral débute avec le
surpoids (IMC entre 25 et 29,5 kg/m?). Au-dela, on est
dans la zone d’obésité subdivisée elle-méme en
classe I, classe I, classe lll ; on parle d’obésité mor-
bide au-dessus de 40° Ces différents indices d’'IMC
définissent des risques croissants pour la santé et des
approches thérapeutiques trés différentes. La détermi-
nation de I'IMC a des limites ; I'indice doit étre adapté
chez les enfants et en fonction des groupes ethniques.
Les sportifs de haut niveau ont un IMC qui surestime
leur masse graisseuse.

Evaluation du risque lié a I'’excés de poids
Lexcés de poids augmente le risque de diabéte,
d’hypertension artérielle et de maladies

cardiovasculaires. Dés lors, le praticien doit évaluer le
risque global pour la santé d'un patient avec excés
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pondéral de fagon a lui proposer des objectifs et des
stratégies thérapeutiques appropriés. Lanamnése est
importante et I'on interrogera le patient sur ses antécé-
dents familiaux et personnels. Quelle est sa pression
artérielle, a-t-on dosé les lipides plasmatiques, la gly-
cémie ? Y-a-t-il d'aprés I'entourage un soupc¢on d’apnée
de sommeil ? A-t-il arrété le sport ou renoncé au ta-
bac ?

Par ailleurs, il est amplement démontré que la
répartition abdominale de l'adiposité est de pronostic
beaucoup plus sombre. Lon distingue ainsi les obési-
tés gynoides (prédominant au niveau des hanches et
des cuisses) et les obésités androides (intéressant
surtout I'abdomen et plus encore la graisse
périviscérale). La tomographie computérisée (CT-scan)
permet de visualiser et de quantifier la graisse abdomi-
nale et viscérale mais au prix d'une irradiation qui la
contre-indique en pratique clinique. Il convient de me-
surer le tour de taille et le tour des hanches et d'en
calculer le rapport. Plus aisément, on se contentera,
avec un métre ruban de mesurer le tour de taille en
position debout comme I'a proposé Lean (Tableau 1)°.

Tableau 1: Risques métaboliques et cardiovasculaires de
I'obésité androide selon le tour de taille (TT)®.

Risque élevé

TT 2 94 cm

Risque trés élevé

TT 2 102 cm

Hommes

Femmes TT =80 cm TT = 88 cm

Le simple fait de peser le patient et de mesurer
sa taille et son tour de taille va permettre, a faible codt,
d’établir ses risques cardiovasculaires et de lui en faire
part. (Tableau 2). Lobésité gynoide surcharge la co-
lonne, le bassin et les genoux et favorise la maladie
veineuse thrombo-embolique. Il faut y ajouter I'apnée
de sommeil, la stéatose hépatique et la fréquence ac-
crue de certains cancers. Les risques sont nettement
plus élevés quand I'obésité a une répartition abdomi-
nale et viscérale. Cette obésité androide se rencontre
dans le syndrome dysmétabolique qui associe
hyperinsulinisme avec intolérance glucidique ou diabéte
avéré, hypertriglycéridémie, abaissement du HDL-cho-
lestérol, hyperuricémie, et hypertension artérielle. Cette
association de facteurs de risque (FR) explique une
importante augmentation du risque cardiovasculaire
chez ces patients. Il peut s’y associer d’autres FR,
notamment la sédentarité et surtout le tabagisme, fré-
quent chez les femmes qui redoutent I'excés pondéral.

Dans une étude récente, le groupe de Harvard® a
analysé les risques de mortalité dans la cohorte des
infirmiéres américaines. lls ont montré I'importance re-
lative de I'excés de poids et de linactivité physique
(Tableau 3).

Bilan biologique et examens techniques

A cbté de I'anamneése et de I'examen clinique, un
bilan biologique sera réalisé en expliquant d’emblée au
patient que son but n’est pas de trouver la ou les cau-
ses de I'obésité mais d’établir un bilan des FR associés



Tableau 2 : Risques liés a I’exces pondéral et au tour de taille
(TT).

Niveaux des risques
IMC (Kg/m?) TT=280F | TT=288F
TT =294 M TT 2102 M
Poids normal 18,5 — 24,9 - Elevé
Surcharge 25 - 29,9 Peu élevé Elevé
pondérale
Obésité 30 — 34,9 Elevé Trés élevé
modérée (1)
Obésité 35 -39,9 Elevé Trés élevé
sévere (I1)
Obésité > 40 Tres élevé | Extrémement
morbide (111) éleve

Tableau 3: Risque relatif de mortalité en fonction du surpoids
et de I'activité physique®.

