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RESUME

L'obésité est devenue un probléme de santé pu-
bligue majeur aussi bien dans les pays Iindustria-
lises gque dans les pays en voie de développe-
ment.

La cause principale est un excés d'apport calori-
gue associd 4 une diminution des dépenses phy-
sigques. Cette épidémie précéde une vague im-
pressionnante d'apparition du diabéte de type 2,
gul esl, en général, lié 4 l'excés de poids.
L'obésité et le diabéte de type 2 sont associés &
une augmeniation de la morbidité et de la morta-
fité et sont trés colleuses pour la sécurité so-
ciale.

Il importe de définir les risques associés a 'obé-
sitd en prenant en compte !'indice de masse cor-
porelle (IMC) et I'importance de la graisse viscé-
rale, évaluée par la mesure du tour de taille.
Aprés avoir procédd & un bilan médical, la straté-
gie thérapeutigue sera discutde avec le patient,
comprenant une réduction modérée des apports
calorigques, une uugmmrarjm de l"activité physi-
gue ef une thérapie comportementale en raison
d’un réel changement de style de vie.

Des régimes “ populaires " dont I'efficacité n'a
pas été démontrée sont parfois préférés par les
patients. 5'il est vrai que sur de courtes pério-
des, les rdgimes & falbles taux d'hydrates de
carbone ou enrichis en protéines sont plus rapi-
dement efficaces, & moyen terme, seule une ali-
meniation hypocalorigue, égquillbrée est recom-
mandée.

Des médicaments qui ont prouve leur efficacité
et leur tolérance pourront étre proposds & ceux
qui auront dchouwé dans leur régime.

La prise en charge médicamenteuse se résume &
3 molécules : ['orlistat, la sibutramine et la
metformine. Pour chacune d'entre elles sont pré-
sentés leur efficacitd, leurs effets indésirables,
feurs interactions, leur codt ainsi gue leur posi-
tionnemaent.

La chirurgie bariatrigue sera proposde 4 des pa-
tients présentant une obésité morbide {(IMC au-
dela de 40 kg/m°) ou une obésilé sévére avec
coaxistence 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 activily are the main causes of obesify.
This epidemic precedes a tremendous increase
of lype 2 diabetes, which is generally linked to
weight excess.

Obesity and type 2 diabetes are assoclated with
miorbidity and mortality and are very expensive
for the social security.

The important point is fo define the risks linked
to obesity taking into account the Body Mass
Index and the importance of visceral obesity
evaluated by walst 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 diels are advisable.

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

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

La prévalence de l'excés de polds ef de 'obésité
auvgmente régulierement dans les pays dits développéds
el I'épidamie atteint maintenant les pays moins indus-
trialisés, dés le moment oo ils acquigrent les habitudes
alimentaires des premiers’. Aux Etats-Unis, par éxem-
ple, la cote d'alarme a &1é attainte avec prés de 23 das
americains présentant de 'excés pondéral. Lobésité a
triplé &n 10 ans &t le phénoméne commence baaucoup
plus 161 dans la vie, ce qui explique la survenue de
diabéte de type 2 chez de jeunes adolescents®, En
Belgigue, I'étude BIRMH {Belfglan [nteruniversily
Research on Nutrition and Health) a montré dans les
annees 80 une prévalence de l'obeésité chez 121 %
des hommes de 25 a 74 ans et chez 18,4 % des fam-
mes du méme age’. Udtude BEL-STRESS, réalisée
antre 1994 at 1997, montre que la pravalence de 'ex-
ces pondéral atteint 49 % des hommes ot 2B % des
fammes tandis que 14 % des hommes et 13 % des
fernmes sont obéses®.

Sur la plan anatomo-patholeglgue, 'obédsité se
traduit par la multiplication d"adipocytes hyperplasiques.

