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EDITORIAL

Obésite: comprendre
la maladie, la traiter,
mais surtout la prévenir

Dre LUCIE FAVRE et Pr ZOLTAN PATAKY
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Tous les régimes, tous les programmes de
perte de poids fonctionnent pour ceux qui les
suivent pendant quelques semaines. C’est
une vérité et méme les propositions les plus
farfelues donnent des résultats a court terme.
Le probleme reste pourtant toujours le
méme : comment ne pas reprendre le poids
perdu apres de tels régimes?

Force est de constater que certains scienti-
fiques perséverent et, apres plus d’un siecle
de recherches infructueuses, cherchent tou-

dernieres décennies expliquent la pandémie
d’obésité a laquelle nous assistons, avec des
inégalités génétiques et sociales bien docu-
mentées. Il a été clairement démontré qu’un
renversement de ce déséquilibre, tel que
celui proposé dans les différents programmes
et régimes de perte pondérale, n’apporte pas
de solution durable.' Notre organisme répond
physiologiquement a une perte de poids et
s’en défend.? Une restriction alimentaire ne
peut contrer une physiologie élaborée au cours
de millions d’années d’insécurité¢ alimentaire.

jours le régime qui permettra
d’obtenir des résultats durables. 11 est donc urgent de reconnaitre
X , CERTAINES (o N
Le probleme n’est pas tant dans cette évidence, de I'intégrer dans
Passiduité scientifique, certaine- PUBLICATIONS nos pratiques cliniques et de
Lo Screntiidue, | RENFORCENT DES prati Iques et
ment nécessaire a tout progres, P transmettre ces informations
T STEREOTYPES . -
que dans la publication d’études NEFASTES ET aux patients afin de leur éviter
d’une durée de quelques semaines TOUJOURS BIEN des échecs supplémentaires,
a quelques mois dans des revues . d’empécher un éloignement des
S . ANCRES DANS LE .
scientifiques, comme si elles . soins ou un refus de leur part
. MILIEU MEDICAL , . A4
avaient une quelconque valeur d’aborder la maladie de 'obésité

dans la pratique médicale. Ces
publications renforcent le stéréotype néfaste
et toujours bien ancré dans le milieu médical
selon lequel la perte de poids est possible via
une restriction alimentaire et/ou une activité
physique intensifiée. Elles entretiennent la
stigmatisation dont souffrent les individus
en situation d’obésité et sous-tendent que
ceux qui n’arrivent pas a perdre du poids sont
ceux qui ne font pas assez d’effort, ne sont
pas assez volontaires et ne s’engagent pas
suffisamment pour obtenir le succes attendu.

Ce sont pourtant aussi les recherches scienti-
fiques qui ont permis d’¢élucider les réponses
physiologiques expliquant ’échec des régimes.
La prise de poids est le résultat d'un désé-
quilibre entre 'apport énergétique total et la
dépense énergétique. Les modifications pro-
fondes de notre environnement au cours des

par crainte des jugements ou par
un sentiment de culpabilité.

Les patients doivent savoir que leur obésité
est une maladie chronique, ils doivent com-
prendre qu’un accompagnement profession-
nel et un traitement seront nécessaires. Les
solutions médicales complémentaires aux
changements de mode de vie existent et
integrent justement les connaissances scien-
tifiques acquises. Il s’agit de solutions chirur-
gicales et désormais également médicamen-
teuses. Leur action permet de modifier la
physiologie de la régulation pondérale pour
des résultats a long terme.

La chirurgie bariatrique reste a ce jour 'option
médicale qui permet la perte pondérale la
plus importante et qui a fait ses preuves sur
le long terme. Avec une perte pondérale
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moyenne de 28% a dix ans, le bypass gas-
trique demeure 'opération la plus pratiquée
en Suisse. Ces interventions permettent de
réduire significativement la mortalité, amé-
liorent considérablement la qualité de vie et
les risques opératoires sont toujours moins
importants. Les résultats a long terme
dépendent toutefois largement de la prépa-
ration et du suivi des patients. Les carences
vitaminiques doivent notamment étre sur-
veillées avec attention.

L’approche pharmacologique de I'obésité, qui
a été surtout dans le passé a l'origine de
scandales, est entrée quant a elle dans une
nouvelle ere avec les analogues du GLP-1. Le
liraglutide et le sémaglutide entrainent des
pertes pondérales de 8 et 15% respectivement.
Le tirzépatide, un co-agoniste GLP-1/GIP, a
dose maximale, amene une perte pondérale de
21%. Le profil de sécurité de ces traitements,
initialement développés pour traiter le diabete
de type 2, est rassurant, méme si les données
a long terme aux posologies indiquées pour
le traitement de ’obésité manquent.

Loffre de soins et de traitements se développe
donc trés heureusement pour nos patients en
situation d’obésité, mais ces bonnes nouvelles
ne doivent pas faire oublier la source du
probleme. Comme évoqué plus haut, la
pandémie d’obésité actuelle trouve sa source
dans les changements de notre environ-
nement. Notre société défend cependant
toujours que la responsabilité individuelle
doit ’emporter sur les choix économiques et
sociétaux qui ont mené a cette catastrophe. I
y a quelques semaines par exemple, notre

parlement national a refusé deux initiatives
qui visaient a limiter la quantité de sucre dans
les boissons ainsi que dans certains aliments,
et a indiquer de maniére compréhensible le
contenu en sucre dans ’étiquetage. De telles
actions ont pourtant déja abouti dans plus de
45 pays® et leur impact sur lincidence de
P’obésité parmi les enfants et les adolescents
a été démontré apres quelques années seule-
ment.* Ce sont autant de cofits de la santé qui

sont économisés mais, une

nouvelle fois, dans notre pays,

les intéréts économiques plz’i\?,és UNE NOUVELLE
FOIS, DANS

Pont emporté sur les problémes
de santé publique. L’ironie ne
sarréte pas la, le journal The
Economist titrait début mars:
«De nouveaux médicaments

NOTRE PAYS,
LES INTERETS
ECONOMIQUES
PRIVES LONT
EMPORTE

pourraient mettre fin a 'obésité

dans le monde», soulignant que
les nouveaux traitements ne pouvaient arriver
a un meilleur moment, puisqu’«en 2020, deux
cinquiemes de la population mondiale étaient
en surpoids ou obeses». Larticle précise que
les investisseurs sont aussi enthousiastes
que les patients. Quel magnifique marché en
effet!

En tant que professionnels de la santé, nous
devons nous mobiliser sur les questions de
santé publique. En mai, linitiative MAYbe
Less Sugar — Doux MAI moins sucré (www.
maybeless-sugar.ch) invitera la population
de Suisse romande a se questionner sur la
quantité de sucre que nous consommons.
Une occasion d’interpeller le role de ’envi-
ronnement pour aider les patients a faire des
choix favorables a la santé.
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Evolution de la perception de
Pobésité: le «poids» des normes
sociales

J. C. Correia et Z. Pataky

a perception de ’obésité et du corps

idéal a bien évolué au cours du

temps, liée en grande partie a des
normes sociales qui ne sont pas toujours
guidées par les connaissances scientifiques.
L'utilisation des médias sociaux pour la
promotion de la santé est un domaine
d’investigation émergent. Les recherches
préliminaires suggerent qu’ils ont le
potentiel d’étre une plateforme
permettant a la fois de lutter contre la
stigmatisation de 'obésité et de
promouvoir une image corporelle
positive. Mais il y a également des
preuves qui suggerent le contraire.
Notamment, la diffusion d’images
retouchées qui véhiculent des idéaux de
minceur irréalistes peut nuire a la santé
physique et psychologique. Des recherches
supplémentaires sont nécessaires pour
déterminer comment utiliser au mieux
les réseaux et médias sociaux comme
outil de promotion de la santé.

Rev Med Suisse 2023; 19: 555-61

Agonistes des récepteurs du
GLP-1 et du GIP: des thérapies
émergentes de I'obésité

D. Chartoumpekis et L. Favre

obésité est une maladie métabolique

chronique et récidivante associée

a de graves complications et a une
mortalité accrue. La chirurgie bariatrique
était jusqu’a récemment la seule
intervention permettant d’obtenir
une perte de poids significative et son
maintien. Une meilleure compréhension
de la régulation endocrinienne de
Pappétit a permis le développement
de nouveaux traitements. Les analogues
du GLP-1 sont déja disponibles et une
double activation des récepteurs du
GLP-1 et du GIP (double agoniste) a
récemment montré une efficacité encore
plus importante en termes de perte
pondérale. Nous proposons une synthese
des mécanismes d’action connus et des
données cliniques qui soutiennent
P'utilisation de ces molécules dans le
traitement de I'obésité.

Rev Med Suisse 2023; 19: §62-6

Programme de préparation a la
chirurgie bariatrique congu avec
les patients: enjeux et bénéfices
F. Somers, A. Toumanova, J. Bass et Z. Pataky

algré Pefficacité pondérale et
métabolique de la chirurgie
bariatrique, pres de 35% des patients
opérés présentent une reprise pondérale
liée a des changements comportementaux
insuffisants. Collaborer avec des patients
partenaires pour co-construire un
programme éducatif de préparation
représente une opportunité ajustée
a I’évolution sociétale de favoriser
Pimplication des patients. Ce partenariat
débute par ’exploration des besoins
des partenaires et suit un processus
progressif et sur mesure qui répond
aux enjeux de place et de pouvoir
soulevés. Il aboutit a la création d’une
journée d’enseignement, en début de
parcours, visant le consentement éclairé
et a un programme, en fin de parcours,
centré sur les changements
comportementaux dans leur dimension
concrete, a ’appui d’un nouvel acteur
de santé reconnu: le patient partenaire.

Rev Med Suisse 2023; 19: §52-4

Quelle relation entre alcool
et obésité?
A. Nasce et Z. Pataky

es prévalences de la consommation

d’alcool et de ’'obésité ne cessent

d’augmenter. L’objectif de cette
revue de la littérature est de donner un
apercu de I’association entre ces deux
problématiques sanitaires et socio-
économiques. L’éthanol, agissant sur la
régulation cérébrale de la faim et de la
satiété ainsi que sur le systéme
mésolimbique de la récompense, est a
considérer comme une substance
orexigene. En outre, il bloque la béta-
oxydation des lipides, prédisposant a leur
stockage. Malgré des évidences scienti-
fiques discordantes, qui sont cependant
conditionnées par des biais et limitations,
les experts sont d’accord de considérer la
consommation de boissons alcoolisées
comme un probable facteur contribuant
a l'incrémentation du taux d’obésité
observé lors des derniéres décennies.

WWW.REVMED.CH 5 4 5
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Le régime cétogene: efficace
contre le cancer?
A. T. Tankeu, M. Barigou, R. Pedro,

R. De Micheli, A. Bodmer, L. Genton,
T-H. Collet et C. Tran

e régime cétogene vise a réduire

Papport nutritionnel d’hydrates de

carbone en augmentant les lipides.
Ce régime est une option thérapeutique
reconnue, en particulier chez les enfants
souffrant d’épilepsie réfractaire. Il fait
aujourd’hui 'objet d’un regain d’intérét de
la part des médecins et des chercheurs,
en raison de son potentiel effet théra-
peutique dans d’autres pathologies
comme certaines maladies neurodégéné-
ratives, le syndrome métabolique ou
meéme le cancer. Le cancer étant I'un des
grands défis de santé publique, les
approches complémentaires pour
améliorer Pefficacité des thérapies
anticancéreuses standards font ’objet de
nombreuses recherches. Cet article fait
le point sur la place du régime cétogene
comme thérapie complémentaire dans le
cancer, les évidences scientifiques et les
éventuels aspects pratiques d’une telle
approche.

Rev Med Suisse 2023; 19: 546-51

Stigmatisation des personnes
atteintes d’obésité: comprendre
et affronter les préjugés sociétaux
J. Frantz, S. Mantziari et L. Favre

OMS reconnait officiellement

Pobésité (IMC = 30 kg/m*) comme

une maladie depuis 2008. Pourtant,
les personnes touchées par 'obésité font
souvent ’objet de reproches et de stéréo-
types négatifs de la part de la société et
des prestataires de soins de santé. Cette
stigmatisation peut avoir des répercussions
négatives sur la santé mentale comme
physique. Ce phénomene peut aussi
conduire le stigmatisé a intérioriser le
préjudice, considérant son sort comme
normal. Cet article vise a fournir aux
professionnels de santé les outils
nécessaires pour comprendre et aborder
cette question, afin de mieux soigner les
patients touchés par ’obésité.
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L’OMS reconnait officiellement Pobésité (IMC 2 30 kg/m?) comme
une maladie depuis 2008. Pourtant, les personnes touchées par
Pobésité font souvent PPobjet de reproches et de stéréotypes
négatifs de la part de la société et des prestataires de soins de
santé. Cette stigmatisation peut avoir des répercussions néga-
tives sur la santé mentale comme physique. Ce phénomeéne peut
aussi conduire le stigmatisé a intérioriser le préjudice, considérant
son sort comme normal. Cet article vise a fournir aux profession-
nels de santé les outils nécessaires pour comprendre et aborder
cette question, afin de mieux soigner les patients touchés par
PPobésité.

Stigmatization of people with obesity:
understanding and confronting societal prejudice

Obesity (BMI = 30 kg/m?) has been officially classified as a disease
by the WHO since 2008, yet individuals affected by obesity often
face blame and negative stereotypes from society and healthcare
providers. This stigmatization can lead to negative impacts on both
mental and physical health. This phenomenon can also lead the
stigmatized person to internalize the prejudice, considering their
fate as deserved. This article aims to provide healthcare profes-
sionals with the tools to better understand and care for patients
with obesity.