Activité Activité
> 3,5 h/semaine | < 3,5 h/semaine
Maigres (IMC < 20) 1,0 1,55
Excés de poids 1,91 2,42
(IMC > 25)

et notamment de rechercher les hyperlipidémies. Chez
3 % des femmes adultes, on peut détecter une hypo-
thyroidie subclinique ou clinigue mais celle-ci n’expli-
que en rien une prise de poids de 15 a 20 kg. Des
radiographies seront réalisées pour mettre en évidence
une surcharge ostéo-articulaire ainsi qu'une échogra-
phie abdominale pour confirmer une suspicion de
stéatose et rechercher des lithiases vésiculaires.

Il. LE VOLET DIETETIQUE

Enquéte alimentaire et recours au service de diété-
tique

Il est utile, au début de la prise en charge, de se
faire assister par un(e) diététicien(ne). Il importe en
effet de faire comprendre au patient que s’il grossit,
c'est qu’il mange trop par rapport a ce qu'il dépense,
une évidence qui est souvent refusée. Le ou la
diététicien(ne) peut aider a évaluer les besoins énergé-
tigues propres au patient. Mais I'enquéte alimentaire
telle que pratiquée habituellement sous-estime large-
ment les ingestats pour diverses raisons. Il faut se rap-
peler que la consultation diététique prend du temps et
gu’elle n'est pas remboursée par I'INAMI?,

Nous utilisons en pratique une enquéte alimen-
taire simplifiée, qui a été validée en la comparant a
une enquéte sur 7 jours!!. Elle se base en partie sur le
fait que les patients ne sous-estiment pas leur apport
protidique. On pose donc 3 questions sur les quantités
de protéines consommeées, on y ajoute 5 questions
supplémentaires concernant les grignotages, les bois-
sons caloriques, les entrées salées, les desserts su-
crés et les repas festifs. En quelques minutes, on cal-
cule I'apport calorique quotidien moyen. Il se situe en

moyenne a plus de 2.000 Kcal, au grand étonnement
du patient.

Stratégies thérapeutiques

Ces stratégies comportent 3 volets : les change-
ments de style de vie, la thérapie comportementale
(BASO") et l'interdisciplinarité de la prise en charge.

Elles seront personnalisées, adaptées aux ris-
ques encourus par le patient et a sa motivation. Le
médecin traitant n'est pas en possession de “ recettes
miracle " ; il doit au contraire souvent amener son pa-
tient sur un terrain plus réaliste. Il expliquera les diver-
ses possibilités thérapeutiques et mettra en garde con-
tre une série de régimes fantaisistes et parfois dange-
reux. Sur le plan médical, I'objectif réaliste, dans le cas
le plus courant, est la perte de 10 % du poids de dé-
part, puisqu’on sait que cette perte est suffisante pour
réduire les facteurs de comorbidité associés a I'excés
pondéral. Il faudra prendre le temps d’expliquer cela en
détails a I'obése qui souhaite perdre du poids. Pour
perdre 9 kg par exemple, le patient devra se mettre en
déficit calorique de 9 x 7.000 Kcal. En tenant compte
de 'anamneése alimentaire rapide et de I'évaluation des
dépenses, il faudra faire admettre au patient qu’avec un
régime a 1.500 Kcal, il faudra 6 mois pour que I'objectif
soit atteint.

En 1994, a été mis sur pied aux USA le National
Weight Control Registry dont I'objectif était de mettre
en évidence les facteurs qui assurent le succes de la
perte pondérale!?. Pour étre accepté dans le registre, il
faut avoir perdu + 15 kg et avoir maintenu son poids
pendant au moins un an. Les trois clefs du succés chez
ces patients sont simples et attendues : 1) ingérer moins
de calories (x 1.400 Kcal) et moins de graisses (sans
dépasser 20 % de la ration calorique) ; 2) se peser
régulierement et tenir un agenda alimentaire ; 3) aug-
menter son activité physique pour assurer une perte
d’environ 3.000 Kcal par semaine, ce qui correspond a
une marche rapide d’'une heure par jour.