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

La prise en charge des patients cbéses implique
I'interdisciplinarita et comprand 4 volets
« des informations de base
* un volet hygigno-didtétique
* un volet medicamenteux
= un volat chirurgical réservé a des patients sélection-
nés selon das critéres bien définis (voir infra),

I. LES INFORMATIONS DE BASE

Les tables actuarielles de poids idéal ne sont plus
utilisdes &l on recourt au nivead international 4 l'index
de poids corporel ou indice da Quetelal. Celui-cl s'est
anglicisé sous le vocable de Body Mass Index (BMI) et
est devenu en francais Iindice de masse corporelle
{IMC). On le calcule en divisant le poids (kg) par la
taille (m) au carré. Lexces ponderal debute avec le
surpolds {IMC entre 25 ot 2585 kg/m®). Au-deld, on est
dans la zone dobésité subdivisde elle-méme en
classe |, classe I, classe Il ; on parle d'cbésité mor-
bide au-dessus da 40° Ces différents indices d'IMC
définissent des risques croissants pour la santé et des
approches thérapeutigues trés différentas. La détarmi-
nation de 'IMC a daes limitaz ; l'indice doil &tre adaplé
chaz les enfants et en fonction des groupes ethnigues.
Les sportifs de haut nivesu ont un IMG qui surestime
leur masse graissause.

Evaluation du risque lié & I'exciés de poids
Lexcés de poids augmente le risque de diabéte,
d'hypertansion  artériglle et de maladies

cardiovasculaires. Dés lors, le praticien doit évaluer le
risque global pour la santé d'un patient avec exces
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pondéral de fagon & lui proposer des objectifs et des
stratégies theérapautiques approprigs. Lanamnese est
importante et 'on interrogera le patient sur 585 antécs-
dants familiaux et parsonnels. Quelle est sa pression
artérielle, a-l-on doseé les lipides plasmatigues, la gly-
cemig 7 Y-a-t-il d'aprés 'entourage yn soupgon d'apnee
de sommeil 7 A-tll arrété le sport ow renonceé au ta-
bac 7

Par ailleurs, il est amplement démontré que la
repartition abdominale de ladiposité est de pronostic
beaucoup plus sombre. Lon distingue ainsi les obési-
tés gynoides (prédominant au niveau des hanchas at
des cuisses) et les obésités androides (intéressant
surtout I'abdomen et plus encore la graisse
périviscérale). La tomographie computérisée (CT-scan)
permel de visualiser et de guantifier la graisse abdomi-
nale et viscdrale mais au prix d'une iradiation gui @
contre-indique en pratiqgue clinique. Il convient da ma-
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 an
position debout comme I'a proposé Lean (Tableau 1),

Tableau 1: RAlagues métaboliques et cardiovasculaires de
I'obésité androide selon le tour de taille (TTH.

Risqua dleve Risque trés dlewvd
Homimes TT = 94 cm TT = 102 cm
Femmes TT = 80 cm TT z 88 cm

Le simple fait de peser le patient et de mesurer
sa taille et son tour de taille va permetire, a faible codn,
d'établir ses risques cardiovasculaires et de lui an faire
part, (Tableau 2). Lobésité gynoide surcharge la co-
lonne, |2 bassin el les genoux et favorise la maladie
vaineuse thrombo-emboligue. || faut v ajouter 'apnés
de sommeil, la stéatose hépatigue et la fréguence ac-
crue de certains cancers. Les risques sont nettement
plus élevés quand lobésité a une répartition abdomi-
nale et viscérale, Cette obesité androide se renconire
dans le syndrome dysmétaboligue gui associe
hyperinsulinisme avec intolérance glucidique ou diabéte
avéré, hypertriglycéridémie, abaissement du HDL-cho-
lestercl, hyparuncamie, et hypertensicn artérielle. Cette
association de lacteurs de risque (FR) explique une
importante augmentation du risque cardiovasculaire
chaz ces patients. Il peut s'y associer d'autres FR,
notamment la sedentarité et surtout le tabagisme, fré-
quent chez les femmes qui redoutent I'excés pondéral.

Dans une élude récente, le groupe de Harvard® a
analysé les rizsgues de mortalité dans la cohorla das
infirmiéres américaines. lls ont mantré 'importance re-
lative de l'excés de polds et de linactivité physique
(Tableau 3).