INTRODUCTION

La stigmatisation est un processus d’interaction sociale com-
mun dans nos sociétés touchant divers individus par rapport
a un groupe dominant. Son étymologie vient du latin stigma,
stigmatis, lui-méme emprunté au grec ancien signifiant
«piqlre, marque au fer rouge, stigmate». Or, il s’agit d’un
concept sociologique, introduit par Goffmann, qui définit le
stigmate comme un «attribut profondément discréditant»,
réduisant l'individu stigmatisé «d’une personne integre et
ordinaire a une personne dégradée et diminuée».' Ce concept,
couramment utilisé, a, avec le temps, perdu en précision. La
stigmatisation repose sur des représentations et croyances
sociales qui tendent a attribuer a I'individu concerné des
valeurs morales dévalorisantes. Il s’agit d’un glissement basé
sur des caracteres physiques vers des qualités morales. Ainsi,

?Service d’endocrinologie, diabétologie et métabolisme, Département de médecine, Centre
hospitalier universitaire vaudois, 1011 Lausanne, bService de psychiatrie de liaison,
Département de psychiatrie, Centre hospitalier universitaire vaudois, 1011 Lausanne,
“Service de chirurgie viscérale, Département de chirurgie, Centre hospitalier universitaire
vaudois, 1011 Lausanne

johanna.frantz@chuv.ch | styliani.mantziari@chuv.ch | lucie.favre@chuv.ch

le sujet souffrant d’obésité «mange trop» donc «ne sait pas se
contrbler», «n’a pas de volonté» ou «n’est pas digne de
confiance».” Ces individus, fortement touchés par ces préjugés
dévastateurs, souffrent d’une maladie chronique ayant des
conséquences néfastes sur la santé telles que la majoration du
risque de complications médicales sur le long terme et la
réduction de 'espérance de vie.® En Suisse, les données de
I'Office fédéral de la statistique de 2017 confirment 'augmen-
tation de la prévalence de I'obésité, celle-ci ayant presque
doublé, passant de 5 a 11 % entre 1992 et 2017.* Malgré ce
constat, la stigmatisation de 'obésité perdure avec une préva-
lence rapportée entre 19 et 42 %, prévalence qui s’accroit a
mesure que 'exces de poids augmente.’ En plus des consé-
quences déléteres sur la santé physique et mentale des per-
sonnes touchées, ce phénomene s’étend a différents domaines
de leur vie tels que ’éducation, le milieu professionnel, les
soins et, de maniére plus générale, la société.® Goffmann
décrit un processus en 5 étapes, représenté sur la figure 1.
Lorsque ce dernier est pleinement accompli, le stigmatisé
considere son sort comme normal.?

Une étude américaine, publiée en 2018, a estimé que 40 a
50 % des adultes américains en surpoids (IMC = 25 kg/m?) et
obeses avaient internalisé les préjugés liés au poids. Les sujets
ayant des niveaux élevés de préjugés liés au poids internalisés

Les 5 étapes de la stigmatisation

RG 1 par E. Goffman’

1. Le label « déviant » est
attribué a un individu par
d’autres Individus au cours
d’interactions sociales

2. individu se trouve réduit
a son stigmate, toutes ses autres
qualités sociales passant
au second plan

5. Le sujet stigmatisé
considére normal et justifié
le sort qui lui est réservé,
le piege se referme sur lui

3. L’étiquette rend possible
et justifie certaines
discriminations sociales

4. Le sujet stigmatisé
intériorise la dévalorisation

(Adaptée de la réf. 2).
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REVUE MEDICALE SUISSE

étaient susceptibles d’avoir un IMC plus important, une
tendance a surestimer leur poids, des expériences antérieures
de stigmatisation liée au poids comme des moqueries ou un
engagement actif dans des efforts pour perdre du poids.’

QUI SONT LES ACTEURS?

Les personnes souffrant d’obésité sont vulnérables a la
stigmatisation en milieu scolaire, éducatif, professionnel,
médical, sociétal et méme au sein de leurs relations intimes
telles que la famille (parents, enfants, conjoints) et amis.® En
effet, les acteurs qui participent au maintien de ce phéno-
mene sont multiples. Les messages délivrés par les médias, le
discours politique, les campagnes de santé évoquent la notion
de responsabilité personnelle et vont ainsi jouer un rdle
prépondérant dans le regard que la société leur porte.?

Les médias

Une étude américaine de 2011 a analysé des articles d’actua-
lité en ligne traitant de 'obésité. Les photographies incluses
dans ces articles comprenaient 27% de sujets avec un poids
normal et 65% avec un surpoids ou une obésité; 72% des
images représentant une personne en surpoids ou obese
étaient décrites de manicre stigmatisante et négative. De
plus, comparés aux individus de poids normal, les sujets en
surpoids ou obeses étaient significativement plus susceptibles
d’étre représentés de maniere tronquée, en ne montrant que
I’abdomen ou le bas du corps de la personne, ou en étant en
train de boire ou manger. Ces mémes sujets étaient moins
souvent représentés entierement habillés, portant des véte-
ments professionnels ou faisant de 'exercice par rapport aux
sujets de poids normal. Les résultats de cette étude illustrent
Pampleur du phénomene de stigmatisation, véhiculé en ligne
par les médias, renforcant alors les préjugés et la discrimina-
tion des personnes obeses par la société.’

La Iégislation

II est intéressant de noter I'absence d’une loi nationale
condamnant la discrimination liée au poids. La Constitution
fédérale suisse «condamne, a titre d’exemple, les criteres
discriminatoires suivants: origine, race, sexe, age, langue,
situation sociale, mode de vie, convictions religieuses, philo-
sophiques ou politiques, déficience corporelle, mentale ou
psychique»."” Cependant, la «grossophobie» n’est actuelle-
ment pas reconnue comme délit par le Code pénal suisse.
Cette absence de loi délivre un message de tolérance et
d’acceptation quant a la discrimination liée au poids.®

Les prestataires de soins

De nombreuses études aux Etats-Unis et 4 ’étranger ont été
réalisées afin d’évaluer ’adhérence des professionnels de la
santé aux stéréotypes sur les patients obeses, leur attribuant
ainsi la responsabilité de leur situation.®'" Une étude améri-
caine de 2003 a évalué I'attitude de 620 médecins de premier
recours (MPR) envers les patients obeses ainsi que les causes
et traitements qu’ils attribuaient a 'obésité. Ces médecins
évoquaient, en premier lieu, un manque d’activité physique
comme une cause significativement importante d’obésité,

suivie de I’exces alimentaire et d’un régime riche en graisses.
Plus de 50 % des MPR avaient une perception négative
(«maladroits, peu attrayants») de ces patients. Ce panel a
notamment jugé les traitements de 'obésité comme moins
efficaces que ceux proposés pour de nombreuses maladies
chroniques, dont le diabéte, 'hypertension, le tabagisme et
’alcoolisme. La majorité des MPR (75 %) adhérait aux recom-
mandations indiquant qu'une réduction de 10 % du poids
permet d’améliorer les complications de santé liées a 'obésité.
Finalement, 54 % d’entre eux rapportent que, si leur temps de
travail était remboursé de maniere appropriée, il passerait
plus de temps avec leur patient pour la gestion de leur poids.
Cette étude révele que les MPR percoivent souvent ’obésité
comme un probleme de comportement et partagent les
stéréotypes négatifs de notre société. Ils ont connaissance
des résultats des traitements a disposition mais considerent
ce type de thérapies comme moins efficace que la plupart des
traitements d’autres maladies chroniques."

Une récente étude australienne a exploré ’expérience vécue par
des personnes souffrant d’obésité de classe III (IMC > 40 kg/m?)
dans le contexte d’une hospitalisation. Les résultats identifient
trois thématiques principales, influencant de maniere significa-
tive Pexpérience vécue de ces patients: la réponse aux besoins
en soins physiques, les interactions interpersonnelles avec les
professionnels de la santé ainsi que 'impact psychosocial de
P’obésité en milieu hospitalier. Il est relevé qu’une meilleure
compréhension des besoins spécifiques du patient telle que la
mise a disposition d’équipements appropriés (chaises, blouses
de tailles appropriées, facilitateur de mobilité, fauteuils roulants
électriques, etc.), en temps utile, et la prise en compte de la
conception des infrastructures sont des éléments clés. Un
travail de sensibilisation des professionnels quant aux préjugés
sur le poids et la stigmatisation contribue également a améliorer
les interactions interpersonnelles pour offrir des soins de
qualité.” Le domaine de la recherche médicale n’est pas
épargné par la stigmatisation, les personnes souffrant d’obésité
étant souvent peu représentées dans les essais cliniques qui
évaluent la sécurité et Defficacité des nouvelles thérapies."
Une représentation équitable de ces patients est cependant
essentielle pour garantir applicabilité des résultats.

Le systéme de santé

Les spécialistes de I'obésité sont confrontés aux limitations
du systeme de santé suisse actuel qui, par exemple, soumet
les traitements médicamenteux de 1’obésité (analogue du
GLP-1) a des restrictions limitant leur acces. Cette probléma-
tique souligne, une fois de plus, la responsabilité du patient
face a sa maladie, d’autres maladies chroniques comme
I’hypertension artérielle, le diabete ou les maladies oncolo-

giques ne connaissant pas ce type de restriction.

COMMENT Y REMEDIER?

Thornicroft, psychiatre connu notamment pour ses travaux sur
la discrimination et la stigmatisation, considere cette derniere
comme englobant différentes composantes telles que: un pro-
bleme de connaissances (ignorance), un probleme d’attitudes
(préjudices) et un probléeme de comportement (discrimina-
tion).” Le préjudice est défini comme latteinte portée aux
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droits, intéréts ou bien étre de la personne. La discrimination,
elle, se réfere a 'action de séparer et distinguer deux ou plu-
sieurs étres ou choses a partir de certains caracteres distinctifs.
Les campagnes de prévention de santé délivrant des messages
de «manger moins et bouger plus» renforcent les croyances
populaires que le poids est controlable et n’est qu’une affaire
de volonté. Cependant, réduire ’écart entre ces croyances et
les preuves scientifiques, s’attaquer aux préjugés sociétaux
omniprésents et lutter contre les idées recues n’est pas une
mince affaire. Un groupe multidisciplinaire d’experts interna-
tionaux, comprenant des représentants de dix organisations
scientifiques, s’est attelé a la tache, passant en revue les données
disponibles sur les causes et les méfaits de la stigmatisation liée
au poids. Cette collaboration scientifique a permis la parution,
en 2021, d'une déclaration de consensus comprenant des
recommandations détaillées dans le tableau 1. Ces dernieres
visent a sensibiliser la population (public, professionnels de
santé, politiques) aux conséquences néfastes de la stigmatisa-
tion, éliminer les préjugés liés au poids et offrir une nouvelle
narration publique de 1'obésité, cohérente avec les connais-
sances scientifiques modernes.®

LES CONSEQUENCES

La stigmatisation des personnes souffrant d’obésité entraine
un retentissement tant physique que psychologique. Son
impact sur la santé mentale peut étre dévastateur. En effet, ce
phénomene peut étre associé a des symptomes dépressifs, des
niveaux d’anxiété élevés, une perturbation du comportement
alimentaire (alimentation malsaine, crises hyperphagiques, ...),
des comportements de controle du poids ainsi qu’a la consom-
mation de substances. L’individu stigmatisé souffre souvent
d’une baisse de I'estime de soi et d’un isolement social.*'®'” Les
données récentes parues dans ’American Psychological
Association (APA) donne un apercu des liens entre les expé-
riences de stigmatisation liées au poids et leurs répercussions
sur le comportement et la santé des stigmatisés. Ce phéno-
mene participe a des comportements favorisant la prise de
poids et majore la souffrance psychique de ces individus.” Le
stress physiologique engendré par ces situations dégradantes
peut induire des taux plasmatiques de CRP et de cortisol plus
¢élevé, ce qui a un impact délétere, a long terme, sur le risque
cardiovasculaire et la mortalité, comparé a ceux qui ne souffrent
pas de discrimination.®"® Il faut également étre attentif a expé-
rience de stigmatisation dans les soins, qui a des conséquences
particulierement défavorables, résumées dans la figure 2."

COMMENT ABORDER LE SUJET EN CONSULTATION?

La reconnaissance de la complexité étiologique de cette mala-
die diminue les préjugés liés au poids. Il est ainsi essentiel
d’explorer d’autres domaines que le mode de vie et d’investi-
guer de potentielles anomalies hormonales et génétiques, les
effets secondaires de médicaments, des facteurs psycholo-
giques et socioculturels. Bien que rares, les différentes causes
d’obésité secondaire, illustrées dans la figure 3, doivent étre
évoquées et si nécessaire exclues."” Une mise a jour récente des
guidelines canadiennes (tableau 2) offre un guide clinique
pratique aux MPR quant aux options d’évaluation et traite-
ment des patients souffrant d’obésité.

NUTRITION

OBESITE

Déclaration de consensus
sur la stigmatisation de Pobésité®

TABLEAU 1

* Le degré de consensus pour chaque déclaration a été évalué selon échelle
suivante: grade U: accord de 100 % (unanimité); grade A: accord de 90 a 99 %;
grade B: accord de 78 a 89 %; grade C: accord de 67 a 77 %.

