





Résumeé et conclusions

L'obésité est un probleme fréquent et on s’'attend a ce qu'il augmente encore fortement au cours des prochaines
années. Les personnes obeéses sont demandeurs de moyens pour maigrir, souvent plus pour des raisons
cosmétiques et pour lI'image de soi que pour des raisons de santé. L'obésité, et surtout I'obésité morbide,
entrainent toutefois bel et bien une augmentation importante de la morbidité.

La perte de poids moyenne (5-10%) obtenue par des interventions non médicamenteuses ou médicamenteuses,
s'avére le plus souvent décevante pour les personnes concernées. Bien que 10 a 30% des patients sous
traitement médicamenteux obtiennent une perte de poids d'au moins 10%, il n'est actuellement pas possible de
savoir quels patients répondront au traitement. Le maintien de la perte de poids s'avére encore plus
problématique.

Le manque d'observance thérapeutique est un probléme important qui se présente tant lors d'interventions non
médicamenteuses que médicamenteuses. Le pourcentage élevé d’abandons dans les études complique aussi
I'interprétation des résultats.

Interventions non médicamenteuses

Tant les régimes hypocaloriques que ceux pauvres en graisses ou en hydrates de carbone peuvent réduire le
poids a court et a moyen terme (jusqu’a 12 mois). Moins d'une personne sur cing maintient a plus long terme la
perte de poids obtenue. Des études comparant différentes interventions diététiqgues ne permettent pas de se
prononcer quant a une préférence pour tel ou tel régime amaigrissant. La perte de poids peut étre favorisée par
une augmentation du niveau d'activité ou par I'association d'une thérapie comportementale au régime.
L'augmentation du niveau d'activité favorise en outre le maintien de la perte de poids.

Interventions médicamenteuses

Toutes les études évaluent le traitement médicamenteux chez des personnes ayant déja suivi un régime
amaigrissant; il s'agit donc essentiellement d'un groupe motivé. Méme en cas de traitement médicamenteusx,
I'une ou l'autre forme de régime amaigrissant est toujours suivie. Les études disponibles ne permettent donc pas
de se faire une idée quant a I'effet des médicaments chez les patients qui ne savent pas étre motivés a suivre un
régime amaigrissant. Le pourcentage d'abandons dans les études est élevé (jusqu’a la moitié des patients), tant
dans les groupes traités que dans les groupes placebo.

L'effet du traitement médicamenteux sur la morbidité et la mortalité chez des patients atteints d’obésité n'est
pas connu. Bien que I'amélioration obtenue de certains paramétres métaboliques soit prometteuse, on ne
dispose pas de données pertinentes quant a une diminution de morbidité et de mortalité.

- L'orlistat est le seul médicament enregistré et commercialisé en Belgique pour le traitement de I'obésité.
L'orlistat inhibe la résorption de graisses alimentaires, c'est pourquoi le traitement doit toujours étre associé
a un régime pauvre en graisses. Aprés 12 mois de traitement par l'orlistat, une perte de poids
supplémentaire d'environ 3 kg est obtenue par rapport au placebo. Un traitement prolongé avec I'orlistat
augmente les chances de maintenir la perte de poids obtenue, mais cet effet disparait également a I’arrét du
traitement. L'orlistat est surtout associé a des effets indésirables gastro-intestinaux tels que de la stéatorrhée
et de I'incontinence fécale. Pour éviter un déficit en vitamines liposolubles, une prise journaliere de vitamines
est recommandée.

- La sibutramine, une substance anorexigéne, entraine aprés un an de traitement une perte de poids
supplémentaire d’environ 4 kg par rapport au placebo. Un traitement prolongé avec de la sibutramine
augmente les chances de maintenir la perte de poids, mais des que le traitement est arrété, I'effet disparaft.
La sibutramine entraine une légére élévation de la tension artérielle et de la fréquence cardiaque.

- Le rimonabant, un antagoniste des récepteurs cannabinoides, a entrainé aprés 1 an, en association a un
régime hypocalorique et a une activité physique, une perte de poids supplémentaire d’environ 5 kg par
rapport au placebo. La perte de poids se maintient plus ou moins lorsque la prise de rimonabant est
prolongée d’'un an, mais elle disparait aprés I'arrét du traitement. Des nausées, des vertiges et de la diarrhée,
mais aussi des effets indésirables psychiques (insomnie, anxiété et dépression) surviennent fréquemment.
Des données concernant l'innocuité a long terme font défaut.

- Des comparaisons entre médicaments n‘ont été retrouvées que pour la sibutramine et I'orlistat: la différence

de perte de poids nest pas statistiquement significative. Par ailleurs, une association n'a pas de bénéfice par
rapport a une monothérapie.
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1. Définition et épidémiologie

L'obésité peut étre définie comme un état d'accumulation excédentaire de masse graisseuse, en tenant compte
des normes en fonction de I'dge et du sexe. La mesure directe du taux de masse graisseuse est difficile et n’est
pas toujours fiable. On utilise dés lors des méthodes indirectes telles que ‘I'Indice de Masse Corporelle’ (IMC =
kg/m?2). La surcharge pondérale est le plus souvent définie par un IMC compris entre 25 et 30 (les études fixent
souvent le seuil a 27) et on parle d'obésité en cas d’'IMC supérieur a 30. A partir d’'un IMC de 40, on parle
d'obésité morbide™. L'obésité abdominale se caractérise par un dépdt de masse graisseuse au niveau de
I'abdomen. L'obésité abdominale est définie chez la femme par un tour de taille a partir de 88 cm, chez
I'homme & partir de 102 cm’.