Bilan biologique et examens technigues

A coté de Manamnése et de 'examen clinique, un
bilan biclogique sera réalisé en expliquant d'amblée 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



Tabieaw 2 : Rigques lids 4 l'exchs ponddral et au bour de taille
{TT)-

Niveaus des ragues
MRS (M gimd) TT =80 F TT =8 F
TTzaa M | TT =102 M
Paids mormal 185 - 2449 - Elewé
Surcharge 25 — 29,9 Pou dlava Ellewé
pondérale
Dbésité a0 - 348 Elavé Trés devé
madérde ()
Dbésilé 35 - 39,2 Elgvi Tris e
sévare (II)
Obésité = 40 Trise dlavéd | Extrérmement
rearica (1) e

Tableau 3 : Risque relatif de mortalité en fonciion du surpelds
et de I'activité physique’,

Activite

Activitd
= 3,5 h/semaine | < 3.5 hisemalne
Maigres (IMC = 20) 1.0 1,66
Excéds de poids 1.4 242
| MG = 28}

et notamment de rechercher les hyperlipidémies. Chez
3 % des femmeas adulles, on peut détecter une hypa-
thyroidie subclinigue ou clinigue mais celle-ci n'expli-
fue en rien une prise de poids de 15 &4 20 kg. Des
radiographies seront réalisées pour mettre an dvidence
une surcharge ostéo-articulaire ainsl gu'une échogra-
phie abdeminale pour confirmer une suspicion de
stéatoze at recherchar des lithiazes vésiculaires.

Il. LE VOLET DIETETIQUE

Enquéte alimentaire et recours au service de diéte-
tique

Il est utibe, au début de la prise en charge, de se
faire aszsister par un{e} digtéticien{ne). Il importe en
effet de faire comprendre au patient gue =l grossit,
c'est qu'il mangea trop par rapport & ce qu'il dépense,
une évidence qui est souvent refusée. Le ou la
digtéticien(ne) peut alder 4 évaluer les basoing énerge-
ligues propres au patient. Mais engquéte alimentaire
telle que pratiguée habituellement sous-estime large-
ment les ingestats pour diverses raisons. || faul se rap-
peler que la consultation didtélique prend du temps et
qu'elle n"est pas rembourséda par I'IMAMI™,

Mous utilisons en pratique une enquéte alimen-
taire simplifige, qui a &té validés en la comparant &
une enguéte sur 7 jours’. Elle se base en partie sur le
fait gque les patients ne sous-estiment pas leur apport
protidique. On pose donc 3 questions sur les guantités
de protéines consommees, on y goute 5 gquestions
supplémentaires concermant les grignotages, les bois-
sons caloriques, les enfrées salées, los desserts su-
crés et les repas festits. En quelques minutes, on cal-
cule 'apport calorique guotidien moyen. |l se situe en

moyenne & plus de 2.000 Keal, av grand étonnement
du patient.

Stratégies thérapeutiques

Ces stralégies comportent 3 volets : les change-
meants de styla de vie, la thérapie comportementale
(BASO) et linterdisciplinarité de la prise en charge.

Elles saront personnalisées, adaptées aux rnis-
ques encourus par le patient et & sa motivation. Le
madecin fraitant n'est pas en possession de " receltes
miracle " : il doit au contraire souvent amenear son pa-
tient sur un terrain plus réaliste. || expliquara les diver-
ses possibilités thérapeutigues et mettra en garde con-
tre une série da régimes fantaizsistes et parfois dange-
raux. Sur le plan médical, I'objectif réaliste, dans le cas
l& plus courant, est la parte de 10 % du poids de dé-
part, puisqu'on sait que celte perte ast suffisanta pour
réduire les facteurs de comorbiditd associés a l'excés
pondéral. || 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 caloriqgue de 9 x 7.000 Kcal. En tenant compte
do 'anamnése alimentaire rapide 1 de I'évaluation des
dépenses, il faudra faire admettra au patient qu'avec un
régime & 1,500 Keal, il faudra 6 miois pour que 'objectif
50it atteint.