Point | Sujet Grade*

Généralités

1 La stigmatisation liée au poids et la discrimination de U
I'obésité ne doivent pas étre tolérées dans les secteurs de
I’éducation, des soins de santé ou de la politique publique

2 | Expliquer Pécart entre les preuves scientifiques et le récit A
conventionnel de P'obésité construit autour d’hypothéses et
d’idées fausses peut contribuer a réduire les préjugés liés au
poids et a atténuer ses nombreux effets nocifs

3 | Le récit conventionnel de Pobésité construit autour d’hypo- A
theses non prouvées de responsabilité personnelle et les idées
fausses sur les causes et les remedes de F'obésité causent des
dommages aux individus et a la société. Les médias, les
responsables politiques, les enseignants, les professionnels de
la santé, les établissements universitaires, les organismes de
santé publique et le gouvernement doivent s'assurer que les
messages et le récit de l'obésité sont exempts de stigmatisa-
tion et cohérents avec les preuves scientifiques modernes

4 L'obésité devrait étre reconnue et traitée comme une maladie A
chronique dans les secteurs de la santé et de la politique

Médias

5 Les médias sont appelés a délivrer des représentations U
justes, précises et non stigmatisantes de I'obésité. Un
engagement des médias est nécessaire pour changer le
discours autour de l'obésité

Soins et formation des professionnels de la santé

6 Les établissements universitaires, les organismes profession- U
nels et les organismes de réglementation doivent veiller a ce
que l'enseignement formel sur les causes, les mécanismes et
les traitements de Fobésité soient intégrés dans les pro-
grammes d*études standards pour les stagiaires en médecine
et autres prestataires de soins

7 | Les professionnels de la santé spécialisés dans le traitement de A
Fobésité doivent fournir des preuves de compétences de
pratique sans stigmatisation. Les organismes professionnels
doivent encourager, faciliter et développer des méthodes pour
certifier la connaissance de la stigmatisation et de ses effets,
ainsi que des compétences et des pratiques sans stigmatisation

8 | Compte tenu de la prévalence de Pobésité et des maladies U
liées a obésité, une infrastructure appropriée pour les soins
et la prise en charge des personnes atteintes d'obésité, y
compris d'obésité sévere, doit étre une exigence standard
pour Faccréditation des installations médicales et hopitaux

Santé publique

9 Les pratiques et les messages de santé publique ne doivent A
pas utiliser des approches stigmatisantes pour promouvoir
des campagnes contre I'obésité. Ces pratiques sont objecti-
vement nuisibles et devraient étre interdites

10 | Les autorités de santé publique devraient identifier et A
inverser les politiques qui favorisent la stigmatisation liée au
poids, tout en augmentant la rigueur scientifique dans les
politiques publiques liées a l'obésité

Recherche

11 | Larecherche sur lobésité et le diabéte de type 2 devrait A
bénéficier d’un financement public approprié, proportionnel
a la prévalence et 'impact sur la santé humaine et la société

Politiques et législation

12 | Il devrait y avoir des politiques fortes et claires pour u
interdire la discrimination fondée sur le poids

13 | Les politiques et la législation visant a interdire la discrimination U
fondée sur le poids sont une priorité importante et opportune
pour réduire ou éliminer les inégalités fondées sur le poids

(Traduit de la réf.E).
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FIG 2

Attitude a I’égard de PPobésité et son traitement

PS: prestataire de soins.

Patient souffrant
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Stress
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)_
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(Traduite et adaptée de la véf. 12).

FIG 3

Causes sous-jacentes de Pobésité chez Padulte

* Screening uniquement chez des patients avec forte suspicion.
MC4R: récepteur de la mélanocortine 4; POMC: proopiomélanocortine; SAOS: syndrome d’apnée obstructive du sommeil; SOPK: syndrome des ovaires polykystiques;
TDA: trouble déficitaire de Iattention.

Patient adulte souffrant d’obésité
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(Traduite et adaptée de la réf. 17).

550

WWW.REVMED.CH

22 mars 2023




impartiale

5 étapes pour guider le prestataire de
—— TABLEAU 2 ;Apes pour gulder e prestataire cx
soins dans le traitement de Pobésité
1 Reconnaissance de I'obésité comme une maladie chronique par les

prestataires de soins, qui devraient demander au patient la permission
de lui offrir des conseils et laider a traiter cette maladie de fagon

2 Evaluation de la personne souffrant d’obésité, a laide de mesures

NUTRITION

OBESITE

sonnes en situation de surpoids ou d’obésité. Bien que ’avancée
de la recherche dans le domaine permette de réduire ’écart
entre les idées populaires et les données scientifiques, le
changement de mentalité peine a suivre. La stigmatisation a un
impact délétere sur la santé psychique comme physique et elle
peut participer a induire des comportements «obésogenes ».

appropriées, et identification des causes profondes, des complications
et des obstacles au traitement de lobésité

Discussion des options de traitement de base (approche diététique et
activité physique) et des thérapies d’appoint qui peuvent étre
nécessaires, y compris les interventions psychologiques, pharmacolo-
giques et chirurgicales

Accord avec la personne souffrant d'obésité concernant les objectifs
du traitement, en se concentrant principalement sur la valeur que la
personne retire des interventions axées sur sa santé

Engagement des prestataires de soins aupres de la personne atteinte
d’obésité dans un suivi avec des réévaluations régulieres et encoura-
gement a promouvoir les soins de cette maladie chronique

Conflit d’intéréts: Les auteures n'ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation

avec cet article.
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Les prévalences de la consommation d’alcool et de Pobésité ne
cessent d’augmenter. L’objectif de cette revue de la littérature
est de donner un apercu de Passociation entre ces deux problé-
matiques sanitaires et socio-économiques. L’éthanol, agissant
sur la régulation cérébrale de la faim et de la satiété ainsi que sur
le systeme mésolimbique de la récompense, est a considérer
comme une substance orexigéne. En outre, il bloque la béta-
oxydation des lipides, prédisposant a leur stockage. Malgré des
évidences scientifiques discordantes, qui sont cependant condi-
tionnées par des biais et limitations, les experts sont d’accord de
considérer la consommation de boissons alcoolisées comme un
probable facteur contribuant a Pincrémentation du taux d’obésité
observé lors des derniéres décennies.

What is the relationship between alcohol
and obesity?

The prevalence of alcohol consumption and obesity continues to
increase. The aim of this literature review was to give an overview of
the association between these two health and socioeconomic
problems. Ethanol must be considered as an orexigenic molecule,
acting on the cerebral regulation of hunger and satiety and on the
mesolimbic reward system. Moreover, studies showed that alcohol
blocks the fatty acid beta oxidation, promoting the storage of lipids.
Observational and experimental studies struggle to find a solid
correlation between the two entities, but they have several biases
and limitations. Experts agree to consider ethanol ingestion as a
potential contributing factor of the higher obesity rates observed in
the last decades.

INTRODUCTION

Durant les dernieres décennies, la consommation d’alcool a
augmenté de maniere considérable, jusqu’a représenter, dans
les pays occidentaux, 32 9% du contenu énergétique journalier
chez les non-abstinents.' Consommé principalement dans un
but récréationnel, I’alcool est a 'origine d’une importante
cascade de problématiques de santé et de conséquences
socio-économiques.’ Selon ’'OMS, 3,3 millions de déces par
années sont associés a I'utilisation des boissons alcoolisées,
dont la dépendance reste insuffisamment traitée, en compa-
raison & d’autres psychopathologies.? Intéressés par la corré-

2Unité d’éducation thérapeutique du patient, Service d’endocrinologie, diabétologie,
nutrition et éducation thérapeutique du patient, Département de médecine, Hopitaux
universitaires de Genéve, 1211 Genéve 14

alberto.nasce@hcuge.ch | zoltan.pataky@hcuge.ch

lation entre la consommation de cette substance toxique et la
prise pondérale menant a ’obésité, autre vraie pandémie de
nos jours, comptant une prévalence, en Europe, de 21,5% chez
les hommes et 24,5% chez les femmes,’ nous avons réalisé une
recherche sur les principales plateformes scientifiques en uti-
lisant comme critere de recherche «Alcool et prise de poids».

POURQUOI ’ALCOOL DETERMINE-T-IL UNE PRISE
DE POIDS?

L’éthanol est responsable d’un apport énergétique élevé, si on
considere qu’un seul gramme contient 7,1 kcal. Le déséqui-
libre de la balance énergétique en faveur d’une augmentation
pondérale semble, en revanche, le résultat d'un mécanisme
plus complexe qu’une simple addition de calories.*

Alcool et appétit: les évidences

Afin d’investiguer la relation entre I’alcool et la prise de poids,
plusieurs auteurs se sont focalisés sur 'impact que la consom-
mation de boissons alcoolisées peut avoir sur I'appétit. La
méthodologie la plus souvent utilisée est constituée par les
alcoholic preloads. Cette technique, parfois complexe quand
on souhaite réaliser des études en aveugle, consiste a admi-
nistrer soit des boissons alcoolisées soit des boissons de
contrdle quelques minutes avant ou durant la consommation
d’un repas standardisé. Lobjectif primaire est d’évaluer 'effet
de I'ingestion d’énergie sous forme d’alcool sur les apports
alimentaires consommés durant un repas standardisé.’ Les
résultats provenant des études disponibles dans la littérature
semblent clairs: consommer des boissons alcoolisées avant
ou pendant un repas ne réduit pas la quantité de nourriture
ingérée, malgré une augmentation globale du taux calorique
assimilé. On parle donc d’additive calories, ou calories addi-
tionnelles, dérivées par la consommation d’éthanol.’

Les études ne se limitent pas a observer I'inefficacité des bois-
sons alcoolisées a déclencher les mécanismes de satiété. Elles
constatent aussi une association intéressante entre I’éthanol
et la stimulation de I’appétit. Westerterp-Plantenga et coll.
ont examiné les effets, sur 52 participants, d’une précharge
alcoolique administrée 30 minutes avant un repas standardisé.
Ils Pont comparée a des précharges isocaloriques en protéines,
hydrates de carbones et lipides. La quantité de nourriture
ingérée suite a ’administration d’alcool était plus importante
par rapport a celle dérivée des précharges en macroéléments.
Lalcool stimulait donc Pappétit de maniere significative.®
D’autres groupes de recherche ont mis en évidence un inté-
ressant appetizer effect ou effet apéritif de 1’éthanol vis-a-vis
de la nourriture. Selon cette théorie, I'intensification de
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l’appétit suite a 'ingestion de boissons alcoolisées dériverait
principalement de la capacité de I’alcool a accentuer la palata-
bilité des aliments ainsi que ’effet hédonique des premieres
bouchées de nourriture sur la prise alimentaire.’

Les effets orexigenes de I’éthanol, combinés a la désinhibition
dérivée par ce toxique, semblent méme vaincre la résistance
des personnes présentant une restriction cognitive alimen-
taire.’ La stimulation de ’appétit suite a la consommation
répétée d’éthanol semble en outre générer des mécanismes
de mémoire cérébrale. On parle donc de 'expectancy effect ou
phénomene de l’attente. Yeomans et coll., en examinant les
quantités alimentaires consommées apres une précharge de
4 boissons différentes, dont de la biere et des jus de fruit
alcoolisés et non alcoolisés, ont noté non seulement des
ingesta plus importants a la suite de 'administration des
boissons alcoolisées, mais également une plus grande assimi-
lation calorique entre les participants ayant consommé de la
biere non alcoolisée par rapport a ceux qui ont été servis avec
du jus isocalorique non alcoolisé.?

Les experts ont également analysé les causes biologiques de
cette corrélation entre alcool et appétit. Plusieurs évidences
ont montré leffet de I’éthanol sur le systeme d’afférences
hypothalamiques orexigénes et anorexigenes. Grace a 'induc-
tion d’une variation des taux sériques de peptides impliqués
par voie neuronale (leptine, ghréline, glucagon-like peptide 1)
ainsi qu’a sa capacité d’agir sur le systéme mésocorticolim-
bique de la récompense, constitué par des neurones a préva-
lence dopaminergique, l’alcool a un effet orexigene.’

D’autres explications de la prise pondérale

Compte tenu de l’absence, dans 1’organisme humain, d’un
systeme de controle d’utilisation et d’emmagasinage de Ialcool,
le catabolisme de cette molécule toxique est considéré
comme prioritaire face auxautres macroéléments. ’oxydation
des lipides est bloquée par I’éthanol, qui est donc responsable
d’un stockage majeur de graisses.’ L’alcool, également, en tant
que liquide, aurait une capacité inférieure d’induire la satiété
par rapport a un aliment solide.’

UNE RELATION DE CAUSE A EFFET COMPLEXE
DANS LA LITTERATURE

Malgré les évidences qui témoignent d’une corrélation positive
entre alcool et appétit, les données de la littérature disponibles
sur l’association entre lalcool et la prise de poids restent
complexes.

Etudes transversales

Plusieurs recherches ont observé un effet neutre ou une asso-
ciation négative entre ’administration d’alcool et la prise de
poids. On constate une tendance a ’augmentation de 'IMC et
d’autres parametres d’adiposité (pourcentage de masse
grasse, ratio entre tour de taille et tour de hanches), surtout si
’alcool est consommé en grandes quantités ou de maniere
compulsive. Les personnes buvant fréquemment de petites
quantités sembleraient en revanche étre protégées de la prise
pondérale™" (tableau 1).

NUTRITION

OBESITE

Typologies de consommations
d’alcool

TABLEAU 1

Le tableau indique les définitions des différentes typologies de consommation
d’alcool, sans inclure, de maniére volontaire, les TUA, psychopathologies

avec des critéres diagnostiques précis.

TUA: troubles liés a 'usage d’alcool.