Le régime

Classiquement, une réduction d’environ 500 a
1.000 Kcal/j est proposée par rapport aux apports ha-
bituels en prescrivant un régime équilibré comprenant
grosso modo sur le plan calorique 20 a 30 % de grais-
ses, 20 % de protéines et 50 % d’hydrates de carbone.
Cette réduction des apports alimentaires entraine une
perte de poids de 0,5 a 1 kg/semaine. Des variantes
sont proposées par certains professionnels de santé.
R. Atkins a proposé dés 1972 un régime cétogénique,
pauvre en hydrates de carbone et riche en graisses. Ce
type de régime a été fortement critiqué mais récem-
ment deux publications I'ont remis a I’honneur, exclusi-
vement a court termet®4, Ce type de régime n'est pas
indiqué chez les diabétiques. De plus, il entraine une
hyperlipidémie chez les enfants traités pendant 6 mois?*®.

* Consensus de la Belgian Association for the Study of Obesity
(BASO), non publié mais disponible auprés du Pr E. Muls (K.U.L.).
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La réduction des boissons sucrées et alcoolisées est
recommandée. Il faudra également recommander aux
patients une lecture attentive des étiquettes collées sur
les emballages des aliments.

Les régimes hyperprotéinés sont a la mode. Les
protéines ont la faculté de donner plus de satiété : elles
sont donc intéressantes dans tout régime amaigrissant
mais il faut utiliser des suppléments protéiques pauvres
en graisses. Beaucoup d’études ont été réalisées avec
des résultats favorables mais a trés court terme. Un
essai récent randomisé fait état des résultats a plus
long terme. Il s’agissait d’'un régime avec réduction des
graisses (30 % de l'apport calorique) et adjonction de
protéines pour apporter soit 25 % (HP) soit 12 % (BP)
de I'énergie totale. Aprés six mois, la perte de poids
était de 9,4 kg dans le groupe HP contre 5,9 dans le
groupe BP. Aprés 12 mois, il y avait moins d’échappe-
ment chez les HP et plus de perte de graisse intra-
abdominale. Aprés 24 mois, la moitié des patients ne
consultait plus, ce qui est habituel dans ce genre de
pathologie?®.

Il'y a quelques années, les régimes a trés bas-
ses calories ont été proposés pour des obésités mor-
bides'™®. |lIs sont abandonnés actuellement.

Une étude récente? a comparé les résultats a un
an de régimes “ populaires ” aux USA (Atkins, Ornish,
Weight Watchers et Zone) en montrant leur faible effi-
cacité (x 2 kg) et la faible observance : la moitié seu-
lement des patients ont continué le régime pendant un
an.

I1l. LE TRAITEMENT MEDICAMENTEUX

Il est capital de faire maigrir les obéses androi-
des qui sont a risque de développer précocement un
syndrome polymétabolique avec son cortége de com-
plications cardiovasculaires.

Il n'existe pas de médicaments “ miracle ” mais
diverses molécules représentent des compléments uti-
les en cas de malobservance et/ou d’échec des mesu-
res hygiéno-diététiques.

A linverse des diurétiques, des extraits thyroi-
diens, des amphétamines, des laxatifs et des plantes
chinoises (!), 4 médicaments retiennent I'attention : leurs
mécanismes d’action sont trés diversifiés voire complé-
mentaires.

Il s’agit :

«de l'orlistat (Xenical®), inhibiteur des lipases
pancréatiques,

« de la sibutramine (Réductil®), anorexigéne central,

e de la metformime (Glucophage®), biguanide réduc-
trice de la production hépatique de glucose,

e du rimonabant (Acomplia®), inhibiteur de certains
récepteurs canabinoides présents au niveau des
adipocytes et du systéme nerveux central.
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Pour chacune de ces molécules seront présentés
dossier blanc (efficacité), dossier noir (contre-indica-
tions, effets indésirables, interactions, co(t), positionne-
ment et questions en suspens, sauf pour le rimonabant,
molécule originale a la fois anti-obésité et anti-tabac
qui ne sera disponible sur le marché qu’en 2006 et qui
sera présentée ultérieurement.

A. Lorlistat (Xenical®)

C’est un inhibiteur des lipases pancréatiques qui
diminue I'hydrolyse des triglycérides alimentaires et de
cette maniére, réduit d’un tiers la résorption intestinale
des graisses et assure une perte pondérale??2, Son
élimination fécale s’éléve a 98 %.