En 1994, a &té mis sur pied aux USA le National
Weight Control Registry dont l'objectif était de mettre
en évidence las factaurs qui assurent le succés de la
perte pondérale’®, Pour tre accepté dans le ragistre, il
faul avelr perdu = 15 kg et avoir maintenu son polds
paendant au moins un an. Les trois clets du succés chez
ces patients sont simples et attendues ; 1) ingérer moins
do calories (= 1.400 Keal) et meins de graisses (sans
dépasser 20 % de la ration calorique} ; 2) se peser
réguligrement et tenir un agenda alimentaire ; 3] aug-
menter son activitéd physique pour assurer una perte
d'anviron 3.000 Kcal par semaine, ce gui correspond a
ume marche rapide d'une heure par jour.

Le régime

Classiquement, une réduction d'enviren 500 a
1.000 Kcalf est proposée par rapport aux apports ha-
bituels en prescrivant un régime aguilibré comprenant
grosso modo sur le plan calorigue 20 & 30 % de grais-
ses, 20 % de protéines et 50 % d'hydrates de carbone.
Cette réduction des apports alimentaires entraine ung
parte da polds de 0.5 4 1 kg/semaine. Des varlantes
sont proposées par certains professionnals de santé.
A. Atkinz a proposé dés 1972 un régime cétogénique,
pauvre en hydrates de carbone et riche en graisses. Ce
type de régima a é1é fortlament critigué mais récem-
men! daux publications 'ont remis & I'honneur, exclusi-
vement & court terme™ "™, Ce type de régime n'est pas
indigué chez les diabétiques. De plus, il entraine une
hyperlipideémie chez les enfants traités pendant 6 mois™,

* Consensus de la Belgian Associdlion for the Study of Obesity
(BASO}, non publlé mals dispenible auprés du Pr E. Muls (K.U.LJ.
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La réduction des boissons sucrées et alcoolisdas est
recommandée. |l faudra également recommander awx
patients une lecture attentive des étiquettes collées sur
Ies emballages des aliments.

Les régimes hyperprotéinés sont 4 la mode. Les
protéines ont la faculté de donner plus de satiété : elles
sont donc intéressantes dans tout régime amaigrissant
mais il faut uliliser des supplemeants proteiques pauvres
en graisses. Beaucoup d'éludes ont été réalisées avec
des résultats favorables mals 4 trés court terme. Un
essai récent randomisé fait état des résultats & plus
long terme. Il s’agissait d'un régime avec réduction des
graisses (30 % de lapport calongue) et adjonction de
protéines pour appoarter soit 25 % (HP) soit 12 % (BF)
da l'énergle totale. Aprés six molis, la perte de poids
était de 5.4 kg dans le groupe HP contre 5.9 dans le
groupe BE Aprés 12 maois, il v avait moins d'échappe-
ment chez les HF 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
pathalogie'.

Il ¥y a quelgues années, les régimes a trés bas-
ses calories ont &té proposés pour des obésités mor-
hides'™ . lls sant abandonnés actuallement.

Una étede récenta® a comparé les résultats & un
an de regimes " populaires © aux USA {Atkins, Ornish,
Weight Watchers et Zona) an montrant leur faible effi-
cacité {+ 2 kg) et la faible cbservance : la maitié seu-
lemant des patients onl continué le régime pendant un
an.

ill. LE TRAITEMENT MEDICAMENTEUX

Il est capital de faire maigrir les obéses androi-
des qul sont & risgue de développer précocemant un
syndrome polymétaboligue avec son cortége de com-
plications cardiovasculaires.

Il n'existe pas de meédicameants " miracle " mais
diverses moldcules représentant des compléments ufi-
les an cas de malobservance eliou d'échec des mesu-
res hygieno-didtétiques.

A linverse des diuréliques, des exiraits thyroi-
diens, des amphétamines, des laxatifs et des plantes
chinoisas (1}, 4 médicamants ratiennent 'attantion ; laurs
mécanismes d’acticn sont trés diversifiés voire complé-
mentaires.