Dénomination (anglaise) | Définition

Boissons alcoolisées
(alcoholic beverage)

Boisson contenant 10 g d’éthanol

« Un verre de 25 cl de biére a 5° d’alcool

« Un verre de 10 cl de vin ou champagne a 12,5°
d’alcool

« Un verre de 6,9 cl de vin fortifié a 18° d’alcool
« Un verre de 3,1 cl de spiritueux a 40° d’alcool

Chez les hommes

« > 4 boissons alcoolisées par jour OU

* > 14 boissons alcoolisées par semaine
Chez les femmes

+ > 3 boissons alcoolisées par jour OU
+ > 7 boissons alcoolisées par semaine

Consommation d’alcool
arisque
(heavy drinker)

Chez les hommes
* > 4 boissons alcoolisées en 2 heures
Chez les femmes
+ > 3 boissons alcoolisées en 2 heures

Consommation d’alcool
épisodique
(binge drinker)

Consommation d’alcool Chez les hommes

modérée + > 3 boissons alcoolisées par semaine MAIS
(frequent moderate < 14 boissons alcoolisées par semaine
drinker) Chez les femmes

+ > 3 boissons alcoolisées par semaine MAIS
<7 boissons alcoolisées par semaine

Chez les hommes et les femmes
« > 12 boissons alcoolisées par année ET
« < 3 boissons alcoolisées par semaine

Consommation d’alcool
occasionnelle
(frequent light drinker)

(Adapté de la réf.15).

Etudes longitudinales

De maniere similaire, les études longitudinales, s’étendant de
quelques mois a plusieurs années, ont des difficultés a trouver
des modeles solides d’association entre alcool et poids. Les
grands consommateurs semblent plus a risque d’obésité, ainsi
que les individus qui augmentent leur ingestion habituelle en
termes d’intensité ou de fréquence.” Le type de boissons
jouerait également un réle. Ainsi, la biere, riche en hydrates
de carbone, est associée aux prises pondérales les plus impor-
tantes.’ Le vin rouge, cependant, a une action de modification
des aromatases du tissu adipeux, déterminant un volume mineur
des adipocytes. Riche en resvératrol, le vin rouge aurait
également un effet négatif sur la lipogenese de novo avec une
inhibition de certains genes liés a la synthese des lipides.’

Etudes expérimentales

Les études interventionnelles montrant une association
significative entre alcool et poids sont tres limitées. Crouse et
coll, apres avoir ajouté aux régimes de 12 participants
630 kcal/jour d’alcool pendant 4 semaines, ont observé des
augmentations pondérales chez 25% des participants (tous,
de maniére intéressante, souffraient déja d’obésité).” Romeo
et coll. ont noté une augmentation de la circonférence des
biceps apres 30 jours d’administration de biere chez 58 parti-
cipants (660 cc/jour pour les hommes et 330 cc/jour pour les
femmes)." D’autres études n’ont noté soit aucune altération
pondérale soit, paradoxalement, une perte de poids dans les
suites d’ingestions répétées d’alcool.®

WWW.REVMED.CH

22 mars 2023

593




REVUE MEDICALE SUISSE

Variations pondérales
selon les types de consommation

FIG 1

La figure illustre, selon les types de consommation, la tendance a la prise ou
a la perte pondérale associée a différentes typologies de consommation d’alcool.
TUA: troubles liés a Pusage d’alcool; MEOS: systéme d’oxydation microsomal

de Péthanol.
[ ) 8

POIDS NORMAL SURPOIDS/OBESITE

Chez les patients souffrant d’'un TUA
pour:

« Activation du MEOS

« Carences alimentaires

« Toxicité hépatique*

De maniere prévalente chez:

« Les heavy et binge drinkers
« Les consommateurs de biere
et spiritueux®

« Les personnes qui augmentent
fréquence et/ou intensité'?

10,11

Limitations des études

La littérature examinée présente de nombreuses limitations,
ce qui nous oblige a une interprétation critique des données
semblant discordantes. Les études observationnelles ont des
difficultés intrinseques évidentes a trouver des relations
causales entre ces deux entités. Plusieurs facteurs confon-
dants agissent dans la création de biais, comme la différente
prévalence de consommation d’une certaine typologie d’alcool
chez les individus d’age, sexe, culture et classe socio-écono-
mique différents, ou les variations en termes d’activité phy-
sique, temps de sommeil ou polymorphismes génétiques.*®

Les études interventionnelles sont soumises a d’évidents
problemes éthiques. Les petites quantités d’alcool et la durée
limitée d’exposition conditionnent l'interprétation de résul-
tats qui pourraient, sur le long terme, déterminer une prise
pondérale significative.*®

Lalcool peut-il contribuer a une perte pondérale?

Au-dela de certains effets du vin rouge, y aurait-il d’autres
explications a une corrélation inverse entre la consommation
de certaines boissons alcoolisées et le surpoids? Nous devons
considérer que I’éthanol est principalement métabolisé par
deux enzymes: I’alcool déshydrogénase (ADH) et, dans une

moindre mesure, le systeme d’oxydation microsomal de
I’éthanol connu sous ’'acronyme MEOS (Microsomal Ethanol-
Oxidizing System). L’énergie dérivée de I’action du systeme
MEOS est inférieure par rapport a celle qui provient de TADH
et est surtout utilisée pour la thermogenese.* L’activation du
MEOS, qui semble prévalente dans des situations de
dépendance a I’alcool (définie par une incapacité a controler
lingestion d’éthanol malgré d’évidentes conséquences
néfastes aux niveaux médical, professionnel et social),"” est
donc responsable d’un «energy wasting» ou gaspillage éner-
gétique. Si ce dernier est combiné aux carences en macro-
¢léments et a la toxicité directe d’alcool aux hépatocytes, avec
les possibles conséquences métaboliques de insuffisance
hépatique, nous ne devons pas nous étonner de ’émaciation
et des petits IMC souvent corrélés a ces patients (figure 1).*

CONCLUSION

L’obésité est une pathologie dysmétabolique extrémement
multifactorielle, rendant compliquée la réalisation de corréla-
tions indépendantes avec d’autres éléments, comme, dans le
cas présent, la consommation d’alcool. Malgré une littérature
interventionnelle exigué et une observationnelle complexe,
les données relatives concernant leffet orexigene de 1’alcool,
dont lutilisation est a la hausse, nous suggerent que, proba-
blement, cette substance a contribué, d’une certaine maniére,
a Paugmentation de la prévalence de I'obésité durant les
dernieres décennies.

Conflit d’intéréts: Les auteurs n’ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation
avec cet article.

IMPLICATIONS PRATIQUES

m Lalcool est a considérer comme une substance orexigéne a
cause de son action sur le systeme de régulation de la faim et de
la satiété ainsi que sur le systeme de la récompense

= Selon les modalités d’ingestion de I’éthanol, plusieurs voies
métaboliques impliquées dans son oxydation sont activées, avec
des impacts différents sur le poids

= Malgré une littérature complexe, nous pouvons affirmer que la
majoration considérable de la consommation d’alcool a contribué
a laugmentation de la prévalence de l'obésité
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Lobésité est une maladie métabolique chronique et récidivante
associée a de graves complications et a une mortalité accrue. La
chirurgie bariatrique était jusqu’a récemment la seule inter-
vention permettant d’obtenir une perte de poids significative et
son maintien. Une meilleure compréhension de la régulation
endocrinienne de Pappétit a permis le développement de nou-
veaux traitements. Les analogues du GLP-1 sont déja disponibles
et une double activation des récepteurs du GLP-1 et du GIP
(double agoniste) a récemment montré une efficacité encore
plus importante en termes de perte pondérale. Nous proposons
une synthése des mécanismes d’action connus et des données
cliniques qui soutiennent Putilisation de ces molécules dans le
traitement de Iobésité.

GLP-1 and GIP receptor agonists:
emerging therapies for obesity

Obesity is a chronic and recurrent metabolic disease associated
with serious complications and increased mortality. Bariatric
surgery was until recently the only intervention that could lead to
significant and sustained weight loss. A better understanding of the
endocrine regulation of appetite has allowed the development of
new treatments. GLP-1 analogues are already available and a dual
treatment of GLP-1 analogue and GIP has recently shown even
greater efficacy in terms of weight loss. We present a summary of
the known mechanisms of action and clinical data that support the
use of these molecules in the treatment of obesity.

INTRODUCTION

Une meilleure compréhension des mécanismes de régulation
des besoins énergétiques et de 'appétit a permis le développe-
ment récent de traitements médicamenteux de I'obésité. Les
agonistes des récepteurs du glucagon-like peptide 1 (GLP-1),
GLP-1RA, et du glucose-dependent insulinotropic polypeptide
(GIP), GIP-RA, ont démontré leur efficacité pour la perte
pondérale chez les patients diabétiques et non diabétiques. Les
connaissances concernant les mécanismes d’action et les effets
pléiotropes du GLP-1 et du GIP ne cessent de s’étendre mais
les mécanismes impliqués dans la perte pondérale restent
incompletement €lucidés. Nous proposons une synthese des
mécanismes d’action connus et des études cliniques publiées.

?Service d’endocrinologie, diabétologie et métabolisme, Département de médecine, Centre
hospitalier universitaire vaudois, 1011 Lausanne
dionysios.chartoumpekis@chuv.ch | lucie.favre@chuv.ch
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EFFET INCRETINE ET CONCEPTION DES AGONISTES
DU GLP-1 ET DU GIP

La consommation d’aliments est a l’origine d’une réponse
hormonale complexe, dont le but est notamment de mini-
miser les variations glycémiques. Il a été démontré que la
sécrétion d’insuline est plus importante apres l'ingestion
orale de glucose quapres une perfusion intraveineuse de
glucose isoglycémique, ce phénomene étant appelé «effet
incrétine». Deux hormones incrétine ont été identifiées: le
GIP et GLP-1, qui sont respectivement sécrétés par les cellules
entéroendocrines intestinales K et L. Les GLP-1RA sont
utilisés depuis plusieurs années dans le traitement du diabete
de type 2 pour cet effet hypoglycémiant.' Leur potentiel sur la
réduction pondérale a été rapidement exploité.”

Le GIP n’a pas soulevé le méme intérét dans le traitement du
diabete de type 2. Méme a dose pharmacologique, le GIP-RA
ne parvenait pas a augmenter la sécrétion d’insuline chez les
patients diabétiques. De plus, il occasionnait une augmenta-
tion du glucagon, avec une exacerbation de 'hyperglycémie,
et on lui a attribué un potentiel obésogene par son action
directe sur le tissu adipeux.’ Ces données ont été remises en
question, for¢ant une nouvelle considération de ce traitement.
L’avenement d’une nouvelle molécule, le tirzépatide, qui a la
propriété d’activer les récepteurs du GLP-1 (GLP-1R) et du
GIP (GIP-R) (double agoniste) a montré une efficacité
supérieure en termes de contrdle glycémique et de perte
pondérale. La figure 1 montre la structure moléculaire et la
demi-vie du GLP-1 naturel et des différents GLP-1RA utilisés
dans le traitement de ’obésité.

ORGANES CIBLES

La figure 2 résume les roles établis et probables du GLP-1 et
du GIP sur différents organes cibles.

Augmentation de la sécrétion d’insuline

Les GLP-1R et GIP-R sont présents sur les cellules f et o du
pancréas. Leur activation sur les cellules 3 augmente la sécré-
tion d’insuline. Le GLP-1 réduit la sécrétion de glucagon par
les cellules a alors que le GIP augmente. Cet effet du GIP,
initialement jugé comme délétere, a été révisé puisqu’il a été
démontré que le glucagon n’est pas seulement un agent
hyperglycémique, son action sur les cellules f réduisant la
glycémie par une communication paracrine entre les cellules
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FIG1 | Structure moléculaire du GLP-1 et des agonistes des récepteurs du GLP-1 et du GIP

La structure moléculaire (ball and stick model), le poids moléculaire (PM) et la demi-vie (t12) du GLP-1 naturel et des agonistes des récepteurs du GLP-1 et du GIP
utilisés pour le traitement de lobésité.
GLP-1: glucagon-like peptide 1.

GLP-1(7-36) ; PM = 3298 Liraglutide ; PM = 3751 Sémaglutide ; PM = 4114 Tirzépatide ; PM = 4813
t,, = 2-3minutes t, =13 heures t,=7jours t,, =5jours

(Les images des molécules ont été générées par MolView.org en utilisant PubChem comme source. Gris: carbone; blanc: hydrogéne; rouge: oxygene; bleu: azote).

FIG 2 | Réles établis et probables de GLP-1 et GIP sur différents organes cibles

A : augmentation; \: diminution; ?: inconnu, partiellement connu ou sous investigation; X: absence d’expression.
GIP-R: gastric inhibitory polypeptide receptor.
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o et B.“ En outre, ces deux incrétines augmentent la proliféra-
tion et inhibent 'apoptose des cellules f.