Lessentiel du dossier blanc consiste en 2 étu-
des publiées en janvier 2004 pour l'une et en juin 2004
pour l'autre ; toutes 2 a la posologie de 3 capsules de
120 mglj.

La 1%¢ étude® d'une durée de 4 ans a mobilisé
plus de 3.000 patients obéses (IMC = 30 kg/m?) qui ont
été traités par des mesures hygiéno-diététiques classi-
ques avec soit ajout d’orlistat soit d’'un placebo. La perte
de poids a été plus importante dans le groupe orlistat
(6,9 kg) que dans le groupe placebo (4,1 kg), diffé-
rence suffisante pour réduire l'incidence cumulée de
diabéte de type 2 et pour réduire la conversion de
prédiabéte, noté chez plus de 20 % de la cohorte, en
diabéte franc (RAR" de 5,9 %).

La seconde étude® a étudié I'amélioration de la
sensibilité a I'insuline aprés 6 mois de traitement par
orlistat par rapport a la série placebo. Une amélioration
significative mais modeste de la consommation en glu-
cose a été observée, témoin d'une insulino-sensibilité
accrue, associée a un effondrement du taux des acides
gras libres. Lorlistat permet d’obtenir dans ces études,
outre la prévention de la conversion du prédiabéte en
diabéte de type 2 et la correction du prédiabéte avec
récupération d’une tolérance glucidique normale, I'amé-
lioration d’autres facteurs de risque cardiovasculaire a
savoir le profil lipidiqgue (moins athérogéne), la tension
artérielle ainsi que le tour de taille, dont on connait la
funeste valeur prédictive lorsqu’il dépasse 88 cm chez
la femme et 102 cm chez I'hommes.

Le dossier noir est repris dans le Tableau 4.

Le positionnement de l'orlistat
* Chez le patient obése (IMC = 30 kg/m?) et en cas de
surpoids (IMC > 25 kg/m?) avec facteur de risque
cardiovasculaire.
« En association avec une diététique limitée en matie-
res grasses et une activité physique réguliére.
* Trois objectifs :
1. prévention du prédiabéte ;
2. prévention de la conversion du prédiabéte en
diabéte franc en méme temps qu’'une améliora-

* RAR = réduction absolue du risque ; différence entre le pourcen-
tage de complications de la série témoin et de la série traitée.



Tableau 4 : Le dossier noir du Xenical®.

« des contre-indications : hypersensibilité, grossesse et allaite-
ment, cholestase, insuffisance hépatique ou rénale, avant
12 ans et apreés 65 ans (par manque d’études).

« des effets indésirables parmi lesquels :

- une diarrhée graisseuse par manque de suivi des restric-
tions lipidiques (a savoir plus de 30 % de la ration calori-
que sous forme de graisse),

- une moindre assimilation des vitamines liposolubles (ADEK),
sans répercussion clinique,

- une élévation rare des amylases et des phosphatases alca-
lines,

- un cas rapporté d’hépatite fulminante,

- une interaction avec les AVK (Sintrom®) responsable d’'une
baisse de I'INR a risque thrombogéne.

« un co(t élevé (76,85 €/84 capsules), sans remboursement.
* des recommandations :

- en cas de diarrhée graisseuse : réduction de la ration lipidi-
que,

- en cas de traitement par AVK : augmentation de la dose
d’AVK sous contréle de I'INR.

tion des profils lipidiques, indépendante de la perte pon-
dérale ;
3. amélioration du diabéte de type 2 par un effet
insulino-sensibilisateur.

La baisse de I'insulino-résistance par I'orlistat est
la résultante de la baisse de I'absorption des graisses
alimentaires qui favorise l'atténuation de [l'effet
lipotoxique des lipides sur les cellules 3 de Lange-
rhans.

Les guestions en suspens
e Démonstration d’'une amélioration du pronostic

cardiovasculaire en cas d’'obésité androide.

« Observance thérapeutiqgue a moyen et a long termes
des mesures hygiéno-diététiques et des prescriptions
médicamenteuses.

« Intérét de I'association Xenical® - Réductil® en raison
de la complémentarité de leur mode d’action.

B. La sibutramine (Réductil®)

C’est un anorexigéene central non
amphétaminique, inhibiteur de la recapture de la nora-
drénaline et de la sérotonine. Son mode d’action est
comparable a celui de la venlafaxine (Efexor®). Sa
métabolisation est hépatique via le cytochrome P450-
isoenzyme 3A4.