Il s"agit :

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

* de la sibutramine (Réductiki), anorexigéne central,

= de la metiormime (Glucophage®), biguanide réduc-
frice de la production hépatigue de glucose,

* 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 malécules seront présentés
dossier blanc {eflicacild), dossier neir (contre-indica-
tions, effetz indésirables, interactions, codt), positionne-
ment et questions en suspens, saul pour le rimonabant,
moelécule originale & la fois anfi-obésité et anti-tabac
qui ne sera disponiole sur le marche qu'en 2006 et qui
sera présentée ultérleuremeant.

A. Lorlistat (Xenical®)

C'est un inhibiteur des lipases pancréatigues qui
diminue "hwdrolyse des triglycéndes alimentaires ot de
cette maniére, réduit d'un ters la résorption intestinale
des graisses ef assure une perte pondeérale” =, Son
alimination fécale s'éléve & 08 .

Lessentiel du dossier blane consiste en 2 élu-
des publides en janvier 2004 pour 'une &l an juin 2004
pour l'autre ; toutes 2 & la posclogie de 3 capsules de
120 mg/).

La 1*® &lude™ d'une durée de 4 ans a mobilisé
plus di 3.000 patients obéses (IMC = 30 kg/m®) qui ont
eté traités par des mesures hygidno-didtéliques classi-
ques avec soit ajout d'oristat soit dun placebo. La perte
de poids & &té plus importante dans le groupe orlistat
(6.9 kg) gque dans le groupe placebo {41 kg), diffe-
rence sulfisante pour réduire lincidence 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 5.2 %).

La seconde élude™ a étudié 'amélicration de la
sensibilité a insuline aprés & mols de traitement par
orlistat par rapport  la série placebs. Une amélioration
significative mais modeste de la consommation en glu-
cose a ete observas, tameoin d'une insulino-sensibilite
acorue, associés a un effondrement du taux des acides
gras libres. Uorlistat permat d'oblenir dans ces études,
putre la prévention de la conversion du prédiabéte en
diabéte de type 2 et la correction du prédiabéte avec
réecupéaration d'une telérance glucidique normale, I'amé-
lioraticn d'aufres facteurs de risque cardiovasculaire &
savair la profil lipidigue (moins athérogéne), la tension
artérielle aingl gue le tour de taille, dont on connail la
funeste valeur prédictive lorsgu'ill dépasse 88 cm chez
la fernme et 102 cm chez I'hommes.

Le dossier noir es! repris dans le Tableau 4.

Le positionnement de I'orlistat
= Chez le patient obése (IMC = 30 kg/m*) et en cas de
surpaids {(IMC = 25 kg'm®) avec lacleur de risgque
cardiovasculaire,
+* En association avec une diététigue limitée an matid-
res grasses et une activité physique réguliére.
= Trois objectifs :
1. prévenfion du prédiabate ;
2, prévention de la conversion du prédiabéte en
diabéte franc an méme temps qu'une améliora-

" AAR = réduction absolue du risque ; diffdrence enfre la pourcan-
lage de compiicalions de la sérig main af ¢ la sdrig fraiide.



Tableaw 4: Le dossler noir du Xenlcak@,

* des contre-indications - hyparsensibilité, grossesse e allaite-
mant, cholestase, insuffiseance hépatiqgue ou rénale, avant 4
12 ans ol aprés 65 ans (par mangue $éudes). '
= dus effets indésirables parmi Insguels ;

- une diarhda graissause par mangua de suivi des resiric-
tione lipidiquas (& savolr plug de 30 % de la ration calos-
que sous forme de gralssep,

= une moindre assimilation des vitamines liposolublas (ADEK),
sans rapercession clinique,

- une élévation rare des amylases at des phosphalases alca-
limes,

- un cas rapporié d'hépalite fulminante,

= une interaction avec les AVE (Sintromd@) responsabla dune
balses de I'INA & risgue thrombopgéne.

« un coll dlewé (7685 €04 capsules), sans remboursemant.
= des recommandations -

« &n cas da diarhae graisseuse ; réduction de la ration lipids-
qus,

- en cas de raitemenl per AVE @ augmentation de la dosa
FAVE sous conirdle de I'INR,

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

La baisse de linsulino-resistance par 'orlistat est
la résultante de la baisse de Mabsorplion das graisses
alimentaires qui faverise 'alténuation de I'effet
lipotoxique des lipides sur les coellules B de Lange-
rhans.