Perte pondérale et action centrale

Le ralentissement de la vidange gastrique a longtemps été
proposé comme étant le mécanisme principal a origine de la
diminution de la prise alimentaire. Toutefois, les GLP-1RA a
longues durées d’action, liraglutide et sémaglutide, qui occa-
sionnent une perte pondérale plus importante ont justement
un impact tres faible sur la vidange gastrique en raison d’un
phénomene de tachyphylaxie.® Il a été également postulé que
les effets indésirables digestifs étaient la cause de la perte
pondérale mais cette hypothese a été écartée. Bien que la
survenue des troubles digestifs soit dose-dépendante, la perte
pondérale n’est pas proportionnelle a I'importance de ces
effets indésirables.! C’est finalement l’action centrale des
GLP-1RA qui est a l'origine de la perte pondérale. La grande
majorité des études du GLP-1 au niveau central a été réalisée
chez des rongeurs. L’expression des GLP-1R a été retrouvée
au niveau de plusieurs noyaux hypothalamiques (noyaux
arqué, paraventriculaire, supraoptique), ou les GLP-1RA
activent les neurones anorexigenes et réduisent ainsi la prise
alimentaire.” Le GIP stimule également les neurones hypo-
thalamiques qui controlent appétit et il est aussi suggéré
quil agisse comme agent antiémétique.®

Tissu adipeux

Les GLP-1R et les GIP-R sont exprimés dans le tissu adipeux
blanc mais la signalisation des GIP-R est plus importante.
Leur activation permet une signalisation intracellulaire qui
augmente la capacité du tissu adipeux a stocker les lipides,
favorisant une expansion saine de ce tissu et limitant I’accu-
mulation de graisse ectopique au niveau du foie, des muscles
squelettiques ou du coeur.’ Une augmentation de la dépense
énergétique a été observée avec les GLP-1RA chez la souris
par un effet indirect, via le systeme nerveux sympathique, au
niveau du tissu adipeux beige ou brun.” Ceci n’a pas été a ce
jour démontré chez I’étre humain.

Foie

La présence des récepteurs hépatiques du GLP-1 et du GIP n’a
pas été démontrée. Les effets favorables des agonistes de
ces molécules sur la stéatose hépatique' est possiblement
indirect, en lien avec la perte pondérale et la réduction du flux
de lipides vers le foie.

Ceeur, reins et muscles squelettiques

Les GLP-1R sont exprimés au niveau de plusieurs types de
cellules cardiovasculaires telles que les cellules musculaires
lisses, les cellules endothéliales et les cardiomyocytes. Leur
activation aurait des propriétés de réduction du stress oxydatif
au niveau des arteres coronaires.”” Les GLP-1RA ont démontré
un effet protecteur au niveau rénal, indépendamment de la
réduction de la glycémie, avec des effets anti-inflammatoire
et antifibrotique.” Finalement, les vaisseaux musculaires
expriment les GLP-1R et possiblement les GIP-R. Les ago-
nistes de ces récepteurs augmentent la sensibilité a 'insuline.
L’activation des GIP-R au niveau des muscles squelettiques
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réduirait ’accumulation de lipides. Ces mécanismes d’action
directs se conjuguent avec les effets indirects résultant de la
perte pondérale et du controle glycémique.

PERTE PONDERALE AVEC LES ANALOGUES
DU GLP-1ET DU GLP-1/GIP CHEZ LES NON-
DIABETIQUES

Le tableau 1 résume les données des études de phase III
évaluant le liraglutide," le sémaglutide®™ et le tirzépatide'
dans le traitement de la surcharge pondérale et de ’obésité
chez des patients non diabétiques. Dans toutes ces études, les
traitements ont été instaurés en plus d’interventions sur
I’hygieéne de vie proposées par un professionnel de la santé
afin de favoriser une alimentation équilibrée et encourager a
la pratique d’une activité physique.

Bien qu’il n’existe pas d’essai comparatif entre ces trois molé-
cules, une comparaison indirecte peut étre déduite de leurs
résultats respectifs. En effet, les caractéristiques des sujets
inclus étaient tres similaires, de méme que les objectifs prin-
cipaux. Le pourcentage de perte pondérale avec liraglutide
(3 mgfjour) est de 8%, de 15% avec le sémaglutide (2,4 mg/
semaine) et de 21% avec tirzépatide (15 mg/semaine). Il est
particulierement important de souligner que cette augmen-
tation d’efficacité en termes de réduction pondérale ne
s’accompagne pas d’une augmentation des effets indésirables
digestifs, d’un arrét de la médication en raison des effets
indésirables ou d’effets indésirables graves.

Le liraglutide a la dose de 3 mgfjour est le seul agoniste du
GLP-1 actuellement autorisé en Suisse pour le traitement de
Pexces pondéral. Il est indiqué pour les patients avec un IMC
entre 28 et 35 kg/m* en présence d’au moins une comorbidité
métabolique (diabete, prédiabete, hypertension artérielle
ou dyslipidémie) ainsi que pour les patients avec un
IMC =35 kg/m?. Le sémaglutide a raison de 2,4 mg/semaine est
déja autorisé aux Etats-Unis dans le traitement de 'obésité.
En Suisse, une autorisation de Swissmedic a été obtenue pour
cette molécule en 2022 mais elle n’est pas encore commer-
cialisée. La Food and Drug Administration (FDA) a récemment
octroyé un processus d’évaluation accéléré (fast track) pour
le tirzépatide.

ETUDES DE VIE REELLE

Au-dela des essais randomisés, Pefficacité du liraglutide a la
dose de 3,0 mg/jour a été¢ démontrée dans quelques études en
situation réelle (real life). Dans une cohorte canadienne
impliquant 311 patients avec un IMC moyen de 40 kg/m?, une
réduction pondérale de 7,1% a été observée a 6 mois de traite-
ment chez les 167 patients qui ’avaient poursuivi pour cette
durée."” Une publication italienne portant sur 93 individus
également traités par 3,0 mg de liraglutide rapporte une perte
moyenne de 7,4% parmi les 43 patients qui étaient toujours
sous traitement a 6 mois.'® Une étude similaire, réalisée dans
notre unité et récemment publiée, a montré une efficacité
plus importante: 54 patients ont été inclus et 49 étaient sous
traitement & 10 mois, avec une réduction pondérale de 12,4 %."
Un accompagnement multidisciplinaire a précédé I'introduc-
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TABLEAU 1

Etudes de phase Ill avec les agonistes des récepteurs du GLP-1 et du GLP-1/GIP

Dans le traitement de l'obésité chez des patients non diabétiques.
ap < 0,007 pour toutes les comparaisons avec le placebo.
GIP: polypeptide insulinotrope dépendant du glucose; GLP-1: glucagon-like peptide 1.

Nom

Liraglutide (SCALE Obesity)'*

Sémaglutide (STEP 1)

Tirzépatide (SURMOUNT 1)

Type de molécule

Agoniste des récepteurs du GLP-1

Agoniste des récepteurs du GLP-1

Co-agoniste des récepteurs du GIP et GLP-1

Design

Randomisée, en double aveugle,
contrblée contre placebo, ratio 2:1,
56 semaines

Randomisée, en double aveugle,
contrélée contre placebo, ratio 2:1,
68 semaines

Randomisée, en double aveugle, controlée,
4 groupes (1:1:1:1) avec 3 dosages de tirzépatide

et placebo, 72 semaines

Caractéristique des
patients

n=3731

79% de femmes

Age moyen: 45 ans
Poids moyen: 106 kg

IMC moyen: 38,3 kg/m?

n=191

74,1% de femmes
Age moyen: 46 ans
Poids moyen: 105 kg

IMC moyen: 37,9 kg/m?

N = 2539

67,5% de femmes

Age moyen: 45 ans
Poids moyen: 105 kg
IMC moyen: 38,0 kg/m?

Intervention

Liraglutide 3 mg/j (n = 2487) vs placebo
(n=1244)
Intervention sur le style de vie chez tous
les patients

Sémaglutide 2,4 mg/sem (n = 1306)
vs placebo (n = 655)

Intervention sur le style de vie chez
tous les patients

Tirzépatide 5 mg/sem (n = 630) vs tirzépatide
10 mg/sem (n = 636) vs tirzépatide 15 mg/sem

(n=630) vs placebo

Intervention sur le style de vie chez tous les patients

Résultats

% de perte de poids a
partir de inclusion

Liraglutide: -8,0%
Placebo: -2,6%
(IC 95%: de -5,8 3 -5,0; p < 0,001)

Co-objectif principal

Sémaglutide: -14,9%

Placebo: -2,4%

(IC 95%: de 13,43 -11,5; p < 0,001)

Co-objectif principal
Tirzépatide 5 mg/sem: -15%
Tirzépatide 10 mg/sem: -19,5%
Tirzépatide 15 mg/sem: -20,9%
Placebo -3,1%?

% de patients avec
perte de poids = 5%

Co-objectif principal
Liraglutide: 63,2%
Placebo: 27,1%

(p < 0,001)

Co-objectif principal
Sémaglutide: 86,4%
Placebo: 31,5%

(p <0,001)

Co-objectif principal
Tirzépatide 5 mg/sem: 85%
Tirzépatide 10 mg/sem: 89%
Tirzépatide 15 mg/sem: 91%
Placebo: 35%*2

% de patients avec
perte de poids > 10%

Co-objectif principal
Liraglutide: 33,1%

Sémaglutide: 69,1%
Placebo: 12%

Tirzépatide 5 mg/sem: 69%
Tirzépatide 10 mg/sem: 78%

Placebo: 10,6% (p<0,001) Tirzépatide 15 mg/sem: 84%
(p <0,001) Placebo: 19%*?
% de patients avec Données non publiées >20% >20% >25%
perte de poids > 20% / Sémaglutide: 32% Tirzépatide 5 mgfsem | 30% 15%
>25% Placebo: 1,7% Tirzépatide 10 mg/sem | 50% 32%
(p<0,001) Tirzépatide 15 mg/sem | 57% 36%
> 25%: données non disponibles Placebo 3,1% 1,5%

Effets indésirables

Arrét en raison d’effets
indésirables

Liraglutide: 9,9%
Placebo: 3,8%

Sémaglutide: 4,5%
Placebo: 0,8%

Tirzépatide 5 mg/sem: 4,3%
Tirzépatide 10 mg/sem: 7,1%
Tirzépatide 15 mg/sem: 6,2%
Placebo: 2,6%

Effets indésirables
graves

Liraglutide: 6,2%
Placebo: 5,0%

Sémaglutide: 9,8%
Placebo: 6,4%

Tirzépatide 5 mg/sem: 6,3%
Tirzépatide 10 mg/sem: 6,9%
Tirzépatide 15 mg/sem: 5,1%
Placebo: 6,8%

tion du traitement, avec des interventions diététiques et infir-
mieres ciblant le comportement alimentaire et les sensations
alimentaires. Cette préparation a possiblement permis de
réduire I'intensité des effets indésirables digestifs et explique
I’excellente adhérence au traitement a 10 mois (91%), compa-
rativement aux études précédemment citées.

EFFETS INDESIRABLES

Les effets indésirables digestifs (nausées, diarrhées, consti-
pation) sont treés fréquents a linitiation de ces thérapies,
affectant 20 a 40% des patients, essentiellement durant les
premieres semaines de traitement. Une augmentation pro-
gressive des doses est nécessaire pour limiter leur survenue.

Leffet incrétine de ces molécules, stimulant la sécrétion
d’insuline, est dépendant de la glycémie, donc efficace en cas
d’hyperglycémie mais sans risque d’hypoglycémie chez les
patients non traités avec des médicaments a potentiel hypo-
glycémiant.”

CONTRE-INDICATIONS

Les analogues du GLP-1 ne doivent pas étre utilisés chez les
patients avec une pancréatite aigué ou chronique et la théra-
pie doit étre arrétée immédiatement en cas de symptomes
évoquant une pancréatite. Parmi les 1992 patients exposés au
liraglutide (3 mg/jour) dans I’étude SCALE, 4 ont présenté
une pancréatite aigué (0,2%) comparés a aucun dans le
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groupe placebo." Dans P'étude STEP-1,” trois épisodes de
pancréatites ont été décrits (0,2%) parmi les 1306 patients
ayant recu le sémaglutide (2,4 mg/semaine) et aucun dans le
groupe placebo. Finalement, il n’y a pas de différence en
termes d’incidence de pancréatite dans 'étude SURMONT-1"
chez les patients exposés au tirzépatide ou au placebo (0,2%
dans chaque groupe). Une élévation asymptomatique de
P’amylase et/ou de la lipase peut étre observée. La pertinence
de cette observation, réversible a arrét du traitement, n’est
pas établie. Leur utilisation est contre-indiquée chez les
patients avec un antécédent, personnel ou familial, de carci-
nome médullaire de la thyroide ou de néoplasie endocri-
nienne multiple de type 2 (MENZ2).

PERTE PONDERALE AVEC LES AGONISTES DU GLP-1
CHEZ LES PATIENTS DIABETIQUES

Une perte pondérale est plus difficile a obtenir pour les
patients diabétiques et la différence entre les diabétiques et
non diabétiques est sans surprise confirmée avec les agonistes
des récepteurs du GLP-1.”"% Les caractéristiques différentes
des patients suivis peuvent en partie expliquer ces résultats
avec, dans les études sur les patients diabétiques, une propor-
tion plus importante d’hommes, un age plus avancé et un
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IMC moins élevé. D’autres hypotheses sont avancées telles
que la prise concomitante de certains traitements favorisant
la prise pondérale (insuline, sulfonylurée, bétabloquants), la
crainte des hypoglycémies inhérentes a I'association avec
d’autres traitements antidiabétiques, un microbiote particu-
lierement altéré chez les patients souffrant d’obésité et de
diabete ou une susceptibilité génétique. Le tableau 2 résume
les études portant sur la perte pondérale des patients
diabétiques de type 2 sous traitement de liraglutide et de
sémaglutide. L’étude SCALE Insulin® est la seule qui a
exploré Pefficacité d’un analogue du GLP-1 chez les patients
diabétiques traités par insuline. L’étude SURMOUNT-2%*
évaluant la perte pondérale avec le tirzépatide chez les
patients diabétiques de type 2 est en cours.