Son dossier blanc fait état, en combinaison avec
un régime hypocalorique, d’'une perte pondérale d'au
moins 5 % pour plus de la moitié des obéses aprés 24
mois et plus de 10 % chez 21 % des patients?5?7,

Proportionnellement a la perte de poids, s'asso-
cient une amélioration du contréle glycémique et de
I'insulino-résistance, une réduction de la glycémie a
jeun et de I'Hb glyquée ainsi qu’'une amélioration du
profil lipidique.

La sibutramine s’est montrée plus efficace (en
termes de réduction du poids) que l'orlistat et la
metformine mais a raison de 20 mg/j, posologie supé-

rieure a celle recommandée. Elle est par contre moins
puissante que l'orlistat pour équilibrer la glycémie en
raison de son effet sympathico-mimétique responsable
d’une diminution de la sécrétion pancréatique d’insuline
et d'un effet antagoniste sur I'insuline.

Son administration est aisée : 1 comprimé/j de
10 ou 15 mg.

Son dossier noir est lourd sur le plan des con-
tre-indications, des effets secondaires, des effets indé-
sirables, des interactions avec les inhibiteurs du
cytochrome P450-3A4 et des précautions (Tableau 5).

Tableau 5 : Le dossier noir du Réductil®.

Contre-indications

« Hypersensibilité

* Obésité secondaire

¢ Insuffisance hépatique et rénale avérée

« Coprescription d’anorexigénes centraux

¢ Psychoses

* Grossesse et allaitement

¢ Troubles majeurs du comportement alimentaire (boulimies,
compulsions)

¢ Pathologies cardiovasculaires (HTA mal contrélée,
coronaropathie, arythmies, insuffisance cardiaque) et hyper-
thyroidie

¢ IMAO (Aurorix® et Nardelzin®)

¢ Avant 18 ans et aprés 65 ans (par manque d’études)

¢ Glaucome a angle fermé

Effets secondaires
« Sécheresse de la bouche, constipation, insomnies, céphalées,
irritabilité
« Effet adrénergiques avec tachycardie (> 10 systoles/m) et hy-
pertension diastolique
(> 10 mmHg) chez 20 % des patients®!!

Interactions avec les inhibiteurs du cytochrome P450-3A4 :
macrolide, azolés, antidépresseurs (SSRI, tricycliques), lithium,
cyclosporine (Sandimmum®, nifédipine (Adalat®), vérapamil
(Isoptine®)
- risque d’accumulation : syndrome sérotoninergique (fievre,
agitation, myoclonies, convulsions, arythmies ventriculaires) et de
néphrotoxicité.
Pas de démonstration & ce jour d’une réduction de morbi-morta-
lité cardiovasculaire.
Pas de remboursement — colt 76,72 € pour 28 caps. a 10 ou
15 mg.
Reprise progressive du poids apres arrét du traitement :

« aprés 1 mois, + 1,5 kg

« aprés 3 mois, > 4 kg

Précautions

« Epilepsie

« Insuffisance rénale Iégére a modérée
« Cure maximale de 12 mois

Le positionnement de la sibutramine chez
I'obése se situe en cas d’échec du programme hygiéno-

diététique, a savoir une perte de poids < 5 % apres
3 mois ou une intolérance digestive de l'orlistat.

La posologie initiale ne doit pas dépasser 10 mg/j ;
elle sera portée a 15 mg dans un 2% temps en cas de
réponse insuffisante. Ladministration de la molécule sera
interrompue dés la 4°™ semaine si la perte pondérale est
< 2 kg ou aprés 3 mois si la perte pondérale est <5 % du
poids corporel. Lassociation Réductil® - Xenical® devrait en
principe, en raison de leur mécanisme d'action tres diffé-
rent, favoriser la perte de poids. La démonstra-
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tion de cet effet additif n'a pas été apportée a ce jour.
Curieusement, cette combinaison n'a pas encore fait
I'objet d’études cliniques randomisées.

Quant aux guestions en suspens, elles concer-
nent :

1. Limpact d’un traitement au long cours (4 ans) sur
la morbidité-mortalité cardiovasculaire (vaste
étude internationale en cours).

2. Les avantages de l'association Réductil® -
Xenical® chez les diabétiques de type 2, non
démontrés a ce jour dans de grandes études
cliniques en double aveugle.