Les guestions en suspens

+« Démanstration d'une amélioralion du pronostic
cardiovasculaire an cas d'obésité androide.

* Observance thérapeutique & moyen et & long termes
des mesures hygiéno-didtaétiques et des prescriptions
medicamenteuses.

* Intérét de l'association Xenical® - Réductil® en raison
de la complémentarité de leur mode d'action.

B. La sibutramine (Réductil®)

C'est  un anaraxigens cantral nan
amphétaminigus, inhibiteur de la recapture de la nora-
drénalineg et de la sérotonine. Son mode d'aclion ast
comparable & celul de la venlafaxine (Elexcr®). Sa
métabolisation est hépatique via le cytochrome P450-
isoeEnzyme 3A4.

Son dossier blanc fait état, en combinaison avec
un régime hypocalorigue, d'une perle pondérale d'au
moins 5 % pour plus de la moitié des obéses apréas 24
mois et plus de 10 % chez 21 % des patients™~".

Proportionnellement a la perte de poids, s'asso-
clent une amélicration du contréle glycémique o de
linsulino-résistance, une réduction de la glycémie a
jeun et de 'Hb glyquée ainsi qu'une amélioration du
profil lipidigue.

La sibutramine s'est montrda plus efficace (en
termes de réduction du poids) gque l'orlistat et la
metformine mais & raigon de 20 mgf, posologie supé-

rigura a calla recommandée. Elle est par cantre mains
puiszanta que orlistat pour équilibrar la glycémia en
raizon de son effet sympathico-mimétique responsable
d'une diminufion de la sécrétion pancréatique dinsuline
et d'un eftet antagoniste sur linsulineg.

Son administration est aisée : 1 comprimé] de
10 cu 15 mg.

Son dossier noir est lourd sur le plan des con-
tre-indications, des effets secondairas, des effels indé-
sirables, des interactions avec les inhibiteurs du
cytochrome P450-344 et des précautions (Tableau 5).

Tableaw 5 : Le dossler nolr du Réductil®,

Contre-indications

Hypersansibillé

Obésitg sacondairg

Insuffizance hépatique &t rénale avérée

Coprascription d'enorexigbnes cenfraux

Paychases

Grossesse at allastaman

Troubles majeurs du comportament almentaire {boulimias,

compulsions)

» Palhologies cardiovasculaires ([HTA mal conirdlée,
coronaropathie, arythmies, insuffisance cardiaqua) at hypaer-
thyroldie

* MAD (Aurorix® a1 Nardelzind)

= Avanl 1B ans &1 apris 65 ans (par mangue d'éludes)

* Glaucoma a angla farms

Effets secondaires
« Bfcherasse de la bouche, constipation. Ingomnies, céphakies,
irritabilité
= Effat adrdnargiques avec fachycardie (= 10 systolesim) at hy-
pertenslon disstoliqua
(= 10 mmHg} chez 20 % des patients*ti

Interactions avec las inhibileurs du oylochrome P450-3A4
macrolide, azolés, antidépresseurs (S5AI1, tricycliques), lithium,
cycloaporine [Sandimmum®, nifédipine (Adalat®), wérapamil
{lsoptines)
= rigques accumulation : syndromas sércloninergiqui (lidwee,
agitation, myoclonies, comwlsions, arythmies vantricubaires) et da
néphrotaxicitg.
Pas de démonstration 3 ¢e jour dune réduslion de morbi-mora-
litd cardiovasculaira,
Pas de remboursement — colt 76,72 € pour 26 caps. a 10 ou
15 mg.
Aeprise progressive du poids aprés and du traitemeant

= apréas 1 mois, « 1.5 kg

« aprézs 3 mais, = 4 kg

OB & & B & B

Précautions

= Epilapsin

* Insuffisance rénale légare 4 modérés
= Cure meximale da 12 mols

Le positionnement de la sibutramine chez
['obése s situe en cas d'échec du programme hygiéno-
digtetigue, a sawvoir une perte de peids = 5 % aprés
3 mois ou una intolérance digestive da 'orlistat.