MAINTIEN DE LA PERTE PONDERALE
SOUS TRAITEMENT

11 a été clairement démontré, qu’apres une perte pondérale,
des modifications de plusieurs hormones de régulation favo-
risent la reprise de poids lorsqu’elle est induite par un régime.
Cette adaptation métabolique est notamment caractérisée
par une réduction de la leptine et une augmentation de la
ghréline.” Dans les différentes études avec le liraglutide, le

TABLEAU 2

Etudes évaluant Pefficacité et la sécurité des agonistes des récepteurs du GLP-1

Dans le traitement de l'obésité chez des patients diabétiques.

Nom

Liraglutide (SCALE Diabetes)?'

Liraglutide (SCALE Insulin)??

Sémaglutide (STEP 2)2°

Type de molécule

Agoniste des récepteurs du GLP-1

Agoniste des récepteurs du GLP-1

Agoniste des récepteurs du GLP-1

Design

Randomisée, en double aveugle,
controlée, 3 groupes (2:1:1),
56 semaines

Randomisée, en double aveugle, controlée

contre placebo, ratio 1:1, 56 semaines

Randomisée, en double aveugle, double-factice,
controlée contre placebo, ratio 1:1:1,
68 semaines

Caractéristiques des
patients

n =846

50% de femmes

Age moyen: 55 ans
Poids moyen: 106 kg
IMC moyen: 38,3 kg/m?
HbA1c moyenne: 7,9%

n =39

48% de femmes

Age moyen: 56,5 ans
Poids moyen: 99,8 kg
IMC moyen: 35,6 kg/m?
HbATc moyenne: 8,0%

n=1210

51% de femmes

Age moyen: 55 ans
Poids moyen: 99,8 kg
IMC moyen: 35,7 kg/m’
HbA1c moyenne: 8,1%

Traitements diabétiques

0-3 traitements oraux (metformine,
thiazolidinedione, sulfonylurée)
Exclusion des patients sous insuline

Tous les patients inclus étaient sous
traitement d’insuline et < 2 traitements
oraux

0-3 traitements oraux (metformine, sulfonylu-
rée, inhibiteur du SLGT2 ou thiazolidinedione)
Exclusion des patients sous insuline

Intervention

Liraglutide 3 mgfj (n = 423)
Liraglutide 1,8 mg/j (n = 211)
Placebo (n =212)

Intervention sur le style de vie chez
tous les patients

Liraglutide 3 mg/j (n = 198)

Placebo (n =198)

Thérapie comportementale intensive
(réduction apport, activité physique,
thérapie comportementale)

Sémaglutide 2,4 mg/sem (n = 404)
Sémaglutide 1,0 mg (n = 403)

Placebo (n = 403)

Intervention sur le style de vie chez tous
les patients

Résultats

% de perte de poids a
partir de inclusion

Liraglutide 3 mgfj: -6,0%
Liraglutide 1,8 mg/j: -4,7%
Placebo: -2%

Différence liraglutide 3 mgjj

vs placebo: -4%

(IC95%: de -5,1a-2,9; p < 0,001)

Liraglutide 3 mgfj: -5,8%
Placebo: -1,5%

Différence liraglutide 3 mgjj vs placebo:

-43%
(IC 95%: de -5,5 3 -3,2; p < 0,0001)

Sémaglutide 2,4 mg/sem: -9,6%

Sémaglutide 1,0 mg/sem: -7,0%

Placebo: -3,4%

Différence sémaglutide 2,4 mg/sem vs placebo:
-6,2%

(IC 95%: de -7,3  -5,2; p < 0,0001)

% de patients avec
perte de poids > 5%

Liraglutide 3 mgfj: 54,3%
Liraglutide 1,8 mgfj: 40,4%
Placebo: 19%

(p <0,001)

Liraglutide 3 mgfj: 51,8%
Placebo: 24,0%
(p<0,001)

Sémaglutide 2,4 mg/sem: 68,8%
Placebo: 28,5%

(p <0,0001)

Sémaglutide 1,0 mg/sem: 57,1%

% de patients avec
perte de poids > 10%

Liraglutide 3 mgjj: 25,2%
Liraglutide 1,8 mg/j: 15,9%
Placebo: 6,7%

(p <0,001)

Liraglutide 3 mg/j: 22,8%
Placebo: 6,6%
(p < 0,0001)

Sémaglutide 2,4 mg/sem: 45,6%
Placebo: 8,2%

(p < 0,0001)

Sémaglutide 1,0 mg/sem: 28,7%
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sémaglutide ou le tirzépatide, un plateau est généralement
observé apres 10 mois de traitement. Il est plus probablement
la conséquence de cette adaptation métabolique que d’une
résistance au traitement.

SECURITE CARDIOVASCULAIRE

Dans I’étude LEADER,” le liraglutide a la dose de 1,8 mg/jour
a permis une réduction des événements cardiovasculaires
chez les patients avec diabete de type 2 et une maladie cardio-
vasculaire établie dans le cadre d’un suivi sur 5 ans. Le
sémaglutide a raison de 1 mg/semaine, toujours chez les
patients diabétiques avec maladie cardiovasculaire établie, a
permis une réduction des événements cardiovasculaires
majeurs (MACE) de 26% par rapport au placebo.” Un essai
clinique de grande envergure (SELECT; NCT 03574597%) est
actuellement en cours pour évaluer ’effet du sémaglutide ala
dose de 2,4 mg/semaine sur les événements cardiovasculaires
majeurs chez des patients souffrant d’obésité avec une maladie
cardiovasculaire établie.

LAVENIR EST AUX TRIPLE-AGONISTES

Le tirzépatide, double agoniste des récepteurs du GLP-1 et du
GIP, a montré une efficacité plus importante. L’avenir est
Pactivation simultanée des récepteurs du GLP-1, du GIP et du
glucagon (triple agoniste) qui combine les activités anorexigene
et insulinotrope du GLP-1 et du GIP, ainsi que 'augmentation
de la dépense énergétique par le glucagon.

CONCLUSION

Apres le liraglutide a la dose de 3 mgfjour, le sémaglutide a
raison de 2,4 mg/semaine devrait prochainement permettre
une avancée remarquable dans le traitement médicamenteux

de Pobésité. Les récentes études cliniques de phase III avec le
tirzépatide suggerent que la combinaison d’hormones sera la
prochaine étape. Des recherches additionnelles sur la sécu-
rité, lefficacité et le rapport colit-bénéfice de ces traitements,
ainsi que des études de vie réelles avec le sémaglutide et le
tirzépatide, permettront de définir un algorithme pour la
prise en charge médicamenteuse de ’'obésité.

Conflit d’intéréts: Les auteurs n’ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation
avec cet article.

ORCID ID:

D. Chartoumpekis: https://orcid.org/0000-0002-6139-6067
L. Favre: https:/forcid.org/0000-0003-0337-3219

IMPLICATIONS PRATIQUES

m La perte de poids obtenue par les traitements d’agonistes du
GLP-1 et de double agoniste du GLP-1 et du GIP est essentielle-
ment la conséquence d’une action centrale (hypothalamique)
de ces molécules mais ils ont également des effets pléiotropes
sur différents organes cibles.

m Le liraglutide a la dose de 3 mg/jour permet d’obtenir une
perte pondérale moyenne de 8% et est disponible en Suisse
pour le traitement de la surcharge pondérale avec comorbidités
et de l'obésité.

= Le sémaglutide a raison de 2,4 mg/semaine a induit une perte
pondérale de 15% en moyenne, ce traitement devrait étre bientot
commercialisé en Suisse.

m Le tirzépatide 15 mg/semaine, un double agoniste des récep-
teurs du GLP-1 et du GIP a récemment induit une perte pondérale
de 21%, sans effets indésirables plus importants que ceux
observés avec le liraglutide ou le sémaglutide.
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Programme de préparation
a la chirurgie bariatrique concgu
avec les patients: enjeux et bénéfices
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Malgré IPefficacité pondérale et métabolique de la chirurgie
bariatrique, prés de 35% des patients opérés présentent une
reprise pondérale liée a des changements comportementaux
insuffisants. Collaborer avec des patients partenaires pour
co-construire un programme éducatif de préparation représente
une opportunité ajustée a Pévolution sociétale de favoriser
Pimplication des patients. Ce partenariat débute par Pexplora-
tion des besoins des partenaires et suit un processus progressif
et sur mesure qui répond aux enjeux de place et de pouvoir
soulevés. Il aboutit a la création d’une journée d’enseignement,
en début de parcours, visant le consentement éclairé et a un
programme, en fin de parcours, centré sur les changements
comportementaux dans leur dimension concréte, a I’appui d’un
nouvel acteur de santé reconnu: le patient partenaire.

Preparation program for bariatric surgery
designed with patients: challenges and benefits

Despite the weight and metabolic efficiency of bariatric surgery,
nearly 35% of operated patients regain weight due to insufficient
behavioral changes. Collaborating with patient partners to
co-construct an educational preparation program represents an
opportunity to promote patient involvement adjusted to societal
developments. This partnership starts with an exploration of the
partners’ needs and follows a progressive and tailored process that
responds to the issues of place and power raised. It leads to the
creation of a day of teaching, at the beginning of the course, aimed
at informed consent and to a program, at the end of the course,
focused on behavioral changes in their concrete dimension in
support of a new and recognized health actor: the patient partner.

INTRODUCTION

L’augmentation de la prévalence des maladies chroniques a la
fin 20° siecle a conduit a la révision des modeles thérapeu-
tiques et relationnels en santé. Outre le développement de
pratiques de soins centrées sur les patients, soutenues par

2Unité d’éducation thérapeutique du patient (UETP), Centre collaborateur OMS, Service
d’endocrinologie, diabétologie, nutrition et ETP, Département de médecine, Hopitaux
universitaires de Geneéve et Université de Genéve, chemin Venel 7, 1206 Genéve
bInfirmiere, Unité d’éducation thérapeutique du patient (UETP), Centre collaborateur OMS,
Service d’Endocrinologie, Diabétologie, Nutrition et ETP, Département de médecine,
Hépitaux universitaires de Genéve et Université de Genéve, chemin Venel 7, 1206 Genéve
“Patiente partenaire, Hopitaux universitaires de Geneéve, 1211 Genéve 14
florence.somers@hcuge.ch | anna.toumanova@hcuge.ch | judith.sahbane@bluewin.ch
zoltan.pataky@hcuge.ch

I’éducation thérapeutique du patient (ETP) a partir des
années 1970, le partenariat en santé a fait émerger un nouvel
acteur de santé, au méme titre que les autres membres de
I’équipe de soins: le patient, que ce soit pour sa santé ou pour
la santé. Au début des années 2010, le «Montreal model» a
ouvert la voie a ce changement de paradigme en direction
d’une véritable démocratie sanitaire.'

Un des enjeux éducatifs majeurs de la préparation a la chirur-
gie bariatrique est d’amener les patients a s’approprier les
changements comportementaux (diététiques, du comporte-
ment alimentaire et de l'activité physique) a mettre en place
dans leur vie.? Leur mise en ceuvre conditionne la réussite du
projet de santé: atteindre la perte de poids attendue (552 75%
de I’exces de poids selon l'intervention) et la maintenir sur le
long terme pout, in fine, préserver ou améliorer la santé.** Or
entre 15 et 35% des patients opérés présentent une perte de
poids insuffisante (inférieure a 50% de I'excés de poids a
18 mois) ou une reprise pondérale excessive (supérieure a
15% du nadir pondéral enregistré).*’” La conservation d’'une
balance bénéfices-risques avantageuse pour la chirurgie justi-
fie d’une part un encadrement des criteres d’éligibilité a la
chirurgie bariatrique des patients par les autorités sanitaires
(en Suisse: Swiss society for the study of Morbid OBesity:
SMOB) et, d’autre part, de poursuivre le processus d’amé-
lioration continue de l'offre de soins éducative en pré et
postopératoire, au plus pres des besoins des patients.

Dans I’Unité d’éducation thérapeutique du patient (UETP)
des Hopitaux universitaires de Geneve (HUG), le programme
d’enseignement thérapeutique de préparation a la chirurgie
de l'obésité se décline sous la forme de 3 journées non consé-
cutives d’enseignement collectif dans les mois qui précedent
la chirurgie, en complément du suivi spécialisé individuel. Il a
fait ’objet d’une transformation, en 2018, a partir de la consul-
tation de 50 patients.’ Le témoignage d’un pair représente
Pélément central du dispositif autour duquel s’articule de
linformation sur la chirurgie, I'alimentation et lactivité
physique ainsi qu'une réflexion sur les transformations
psychiques et physiques apres I'intervention. Aujourd’hui, les
institutions, dont les HUG, les professionnels de santé (PS)
et le public plébiscitent plus de collaboration entre patients
partenaires (PP) et PS. C’est dans ce cadre qu’est né le projet
de co-conception avec des PP d’un programme d’enseignement
de préparation a la chirurgie bariatrique, en amélioration du
programme existant. 'UETP fait ’hypothese qu’ceuvrer avec
des patients partenaires afin d’améliorer le programme
éducatif de préparation a la chirurgie de 'obésité représente un
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moyen pertinent pour favoriser I'xempowerment» des patients.
Ce projet collaboratif suscite néanmoins des inquiétudes
exprimées par les PS.°

Cet article a pour but de décrire les enjeux et les bénéfices de
la co-construction du programme éducatif a la lumiere du
processus mis en ceuvre pour favoriser la réussite de ce parte-
nariat entre PP et PS.