3. La comparaison de l'efficacité de la venlofaxine
et de la sibutramine dont les modes d’action sont
comparables.

C. La metformine (Glucophage®)

C’est une biguanide insulino-sensibilisatrice ; son
mode d’action est trés complexe, mais son effet princi-
pal est de diminuer la production hépatique de glucose.
De plus, elle a un effet anorexigene.

Ses indications : le diabéte de type 2 et le
prédiabéte, que les patients soient obéses ou en
surpoids.

La posologie recommandée est de 850 mg 2 x/j.

Son dossier blanc fait état aprés 2,8 ans d’'une
perte de poids de 2 kg et d’'une réduction absolue de
I'incidence du diabéte de 3,3 % par rapport au groupe
placebo soit un nombre nécessaire de patients a traiter
(NNT) de 30. C’est le résultat de I'étude Diabetes
Prevention Program?®? portant sur 3.000 malades. Son
efficacité est évidente et rapide chez des patients fran-
chement obéses (IMC > 35 kg/m?) de moins de 60 ans
avec un prédiabéte (glycémie a jeun entre 110 et
125 mg/dL).

Son dossier noir mérite de retenir I'attention
(Tableau 6).

Son positionnement

Il ne peut se concevoir qu'en présence d'une
fonction rénale correcte, a savoir une clearance de créa-
tinine selon Cockroft > 40 mL/min.

Son efficacité pondérale et métabolique sera
maximale chez les patients franchement obéses de
moins de 60 ans, avec un prédiabéte.

Une guestion en suspens essentielle concerne
la démonstration d’une éventuelle réduction a long
terme des pathologies cardiovasculaires.

IV. LE TRAITEMENT CHIRURGICAL
Introduction

Il existe une réelle épidémie d’'obésité
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Tableau 6 : Le dossier noir du Glucophage®.

Contre-indications
Insuffisance rénale
Grossesse

Produits de contraste
Diabéte de type 1
Insuffisance respiratoire

Effets indésirables a forte posologie

« Golt métallique

¢ Gl > 10 % : nausées, vomissements, diarrhée, douleurs abdo-
minales...

« Anorexie, amaigrissement

Interactions

¢ Alcool (risque - acidose lactique chez les insuffisants hépati-
ques)

* Hypoglycémiants

(IMC > 30) ; sa morbidité et sa mortalité ont été large-
ment démontrées3+%*. Drenik a suivi 200 hommes obeé-
ses (poids moyen : 143,5 kg) de 35 ans de moyenne
(25-74) pendant 7 ans, 50 sont morts pendant I'études®.
Lobésité est ainsi devenue le principal probleme de
santé publiqgue dans les pays industrialisés.

La chirurgie est actuellement le seul traitement
de I'obésité morbide (IMC > 40) qui a prouvé son effi-
cacité a long terme3":38,

Cette chirurgie est réalisée par laparoscopie. Les
auteurs ont réalisé en octobre 1992 la premiére inter-
vention mondiale par voie laparoscopique®. Actuelle-
ment, toutes les interventions de chirurgie de I'obésité
peuvent étre réalisées par cette voie d’accés. Les avan-
tages par rapport a la chirurgie ouverte sont évidents :
amélioration de la fonction respiratoire, diminution des
douleurs postopératoires, pas de risques liés a I'immo-
bilisation et absence de pathologie pariétale
(infection, déhiscence, hernie)*0-44,

Aprés un temps d’apprentissage d’environ
200 interventions, la qualité des sutures par laparosco-
pie est de meilleure qualité*.

Indications de la chirurgie de I'obésité

Les indications de la chirurgie de I'obésité ont été
codifiées par I’American Society of Bariatric Surgery
*« BMI (Body Mass Index) ou IMC (Indice de Masse
Corporelle) = poids (kg)/taille (m)?, supérieur a 40.

« IMC entre 30-40 lorsqu’il existe une pathologie asso-
ciée pouvant étre améliorée par la perte de poids :
HTA, diabéte, arthrose, apnée du sommeil.

« Age compris entre 18 et 60 ans.

» Obésité stable depuis plus de 5 ans.

* Echec de régimes alimentaires ou médicamenteux
depuis plus d'un an.

» Absence de pathologie endocrinienne.

« Compréhension et observance satisfaisantes du pa-
tient.

« Absence de dépendance a l'alcool ou aux drogues.

» Risque opératoire acceptable.

Le réle du psychologue est important au sein de



I'’équipe pluridisciplinaire pour la sélection des patients
a opérer et surtout pour le suivi.