La prévalence croissante de |'obésité des derniéres décennies s'explique surtout par des modifications du style de
vie, caractérisées par une augmentation de I'apport énergétique et une diminution de lactivité physique.
L'obésité peut, dans de rares cas, également étre provoquée par la prise de médicaments (p. ex. des
neuroleptiques, des doses élevées de glucocorticoides) ou par des troubles neuro-endocriniens’.

Il ressort de I'enquéte nationale de santé datant de 2004, que 44% des adultes belges présentent une surcharge
pondérale (IMC = 25). Quasi 13% des adultes sont obéses (IMC = 30) et 0,9% sont atteints d'obésité morbide
(IMC = 40). Une sous-estimation de la prévalence réelle n’est pas a exclure, vu que I'lMC de I’'enquéte est basé
sur le poids et la taille tels qu'ils ont été rapportés par les participants'. L'étude Belstress a trouvé des chiffres
similaires; 13% de femmes et 14% d’hommes dans la tranche d’age de 35 a 59 ans sont obéses’. La prévalence
de I'obésité augmente avec I'age et chez les personnes de statut socio-économique plus bas'.

2. Evolution naturelle — Objectif du traitement

L'obésité est un probleme chronique. Les personnes présentant une surcharge pondérale a un age plus avancé
ont souvent déja présenté une importante prise de poids étant jeune adulte’. Moins de 10% des adultes
présentant une surcharge pondérale ou une obésité dans la tranche d’age de 40 a 49 ans ont a nouveau atteint
un poids normal 4 ans plus tard’.

Parmi les personnes en surcharge pondérale qui ont perdu au moins 10% de leur poids, seule une personne sur
cing peut maintenir cette perte de poids pendant au moins 1 an. Les facteurs intervenant dans le maintien de la
perte de poids sont un régime pauvre en graisses, des contréles fréquents du poids et de I'alimentation ainsi
qu’une activité physique réguliére’.

L'obésité constitue un facteur de risque pour différents problémes de santé tels que le diabete de type 2, les
troubles lipidiques, les affections cardio-vasculaires (hypertension, angine de poitrine et maladies coronariennes),
les apnées du sommeil, I'arthrose et certaines formes de cancer’”’. L'OMS a établi un systéme de classification
dans lequel les valeurs de I'lMC sont associées au risque de morbidité. La relation entre I'lMC et la morbidité
peut toutefois étre influencée par des facteurs tels I'alimentation, I'appétit, le métabolisme, I'origine ethnique et
I"activité physique'”.

Les personnes présentant une obésité abdominale ont 2 a 4,5 fois plus de chances de développer des facteurs de
risque cardio-vasculaires (tels hypertension, taux élevé de cholestérol total et faible taux de cholestérol HDL) par
rapport aux personnes ayant un tour de taille normal’. L'obésité abdominale est souvent associée & plusieurs
facteurs de risque d'affections coronariennes et de diabéte de type 2, également appelé syndrome métabolique.
Différentes définitions sont utilisées pour le syndrome métabolique. Le sens de la notion “syndrome
métabolique” est encore fort controversé. En effet, il n'est pas clair si I'association de tous les facteurs de risque
présente un risque accru par rapport aux facteurs de risque considérés individuellement, donc s'il est question
d'un réel syndrome ou non. Il n'y a en tout cas pas de différence de prise en charge puisqu’elle correspond au
traitement des facteurs de risque individuels'.

Il ressort d'études épidémiologiques que la relation entre le poids corporel et la mortalité est curvilinéaire, la
mortalité étant la plus élevée chez les adultes ayant un IMC inférieur a 18,5 et chez ceux avec un IMC supérieur
a 35%%%% | es causes de décés sont surtout des affections cardio-vasculaires. On observe également un risque
plus élevé de décés en cas de rapport taille-hanches plus élevé ou de circonférence abdominale plus grande,
méme apres correction au niveau de I'IMC. La surmortalité observée chez les personnes a IMC faible est due a
des affections fortement liées au tabagisme™.

La difficulté de corriger les ‘variables confondantes’, facteurs liés au facteur de risque a étudier et au critére

d’évaluation, s'avere étre un probléme méthodologique de toutes les études épidémiologiques. Pour cette
raison, un lien est parfois suggéré alors qu'il n’existe pas en réalité'.
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4, Traitement de l'obésité

4.1. Traitement non médicamenteux

Le traitement non médicamenteux de |'obésité peut consister en un régime amaigrissant, une augmentation de
I'activité physique et une psychothérapie.