LES ENJEUX A LA MISE EN CEUVRE DU PARTENARIAT
EN SANTE DANS LUETP

Explorer les besoins des partenaires (PP et PS) en amont de
leur engagement dans ce projet collaboratif a constitué le
fondement du processus. Autour de 4 themes émergents

(missions des PP, compétences des PP, conditions organi-

sationnelles, modalités de partenariat) en congruence avec la

littérature, I’analyse qualitative menée en double lecture a

mis en évidence des représentations différentes des modeles

de partenariat (modele de soutien pour le PS, modele de
complémentarité pour les PP) qui touchent aux valeurs et ala
place des savoirs (respectivement scientifiques et expérien-
tiels) ainsi qu’a I'identité professionnelle. Elle a donc conduit

a lidentification de 3 enjeux clés pour la réussite de cette

collaboration:' "'

1. Mettre en lumiere les points de vue communs (sens et
cadre de lengagement, compétences des PP, besoin
d’accompagnement) comme condition pour entrer en
partenariat.

2. Questionner les représentations du partenariat pour
permettre aux acteurs de construire une collaboration
singulicre et ajustée a leurs compétences de partenaires en
s’accordant sur leurs missions respectives.

3. Clarifier les expertises spécifiques (savoirs expérientiels,
pratiques et scientifiques) et complémentaires comme
moyen d’apaiser les enjeux de place et de pouvoir qui
émergent.

FAVORISER LE PARTENARIAT EN SANTE AVEC
UN DISPOSITIF SUR MESURE (figure 1)

Le travail sur ces axes stratégiques a justifié la mise en place
d’un dispositif d’accompagnement des partenaires structuré
et sur mesure, ou 'expérimentation est un terrain d’appren-
tissage."” Lexploration de concepts pédagogiques et théoriques
(statut des savoirs, modeles de partenariat et d’accompagne-
ment) tout comme les expériences de centres de références
(Montréal Model) ont servi de socle au développement de ce
dispositif.

L’équipe-projet en charge comprenait une PP et des PS de

PUETP. Elle a mis en ceuvre:

1. La préparation des partenaives comprenant le recrutement
des PP en bindme PP-PS, selon des compétences identifiées,
ainsi que I'information des PS de PUETP sur le processus
en cours.

2. La rencontre des partenaires pour favoriser la reconnais-
sance des expertises spécifiques et complémentaires des
partenaires.

3. Le guidage des partenaires pour le travail collaboratif: obser-
vation des 3 journées du programme éducatif existant par les
PP, séances d’analyse de la problématique et co-conception
du nouveau programme éducatif a partir de I’élaboration
d’hypotheses de solution.

4. Dévaluation de Defficacité du partenariat (le produit du
partenariat) et de ’évolution de sa qualité (voir ci-apres les
bénéfices de la démarche collaborative).

Au travers de ce dispositif, 2 patientes partenaires ont été
recrutées sur des criteres d’éligibilités accordés en équipe-
projet: motivation (absence de revendication), réflexivité (recul
émotionnel), savoir expérientiel (compréhension de leur
problématique d’obésité et des enjeux de stabilisation de la
perte de poids a long terme apres la chirurgie bariatrique),
compétences relationnelles et de communication (expériences
collaboratives antérieures avec des PS a ’occasion de témoi-

FIG 1

Processus menant a la co-conception du programme éducatif
de préparation a la chirurgie bariatrique

PP: patient partenaire; PS: professionnels de santé; UETP: unité d’éducation thérapeutique du patient.

1. Préparation
des partenaires

o Présentation
o Mise au travail

e Recrutement
de 2 PP enbindme

PP-PS selon des compétences
des criteres déligibilité communes et
identifiés complémentaires

o Cadre institutionnel :
contrat, financement
o Communication sur
le processus en cours
aupres des PS et
de la hiérarchie
de PUETP pour
lengagement dans
le projet-identification
des PS partenaires
pour le projet

o Elaboration d'une
charte commune
de collaboration

o Auto-évaluation
de Pévolution
des pratiques
collaboratives durant
le processus

o Evaluation de la

« Observation du
programme éducatif
de préparation a la
chirurgie bariatrique
(3jours) par la PP
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de la problématique du partenariat
« Construction (degré de changement

collective d’hypotheses
de solution et
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programme existant

par rapport au
programme existant)
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gnages). A lissue de la rencontre et du travail sur les expertises
spécifiques et complémentaires, les partenaires ont congu une
charte commune harmonisant le futur travail collaboratif. Une
des patientes partenaires s’est désistée en cours de processus
pour des raisons d’indisponibilité professionnelle imprévue.

Les constats issus de 'observation de la PP ont permis, en
collaboration avec 3 PS de PUETP (infirmiere, psychologue,
diététicienne), d’identifier la problématique suivante:

1. Le sens global de la formation est peu explicite et ’articu-
lation des ateliers entre eux peu évidente.

2. Le contenu de la formation est tres dense, au détriment de la
dimension pédagogique (ateliers d’'information sur les axes de
changements diététiques, médicaux, de ’activité physique).

3. Le public qui participe a ce dispositif en fin de parcours de
chirurgie bariatrique a un niveau de préparation hétérogene:
les besoins spécifiques du public sont insuffisamment pris
en compte (peu d’espace de personnalisation), ce qui
complexifie la dynamique de groupe.

4. Certaines thématiques clés comme la gestion du compor-
tement alimentaire ou de lactivité physique sont peu
représentées.

5. Le dispositif présente toutefois des atouts comme I’inter-
disciplinarité pour ’animation des ateliers, des profession-
nels formés a ’éducation thérapeutique du patient, un
climat de bienveillance favorable aux apprentissages et
quelques ateliers ou les patients sont mis en action (jeux
de rdle lors du travail sur les transformations apres I'inter-
vention). D’autre part, les patients expriment leur enthou-
siasme et se mobilisent activement lors du partage avec le
patient témoin.

BENEFICES VECUS DE CETTE DEMARCHE
COLLABORATIVE (figure 2)

A Péchelle de la qualité des soins

Cette analyse est en train de conduire a la transformation du

programme éducatif existant, en favorisant une implication

plus élevée des patients pour leur projet de santé. Elle s’appuie
sur les axes stratégiques suivants:

1. Clarification de I’objectif (pédagogique et thérapeutique)
principal: «envisager les changements comportementaux
nécessaires pour réussir le projet de chirurgie de ’'obésité ».
Larticulation des 3 journées de préparation repose sur le
concept du changement dans sa dimension concrete
(ancrage danslavie quotidienne) plus que sur 'information.

2. Création, pour un public moins averti, d'une journée
d’enseignement supplémentaire comportant des espaces
d’entretien individuel et de personnalisation des ateliers,
centrée sur l’exploration de I’engagement (motivations,
craintes) et la délivrance d’informations sur les enjeux de
la chirurgie bariatrique. Cette journée a pour but de favoriser
le consentement éclairé des patients en amont de leur
engagement dans le processus de préparation a la chirurgie
bariatrique.

3. Implication plus fréquente des patients (PP, association de
patients) et révision du niveau de partenariat (co-animation
d’ateliers éducatifs) avec ce nouvel acteur de santé.

4. Réinvestissement des axes de lactivité physique et du
comportement alimentaire au travers d’ateliers concrets
ou de thématiques issues du vécu de patients déja opérés.

NUTRITION
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Bénéfices de la co-construction

FIG 2 d’un programme d’ETP

Programme d’enseignement thérapeutique préparant a la chirurgie bariatrique.
ETP: éducation thérapeutique du patient; PP: patient partenaire; UETP: unité
d’éducation thérapeutique du patient.

-

« Un programme éducatif
de préparation a la
chirurgie bariatrique
sur 3 jours centré
sur les changements
comportementaux dans
la vie quotidienne avec
des ateliers en co-animation
avec des PP

o Création d’'une nouvelle
journée d’enseignement
collectif avec espace
de personnalisation
en début de parcours et
favorisant I'engagement
éclairé

Efficacité du partenariat

Promotion d'une
culture du
partenariat :
financement
pérenne de PP
dans 'UETP

Qualité du partenariat

J

Le produit de ce partenariat est en cours de finalisation pour
une mise en ceuvre du nouveau programme d’enseignement
collectif de préparation a la chirurgie bariatrique au cours du
premier trimestre 2023.

A Péchelle du partenariat en santé

Cette expérience collaborative a fait 'objet d’une évaluation.
Elle met en lumiere le changement de statut du PP, au méme
titre que celui des PS, au travers d’un besoin de préparation
de tous les partenaires, voire de formation collective. Les
partenaires impliqués deviennent des acteurs engagés du
partenariat en santé: ils se montrent aujourd’hui préoccupés
par les facteurs extrinseques de réussite a sa mise en ceuvre et
envisagent plus concretement des opportunités d’y travailler
en ¢largissant le spectre du partenariat. Ils s’accordent sur le
bénéfice pour le public bénéficiaire: une offre de santé plus
pertinente. A titre individuel, la PP reconnait que cette
expérience lui a permis de mieux comprendre la réalité du
monde médical.

Au niveau institutionnel, la présentation du projet de trans-
formation du programme éducatif a la hiérarchie a conduit a
un accord de financement pérenne par I'institution de I'inter-
vention des patients partenaires dans P'UETP (octobre 2022).
Cette démarche a aussi permis au service d’étre identifié par
les HUG comme service pilote pour un projet de partenariat
en santé transversal, promouvant une culture de la collabora-
tion entre PP et PS.

CONCLUSION

Le partenariat en santé ne se décrete pas, il se construit avec
les acteurs de santé en réponse a une problématique du
terrain de soins et a leurs besoins. Il est un moyen de conduire
aune finalité commune, en 'occurrence permettre aux patients
se destinant a la chirurgie bariatrique de se considérer comme
des acteurs a part entiere de leur projet. C’est a ces conditions
qu’il a permis, dans 'UETP, une transformation innovante du
programme éducatif de préparation a la chirurgie bariatrique:
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plus ajusté a la situation du patient dans son parcours chirur-
gical et a ses besoins, plus explicite sur le theme du change-
ment, plus concret en s’appuyant sur les savoirs expérientiels
de PP animateurs et, finalement, plus collaboratif car favori-
sant '’émancipation des patients. L’évaluation des bénéfices a
plus long terme de ce changement de paradigme, a 1’échelle
des patients et de leur santé, des professionnels de santé et

IMPLICATIONS PRATIQUES

m Selon la littérature, jusqu’a 35% des patients ayant subi une
chirurgie bariatrique enregistre une perte pondérale insuffisante
ou une reprise pondérale excessive a distance de l'intervention,
en lien avec des changements comportementaux insuffisants
(registre diététique, du comportement alimentaire, de l'activité
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une porte d’entrée unique pour
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Lobésité est une maladie chronique qui affecte gravement la
santé physique et psychologique, mais sa prise en charge est
insuffisamment coordonnée. L’absence de stratégies thérapeu-
tiques définies est particulierement évidente depuis Parrivée de
nouveaux traitements médicamenteux. La coordination entre les
professionnels impliqués (spécialistes de Pobésité, médecins
généralistes et autres soignants) et 'implication du patient sont
autant d’enjeux au cceur d’une évaluation nécessaire pour la
construction d’un projet de soins personnalisés. Les centres
interdisciplinaires doivent garantir un accés a Pinformation et
offrir Pensemble des thérapies actuellement disponibles. Une
évaluation psychologique précoce permet d’orienter la prise en
charge en tenant compte de la vulnérabilité et des ressources des
patients.

Interdisciplinary Center for Obesity:
a single-entry point for personalized care

Obesity is a chronic disease that seriously affects physical and
psychological health. However, its management is insufficiently
coordinated. The lack of defined therapeutic strategies is particu-
larly evident since the arrival of new drug treatments. Coordination
between the professionals involved- obesity specialists, general
practitioners and other caregivers - and the involvement of the
patient are all issues at the heart of an evaluation necessary for the
construction of a personalized care project. Interdisciplinary centers
must guarantee access to information and offer the full range of
therapies currently available. An early psychological evaluation allows
for the orientation of care, taking into account the vulnerability and
resources of patients.

INTRODUCTION

En Suisse, la prévalence de l'obésit¢ (IMC supérieur a
30 kg/m?), estimée a 11% de la population adulte, est en
augmentation constante depuis 1992." Nous observons par
ailleurs une augmentation des obésités séveres (IMC supé-
rieur a 40 kg/m?) qui exposent a des complications médicales

difficiles a prendre en charge et qui ne sont pas reflétées dans

2Service d’endocrinologie, diabétologie et métabolisme, Département de médecine,
Centre hospitalier universitaire vaudois, 1011 Lausanne, bService de physiatrie de liaison,
Département de psychiatrie, Centre hospitalier universitaire vaudois, 1011 Lausanne,
“Service de chirurgie viscérale, Département de chirurgie, Centre hospitalier universitaire
vaudois, 1011 Lausanne

lucie.favre@chuv.ch | johanna.frantz@chuv.ch | styliani.mantziari@chuv.ch

les données de ’Office fédéral de la statistique. Bien que cette
maladie représente un enjeu majeur de santé publique avec
un impact significatif, tant sur la qualité que ’espérance de
vie des patients, elle n’a jamais bénéficié d’une prise en charge
suffisamment définie et coordonnée. La difficulté a recon-
naitre ’obésité comme une maladie chronique a certainement
participé a ce manquement mais I’évolution des connaissances
physiopathologiques’ et des traitements désormais disponibles
doit inciter a la mise en place de stratégies thérapeutiques
structurées, telles que celles proposées pour d’autres maladies
chroniques (diabéte de type 2, hypertension artérielle).