Les différentes interventions bariatriques

Depuis 1980, on cherche l'intervention idéale,
efficace a long terme avec un taux faible de morbidité,
trés inférieur & la morbidité de I'obésité, une bonne
tolérance, une franche amélioration de la qualité de vie
du patient.

Lefficacité de I'intervention est souvent exprimée
en perte de I'exceés de poids. Lorsque la perte de I'ex-
cés de poids est égale ou supérieure a 30 %, linter-
vention est estimée efficace car elle améliore de ma-
niére significative la comorbidité liée au surpoids (hy-
pertension, diabéte, apnée du sommeil). Lintervention
est évaluée également sur ses complications tardives,
chirurgicales (sténoses des anastomoses, érosion de
la paroi gastrique par I'anneau, etc.), médicales (vo-
missements, diarrhées, etc.) et métaboliques (carence
en fer, hypoprotéinémie, etc.).

Il existe actuellement cing interventions différen-
tes. Deux interventions sont strictement restrictives (en
diminuant le volume de I'estomac, on diminue la quan-
tité d’aliments ingérés), il s'agit de I'anneau gastrique
et de la gastrectomie en manchon. Une intervention est
purement malabsortive : la dérivation bilio-
pancréatique de Scopinaro, et deux interventions sont
a la fois restrictives et malabsortives : le bypass
gastrique et le switch duodénal.

Intervention de Scopinaro (Figure 1)

Figure 1 : Intervention bariatrique : dérivation bilio-
pancréatique selon Scopinaro.

Cette intervention développée par N. Scopinaro
comporte une gastrectomie subtotale laissant une po-
che gastriqgue proximale de 200-500 mL. Le gréle est
sectionné a 250 cm du ceecum. La partie distale du
gréle est anastomosée a l'estomac restant. Le gréle
proximal est anastomosé sur l'iléon a 50 cm du ceecum.
On distingue alors I'anse alimentaire, I'anse bilio-
pancréatique et I'anse commune. Le mécanisme
malabsortif résulte d’'un gréle court de 250 cm dimi-
nuant I'absorption des protéines et des sucres. Lab-
sorption des graisses n’est possible qu’aprés leur émul-
sion par les sécrétions biliopancréatiques, donc sur
50 cm. La perte de I'excés de poids est de 78 % avec
un recul de 18 ans. C’est l'intervention la plus effi-
cace en terme de perte de poids a long terme“®,

La morbi-mortalité opératoire est de l'ordre de
0,4 % de mortalité opératoire, 2 % de complications
pariétales (par voie ouverte) et 0,2 % de fistules
anastomotiques.

Parmi les complications médicales, il convient de
signaler un dumping syndrome, de la diarrhée, des
selles malodorantes, de I'cesophagite et des ulcéres
anastomotiques. Les complications tardives les plus
graves sont une hypoprotéinémie, entrainant une
hypoalbuminémie avec cedémes, une anémie (et de
I'alopécie). Ces complications nécessitent parfois une
nutrition parentérale transitoire ou une ré-intervention.
La malnutrition protéique dans le suivi de Scopinaro
sur 2.242 patients est de 7 %. En outre, le patient doit
recevoir indéfiniment des suppléments de calcium et de
vitamines, D en particulier.

Le switch duodénal (Figure 2)
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Figure 2 : Intervention bariatrique : switch duodénal et déri-
vation bilio-pancréatique.

La modification par rapport a l'intervention de
Scopinaro est la suivante : une gastrectomie subtotale
est remplacée par la confection d’'un manchon gastri-
que en réséquant la grande courbure. Le duodénum est
sectionné 2 cm au-dela du pylore et est anastomosé au
gréle distal d'une longueur de 250 cm. La longueur de
I'anse commune est de 75 cm. Le mécanisme restrictif
est important grace a la confection d’'un manchon serré,
le mécanisme malabsortif est le méme que dans le
“ Scopinaro ". La perte de I'excés de poids a long terme
est de 70 %. Par rapport au Scopinaro, cette interven-
tion provoque moins de diarrhée, supprime l'ulcére
anastomotique, supprime le dumping syndrome, dimi-
nue la malnutrition protéique a 1,8 % ; I'anémie est
corrigée par des suppléments.