La posologle initiale ne doit pas dépasser 10 mg/j ;
glle sera porlée & 15 mg dans un 2™ temps en cas de
réponse insuffisante. Ladministration de la molécule sera
interrompus dés la 4% semaine si la perte pondérale est
= 2 ki ou aprés 3 mois si la perte pondédrale est = 5 % du
poids corporal. Lassociation Réductil® - Xenical® devrait an
principe, en raison de leur mécanisme d'action trés diffé-
rent, favoriser la perte de poids. La demonsira-
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tion de cet effet additif n"a pas &té apportéa & c¢e jour.
Curieusement, cette combinaison n'a pas encora fait
I'objet détudes cliniques randomisées.

Quant aux questions en suspens, elles concer-

nent :

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

2. Les avantages de |'association Réductil® -
X¥enical® chez les diabstiqgues de type 2, non
démontrés & ce jour dans de grandes études
clinigues en double aveugla.

3. La comparaison de lefficacité de la venlofaxine
el de la sibutramine dont les modes d'action sont
comparables.,

€. La metformine (Glucophage®)

C'est une biguanide insulino-sensibilisatrice ; son
mode d'action est trés complexe, mais son effel princi-
pal est de diminuer la production hépatiqgue de glucose.
Da plus, elle a un effet anorexigéne.

Ses indications : le diabéte de type 2 et le
prédiabete, que les patients soiant obéses ou en
surpoids,

La posologie recommandeée est de 850 mg 2 wj.

Son dossier blanc fait état aprés 2.8 ans d'une
perte de peids de 2 kg et d'une réduction absolue de
lincidence du diabéte de 3,3 % par rapport au groupe
placebo soit un nombre nécessaire da patiants & traiter
(NMNT) de 30. C'est le résultat de I'étude Diabetes
Pravantion Program®™ portant sur 3.000 malades. Son
efficacité est évidenta et rapide chez des patients fran-
chement obéses (IMC > 35 kg/m®) de moins de 60 ans
avec un prédiabéte (glycémie &4 jeun entre 110 et
125 mgfdL).

Son dossier noir mérite de retenir Iattention
(Tableau &).

Son positionnement

Il ne peut se concevoir qu'en présance d'une
fenction rénale correcte, & savoir une clearance de créa-
tinine selon Cockroft = 40 mL/min.

Son efficacité pondérale et métabolique sera

maximale chez les patients franchement obéses de
mains de B0 ans, avec un prédiabéte.

Une guestion en suspens essentielle concerna
la démonstration d'une éventuslle réduction & long

terme des pathologies cardiovasculaires,
IV. LE TRAITEMENT CHIRURGICAL
Introduction

Il existe une réelle épidémie d'obésitéd?
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Tableau & : Le dossier nolr du Glucophage®.

Contre-indications
« Insullisance rénaks

* Grossesss

* Produils de contraste

* Diabéte da type 1

s |nsulfisance respiraboine

Effels indésirables & forte posologle

» Godt mataligue

* Gl > 10 % : nausées, vomissemants, diarrhée, douleurs abdo-
minalas. ..

* Anorexie, amaigrissamant

Interactions

* Alcool (risque - acidose lactiqgue chez les insufiisants hépati-
qués)

* Hypoglycémiants

(IMC > 30) ; sa morbidité et sa mortalité ont &té large-
ment démontrées™*, Drenik a suivi 200 hommes obe-
ses (poids moyen : 1435 kg) de 35 ans de moyenne
[25-74) pendant 7 anz, 50 sont morts pendant 'Sluda?
Lobésité est ainsi devenue le principal probléme de
santé publique dans les pays industrialisés.