Un régime amaigrissant peut étre orienté sur une diminution de |'apport énergétique et/ou sur une diminution
de la proportion de macronutriments, tels que les graisses et les hydrates de carbone. Il ressort d'études
randomisées que les différents types de régimes amaigrissants peuvent faire diminuer le poids a court terme
(jusqu’'a 12 mois). Moins d'une personne sur cing maintient la perte de poids obtenue a plus long terme.

Des études comparant différentes interventions diététiques ne permettent pas de se prononcer quant a une
préférence pour tel ou tel régime amaigrissant. La perte de poids peut étre favorisée par une augmentation du
niveau d‘activité ou par I'association d'une thérapie comportementale au régime. L'augmentation du niveau
d’activité a également un effet favorable sur le maintien de la perte de poids.

Le manque d'observance thérapeutique constitue un probléme important dans les interventions non
médicamenteuses. Le pourcentage élevé d'abandons complique I'interprétation des résultats. Il n'est pas possible
de se prononcer quant a savoir quelle intervention convient le mieux a un patient déterminé.

4.1.1. REGIME AMAIGRISSANT

Régime hypocalorique

Dans les régimes hypocaloriques, I'apport calorique journalier varie entre 1200 kcal et 1800 kcal. Il ressort
d'études randomisées qu’une restriction calorique peut faire diminuer le poids de 8% en moyenne sur une durée
de trois a douze mois'. Il semble trés difficile de maintenir une perte de poids & moyen terme, et ceci
indépendamment de la stratégie utilisée. Aprés un suivi médian de 5 ans, 18% des personnes ayant suivi un
régime hypocalorique maintiennent complétement la perte de poids initiale (ou continuent a perdre du poids) ou
maintiennent au moins 9 & 11 kg de la perte de poids initiale'. Les effets d'une restriction calorique sévere (<
1000 kcal par jour) ont surtout été décrits dans des études d’'observation dont les résultats sont contradictoires.
De telles interventions ne sont pas appliquées en pratique ambulatoire, étant donné qu’elles exigent une
supervision médicale rigoureuse. La seule étude randomisée disponible a ce sujet n‘a pas montré de meilleur
résultat avec le régime sévére qu'avec le régime hypocalorique conventionnel'.

Des conseils diététiques apportent un bénéfice supplémentaire de 2 unités BMI aprés un an par rapport aux soins
habituels ( “usual care”) ou a une intervention minimale sous forme d’un bref conseil oralement ou par écrit.
Aprés trois ans, on note une réduction de la moitié du bénéfice et la pertinence clinique est limitée™®.

Des programmes généraux visant a réduire la consommation de boissons avec sucres ajoutés, ne se sont pas
avérés efficaces dans la lutte contre la surcharge pondérale®. Il n’est pas clair si I'échec de tels programmes est
lié a la non-observation de la recommandation a consommer moins de boissons sucrées, ou si la réduction de la
consommation de boissons sucrées n'a pas d'effet sur le poids. Une étude randomisée, menée a grande échelle
dans 32 écoles allemandes situées dans des régions économiguement défavorisées, constatait cependant que les
mesures destinées a stimuler la consommation d’'eau étaient associées a un effet préventif. Au début de I'étude,
24,5% des enfants étaient en surcharge pondérale; a la fin de I'année, ce chiffre s'élevait a 23,5% dans le
groupe d'intervention et a 27,8% dans le groupe-témoin (différence statistiquement significative)”.

Concernant l'impact de la composition du régime alimentaire sur le dégré de la perte de poids chez les patients
obéses, les résultats ne sont pas univoques’. Ce n’est pas tant la nature du régime mais le degré de persévérance
qui semble important pour perdre du poids et maintenir la perte de poids™.

Une brochure reprenant 10 conseils pour perdre du poids (énumérant e.a. les activités dont la balance
énergétique est négative, des recommandations alimentaires et des conseils concernant I'acquisition d'habitudes)
combinée au fait de se peser a des moments réguliers, induit une perte de poids modeste aprés 8 semaines,
selon une étude randomisée menée aupres de 104 adultes en surcharge pondérale ou obéses (différence de 1,2
a 2 kg par rapport au groupe-témoin sur la liste d’attente). Des études de plus grande taille et a durée de suivi
plus longue, menées chez des personnes a formation réduite ou chez des groupes économiquement faibles, sont
souhaitables pour confirmer ces données™.

a. Une méta-analyse (N=46 études, n=11.853) a comparé différentes stratégies concernant les conseils
diététiques. Ceux-ci étaient dispensés en groupe (18 études), individuellement (13 études), ou les deux (11
études) ou par un accompagnement via internet dans 3 études. Dans deux études, la méthode n’est pas
spécifiée. La fréquence des conseils n‘est pas mentionnée. Le groupe contrdle recevait des soins habituels
(usual care) ou bénéficiait d'une intervention minimale (minimal intervention) (brefs conseils oralement ou par
écrit). Un bénéfice supplémentaire de 1,9 unités de I''MC (IC a 95%, 1,5 a 2,3) a été constaté aprés un an
chez les patients qui recevaient des conseils diététiques. Le résultat diminuait de moitié aprés trois ans®.
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