C’est actuellement l'intervention qui présente le
meilleur rapport efficacité/tolérance sous réserve
d’'un bon suivi a long terme avec ajout de suppléments
en fer (trés fréquent), en acide folique (rare), en vitami-
nes B12 (rare) et en vitamines A et D. La malobservance
peut entrainer a terme une anémie, une déminéralisa-
tion osseuse, des complications neurologiques ou une
malabsorption protéique.

Le bypass gastrique (Figure 3)
Une poche gastrique proximale de 15 cc est réa-

lisée par section - agrafage. Le jéjunum est sectionné
et sa partie distale est anastomosée a la poche gastri-
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Figure 3: Intervention bariatrique : bypass gastrique.

gue selon un montage en Y%.

Le pourcentage de perte d’exces de poids est de
50 % a 14 ans. La morbidité opératoire est principale-
ment due aux fistules anastomotiques 0-5 % et aux
occlusions 2 %*48, Cette intervention est bien tolérée
par le patient.

Les complications tardives sont les sténoses de
'anastomose gastro-jéjunale qui nécessitent une dila-
tation endoscopique et un déficit en fer et vitamines
B12 nécessitant une supplémentation pour éviter une
anémie ou une déminéralisation osseuse a long terme.

Le manchon gastrique (Figure 4)

Figure 4 : Intervention bariatrique : gastrectomie en manchon.

La gastrectomie en manchon peut étre réalisée
comme premiére étape avant un switch duodénal chez
les patients trés obeses (IMC > 50 kg/m?). Réalisée
seule, elle est efficace puisqu’elle entraine une perte
de I'excés de poids semblable au bypass gastrique
(40 %) a moyen terme. Contrairement a l'anneau, le
patient peut présenter des perforations gastriques sur
la suture (1 %)*.

Elle est bien tolérée et sans complication tardive.
Il existe chez 20 % des patients une symptomatologie
de reflux bien contrélée par un inhibiteur de la pompe
a protons et chez 5 % des patients, des douleurs ab-
dominales.
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L'anneau gastrique (Figure 5)

Figure 5: Intervention bariatrique : anneau gastrique
ajustable.

Lanneau gastrique ajustable par laparoscopie est
I'intervention la plus populaire en Europe. Lanneau di-
vise I'estomac en deux parties inégales. La poche gas-
triqgue proximale représente un volume de 15 cc. Le
diameétre du passage de l'anneau peut étre ajusté®.
C’est l'intervention la moins invasive et la plus réversi-
ble. Lanneau a été placé par laparoscopie pour la pre-
miere fois par notre équipe et nous avons participé a
son amélioration. Le pourcentage de perte d’exces de
poids a long terme est de 30 a 40 %. Dans les mains
de chirurgiens expérimentés, il n’y a pratiguement pas
de morbidité opératoire. Lanneau est moins confortable
pour le patient que le bypass gastrique surtout s'il ne
change pas ses habitudes alimentaires. Il s’expose alors
a des vomissements fréquents. Cette intervention
comme toute intervention strictement restrictive néces-
site un suivi moins méticuleux. Les seules complica-
tions tardives sont la dilatation de la poche (5 %) et
I’érosion (3-5 %) avec migration de I'anneau dans l'es-
tomac®. Ces complications sont faciles a gérer par la-
paroscopie mais nécessitent I'exérese de I'anneau. En
cas d'inefficacité de I'anneau, on peut adjoindre un
switch duodénal.

Choix du type d’'intervention

Il n'existe pas, dans la littérature, de choix en
fonction de critéres particuliers qui ait démontré de
maniére significative une amélioration de résultats.

Voici un algorithme de décision (Figure 6) basé
sur notre expérience de chirurgie bariatrique
laparoscopique qui a commencé en 1992 et inclut:
1.000 anneaux, 1.100 bypass gastriques, 255 switch
duodénal, 10 Scopinaro, 289 gastrectomies en man-
chon. Ce choix dépend du poids, du reflux, du diabéete
et des habitudes alimentaires.
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Figure 6: Algorithme bariatrique.
Traduction des légendes :
Reflux/hiatal hernia : reflux/hernie hiatale ; sweet eater : mangeur de sucre ; volume eater : gros mangeur ; binge eater/stress eater :
mangeur compulsif; RYGB : bypass gastrique ; DRYGB : bypass gastrique distal ; DS : switch duodénal et dérivation bilio-
pancréatique ; SBPD : dérivation bilio-pancréatique selon Scopinaro ; ASGB : anneau gastrique ajustable.
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