La chirurgie est actuellement le seul traitement
de 'obésité morbide (IMC = 40) qui a prouve son effi-
cacité a long terme™ -

Ceatte chirurgie est réalisée par laparoscopie. Les
auteurs ant réalisé en actobre 1992 la premiére inter-
vention mondiale par voie laparescopique™. Actuelle-
ment, toutes les interventions de chirurgie de I'obésité
peuvent &tre réalisées par cette vole d'accés. Les avan-
tages par rapport & la chirurgie ouvarte sont évidents :
amélioration de la fonction respiratoire. diminution des
douleurs postopératoires, pas de risques liés & l'immo-
bilisation et absence de pathologie pariétale
{infection, déhiscence, harnig)®*,

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 da l'obésité ont &té

codifiees par 'Amearican Society of Barlalric Surgery :

* BMI {Body Mass Index) ou IMC {Indice de Masse
Corparelle) = poids (kg)taille (m)?, supérisur & 40.

* IMC antre 30-40 lorsqu'il existe une pathologie asso-
cide pouvant &tre améliorée par la perte de poids :
HTA, diabéta, 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 I'alcool ou aux drogues.

* Risgue opératoire acceptable.

Le réle du psychologue est impartant au sein da



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

Leo différentes interventiona bariatriquea

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

Lefficacité de l'intervention est souvent exprimée
en perte de I'excés de poids. Lorsque la perte de I'ex-
cés de poids est égale ou supérieure a 30 %, l'inter-
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 l'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 swifch duodénal.

Intervention de Scopinaro (Figure 1)

Figure 1: Intervention bariatrique : dtdvu?on bilio-
pancréatique selon Scopinaro.

Cette intervention développée par N. Scopinaro
comporte une gastrectomie subtotale laissant une po-
che gastrique proximale de 200-500 mL. Le gréle est
sectionné a 250 cm du caecum. La partie distale du
gréle est anastomosée a l'estomac restant. Le gréle
proximal est anastomosé sur I'iléon a 50 cm du caacum,
On distingue alors l'anse alimentaire, I'anse bilio-
pancréatique et I'anse commune. Le mécanisme
malabsortif résulte d'un gréle court de 250 cm dimi-
nuant 'absorption des protéines et des sucres. LU'ab-
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 I'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'eesophagite et des uicéres
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 swifch duodénal (Figure 2)

Figure 2 : Intervention barlatrique : switch duodénal et déri-
vation billo-pancréatique.

La medification 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 % ; lI'anémie est
corrigée par des suppléments.

C'est acluellement I'intervention qui présente le
meilleur rapport efficacité/tolérance sous réserve
d’'un bon suivi & long terme avec ajout de suppléments
en fer (treés 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 gastrigue (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 baristrique : bypass gastrigue.

que selon un montage en Y4,

Le pourcentage de perte d'excés de poids est de
50 % & 14 ans. La morbidité opératoire est principale-
ment due aux fistules anastomotiques 0-5 % et aux
occlusions 2 %*“, Cette intervention es! bien tolérée
par le patient.

Les complications tardives sont les sténoses de
l'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 barlatrique : gastrectomie en manchon.

La gastrectomie en manchon peut étre réalisée
comme premiére étape avant un switch duodénal chez
les patients trés obéses (IMC > 50 kg/m?®). Réalisée
seule, elle est efficace puisqu'elle entraine une perte
de l'excés de poids semblable au bypass gastrique
(40 %) & moyen terme. Contrairement a ['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 contrdlée 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
l'intervention la plus populaire en Europe. L'anneau di-
vise I'estomac en deux parties inégales. La poche gas-
trique proximale représente un volume de 15 cc. Le
diametre du passage de I'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-
migére fois par notre équipe et nous avons participé a
son amélioration, Le pourcentage de perte d’excés de
poids & long terme est de 30 a 40 %. Dans les mains
de chirurgiens expérimentés, il n’y a pratiquement pas
de morbidité opératoire. L'anneau 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 'es-
tomac®'. Ces complications sont faciles & gérer par la-
paroscopie mais nécessitent l'exérése de I'anneau. En
cas d'inefficacité de l'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 diabate
et des habitudes alimentaires,



BARIATRIC ALGORYTHM

Figure 6: Algorithme bariatrique.
Traduction des légendes :

Refluxhiatal 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 billo-
pancréatique ; SBPD : dérivation bilio-pancréatique selon Scopinaro ; ASGB : anneau gastrique ajustable.
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