Nous proposons dans cet article de redéfinir les modalités de
prise en charge du surpoids et de I'obésité, en intégrant les
compétences multidisciplinaires et les options thérapeutiques
désormais présentes. L'offre de traitement ne doit plus
dépendre des compétences disponibles dans les différentes
structures de soins mais doit évoluer pour mettre le patient
au centre de la prise en charge.

STRUCTURE DE RELAIS ET DE SOUTIEN
POUR LES MEDECINS GENERALISTES

Le suivi de la dynamique pondérale des la petite enfance
représente la premiere et la plus importante mesure afin de
prévenir I'obésité. Les directives cliniques internationales
soulignent le role clé dans lidentification et le suivi du
surpoids par les médecins de famille.” Cependant, plusieurs
études relevent que les problemes de poids sont insuffisam-
ment abordés en consultation générale et la gestion du poids
n’est pas toujours proposée aux patients.* Ces derniers ne
percoivent d’ailleurs pas toujours 'exces de poids comme un
risque réel pour leur santé ou évitent de consulter par crainte
d’y étre confrontés. Des décennies d’abords erronés de cette
maladie ont conforté ces positions, le patient ayant souvent
été amené ou méme encouragé a trouver lui-méme une
solution a sa maladie en pratiquant un régime alimentaire,
une approche que 'on sait désormais inefficace et contre-
productive.’’ Le Canadian Obesity Network propose un
programme favorisant la communication entre médecin et
patient, I’évaluation médicale de I'obésité et I’établissement
d’'un plan de soin dans le contexte des soins primaires®
(figure 1). Lorsque le patient est orienté dans un centre
spécialisé, il est primordial de collaborer étroitement avec le
médecingénéraliste pour coordonnerles soins. Concretement,
quelles sont les plus-values d’un centre interdisciplinaire
pour le patient et pour les professionnels de la santé ?
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Les «5A» de la gestion de Pobésité
par les médecins de premier recours

FIG 1

5. AIDEZ (ASSIST) 1. DEMANDEZ

o dentifier les (ASK)
déclencheurs  Permission de parler

o Aborder les obstacles du poids

o Planifier le suivi

o Adresser vers

des professionnels
spécialisés

o Eviter les jugements
o Explorer le niveau
de réceptivité
au changement

2. DETERMINEZ
(ASSESS)

o Poids

o Tour de taille

« Complications
somatiques
et psychiques

3. CONSEILLEZ
(ADVISE)
o Bienfaits d’une perte
de poids modeste
o Importance
d’une stratégie a long terme
o Discuter des options
de traitement

(Adaptée du Canadian Obesity Network website®).

CENTRE DE L’OBESITE: UNE PORTE D’ENTREE
UNIQUE

Les centres spécifiquement dédiés au traitement de 'obésité
doivent offrir une approche interprofessionnelle, coordonnée
et collaborative en réunissant les soignants spécialisés
- endocrinologues, chirurgiens bariatriques, psychiatres,
psychologues, diététicien-nes, spécialistes en activité physique,
infirmier-eres spécialisé-es — et assurant une collaboration
avec les médecins généralistes et les autres soignants impli-
qués. Cette organisation doit permettre d’intégrer toutes les
options thérapeutiques et garantir aux patients un acces
équitable a 'information et a 'expertise multidisciplinaire. Le
premier intervenant qui accueillera le patient, qu’il/elle soit
chirurgien-ne ou endocrinologue, exposera I’ensemble des
traitements en présentant des données probantes. Il s’expri-
mera de maniere a donner un sens, pour son interlocuteur, a
ces informations. Les valeurs et les préférences du patient,
acteur de son projet thérapeutique, doivent étre intégrées
afin de construire un parcours de soins personnalisé.

TRAITEMENT CONSERVATEUR: MODIFICATION
DE UHYGIENE DE VIE

Une perte pondérale modeste de 5 a 10% confere déja de
nombreux bénéfices cliniques.”® On peut relever notamment
une diminution de la progression du diabete de type 2, une
diminution de la pression artérielle, une réduction du risque
cardiovasculaire ou une amélioration de la qualité de vie et de
’estime de soi. Une modification de I’hygiene de vie est le
socle nécessaire pour permettre d’obtenir des résultats a long
terme. Une évaluation multidimensionnelle incluant ’environ-
nement, les aspects culturels, la situation sociale et économique

et les aspects psychologiques sont autant d’éléments a apprécier
pour accompagner les patients vers ces changements.

TRAITEMENT MEDICAMENTEUX

Apres de nombreux échecs retentissant dans la pharmaco-
thérapie de 'obésité,’ rien ne laissait & penser une évolution
aussi rapide et efficace avec de nouvelles molécules. Les
traitements par analogue du GLP-1""" et les co-agonistes
GLP-1/GIP" représentent une révolution dans le traitement
du surpoids et de 'obésité, en comblant le fossé existant
entre le traitement conservateur et la chirurgie bariatrique
(figure 2). Le liraglutide (Saxenda) a la dose de 3 mg/j esta ce
jour le seul traitement autorisé en Suisse, mais le sémaglutide
(Wegovy) et le tirzépatide sont attendus prochainement. Ils
sont une solution optimale, apres la mise en place d’une
bonne hygiene de vie, chez les patients qui souffrent d’une
surcharge pondérale ou une obésité modérée ainsi que pour
ceux qui présentent des contre-indications a la réalisation
d’une chirurgie bariatrique. Les résultats attendus avec ces
traitements, ainsi que les effets indésirables, doivent étre
expliqués au patient, de méme que I’absence de résultats a
long terme disponible a ce jour.

CHIRURGIE BARIATRIQUE ET METABOLIQUE

La chirurgie bariatrique reste a ce jour le traitement le plus
efficace a long terme contre 'obésité."” Elle induit une amélio-
ration ou méme une rémission complete des comorbidités
métaboliques liées a I'obésité, telles que le diabete, ’hyper-
tension, la dyslipidémie. Elle diminue significativement le
risque d’évenement cardiovasculaire (infarctus du myocarde,
accident vasculaire cérébral)." Des données robustes ont
également démontré une diminution significative de la mortalité
globale® ainsi que du risque de développer certains types de
cancer, comme le cancer colorectal, cesophagien, gastrique ou
mammaire.”*"” Une diminution pondérale tangible et durable
est obtenue avec une perte moyenne de 28 a 32% du poids
initial 10 ans apres bypass gastrique, qui reste I'intervention
plus souvent pratiquée en Suisse.” La chirurgie bariatrique
entraine un taux de complications postopératoires majeures
faible (3-4,5%) lorsqu’elle est réalisée dans des centres
experts.'®" La durée d’hospitalisation, sensiblement réduite au
fil des dernieres années, et la récupération rapide permettent
aux patients de reprendre leurs activités personnelles et
professionnelles en 3 a 4 semaines. Malgré ces données
rassurantes, seule une petite fraction des patients éligibles y a
recours. Les raisons sont multifactorielles mais la crainte des
complications et les carences a substituer a long terme sont
les motifs le plus souvent évoqués. Nous assistons ces
dernieres années au développement de techniques endosco-
piques (ballon intragastrique, «endosleeve»), dont le but est
de mimer les résultats de la chirurgie tout en évitant ses
risques. Les résultats de ces interventions, méme a court et
moyen terme, restent largement inférieurs et I'introduction
des nouvelles techniques, souvent peu réglementée, sans
préparation spécifique ou accompagnement nécessaire, nuit a
la chirurgie bariatrique dans son ensemble. Il est évident que
les résultats a long terme de la chirurgie bariatrique sont
largement dépendants de la préparation du patient avant
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FIG 2

Traitements de Pobésité

a e sémaglutide (Wegowy) a obtenu une autorisation Swissmedic en 2022, il n’est actuellement pas commercialisé en Suisse pour le traitement de I'obésité.
b ’étude de phase 3 du tirzépatide dans le traitement de I'obésité a été terminée avec succes, une demande d’autorisation aupres de la FDA est en cours, pas

d’autorisation aupres de Swissmedic a ce jour.

Traitement conse
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l'intervention mais aussi du suivi rigoureux au long cours.
Ce dernier permet de détecter et supplémenter les différentes
carences vitaminiques, d’intervenir en cas de reprise pondérale
significative et d’offrir un accompagnement multidisciplinaire
adapté aux besoins individuels.

PSYCHIATRIE DE LIAISON

L’obésité associée a un trouble du comportement alimentaire
(TCA) entraine de graves conséquences sur la santé physique
et mentale des individus.”” De nombreux troubles psychiques
sont associés a I'obésité tels que les troubles de ’humeur
(dépression, bipolarité), les troubles anxieux, les troubles de
la personnalité, le trouble déficitaire de lattention avec
hyperactivité, les troubles liés a 'utilisation de substances, les
troubles liés au traumatisme et la schizophrénie. Il existe des
preuves solides de la nature bidirectionnelle de 'obésité et
des probleémes de santé mentale, en particulier la dépression
et anxiété.”’ Il est ainsi essentiel de prendre en compte les
aspects psychiques pour offrir une prise en charge cohérente.

Les psychiatres et psychologues de liaison interviennent
comme consultant dans la prise en charge des patients obeses,
tant dans les traitements conservateur et médicamenteux que
chirurgical. Leur mission est de faire le lien entre les patients
et les somaticiens lorsque la souffrance psychique ou les
comorbidités psychiatriques entravent une bonne communi-
cation. Les interventions consistent en entretiens conjoints,
évaluations diagnostiques du TCA et de ses comorbidités,
interventions psychothérapeutiques breves, groupe théra-
peutique cognitivo-comportemental et groupes de parole. IIs
ont également un mandat dans I’évaluation préchirurgicale,
qui consiste a repérer de potentielles contre-indications psy-
chiatriques a une chirurgie bariatrique et identifier et traiter

les troubles psychiques susceptibles d’affecter de maniere
significative les résultats a long terme de la chirurgie baria-
trique. Il est également essentiel d’intervenir, en post-
opératoire, chez les patients les plus vulnérables ainsi que
chez les patients en souffrance afin de les soutenir et leur
offrir des soins appropriés. En effet, 'impact d’une chirurgie
bariatrique ne peut se résumer a la perte pondérale mais doit
ambitionner une amélioration de la qualité de vie des
patients.”? Dans le cadre du centre interdisciplinaire de
P’obésité, nous proposons des interventions précoces afin
d’identifier au plus tot les patients les plus vulnérables et leur
proposer un traitement adapté.

OPTIMISER LA COORDINATION DU PARCOURS
THERAPEUTIQUE

Les différentes options de traitement peuvent étre combi-
nées, de maniere synchrone ou séquentielle, pour constituer
le plan de traitement de chaque patient (figure 3). La transi-
tion d’une filiere de traitement & une autre, trés souvent
nécessaire dans les situations complexes et chroniques
comme 'obésité, est largement facilitée dans une structure
ou tous les spécialistes font d’emblée partie du parcours de
soins du patient. Un centre expert coordonné permettra
d’adapter les moyens thérapeutiques aux besoins individuels
du patient, tout en gardant une vision globale sur la situation.
La mutualisation de certaines ressources, parmi les disciplines
impliquées, et la coordination optimisée des différents
examens et consultations au sein d’un centre interdisciplinaire
permettent de désengorger le systeme de santé et de faciliter
le parcours du patient. Ceci est d’une importance primordiale,
afin d’augmenter ’adhérence des patients au suivi médical a
long terme, qui représente souvent un défi dans le cas d’une
maladie chronique aux multiples facettes comme I'obésité.
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FIG 3

Evaluation interprofessionnelle, multidisciplinaire et multidimensionnelle

Pour co-construire un parcours de soins personnalisé.

Diagnostic et évaluation par le médecin généraliste
o Discussion des options de traitement
« Orientation vers un centre spécialisé

Centre de Iobésité

Evaluation multidisciplinaire
spécialisée
Endocrinologue, chirurgien bariatrique, psychiatre/

psychologue, diététicienne, infirmiere, spécialiste
en activité physique

Patient

o Attentes

o Valeurs et préférences

o Possibilités-capacités
de changements

Médecin généraliste

et autres soignants

o Historique de prise en charge

« Evaluation de la capacité de changement
o Attentes

Co-construction d’un projet de soins personnalisé

Traitement conservateur
ou médicamenteux

P

Traitement chirurgical

FORMATION ET RECHERCHE

Les centres tertiaires de ’'obésité doivent assurer la formation
de base pour les différentes spécialités impliquées, mais aussi
la formation continue des professionnels de la santé. Il existe
actuellement une discordance frappante entre le nombre
croissant des patients souffrant d’un surpoids/d’obésité, et de
soignants formés dans la prise en charge de ces patients. L'obé-
sité reste ainsi encore largement sous-traitée, par manque
d’acces a des structures spécialisées de soins. Finalement, la
recherche médicale est nécessaire a une meilleure compré-
hension de la maladie, a une évaluation des résultats des
différents traitements a disposition ainsi quau développe-
ment de nouvelles thérapies.

CONCLUSION

Lévolution des traitements de 'obésité doit favoriser la
création de centres spécialisés qui offrent toutes options de
traitement disponibles. Il s’agit notamment de lutter contre
les biais d’orientation, vers une ou lautre des options
thérapeutiques, lorsque I'information est incompléte ou non
respectueuse des données scientifiques. Une évaluation
multidisciplinaire est nécessaire pour construire un projet
thérapeutique qui tienne compte de I'importance de I'exces

pondéral, des comorbidités ainsi que des préférences et
attentes du patient. L’orientation thérapeutique initialement
choisie peut étre amenée a changer en fonction des résultats
obtenus ou de I’évolution de I’état de santé des patients.
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avec cet article.
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IMPLICATIONS PRATIQUES

= Lévolution des traitements de I'obésité requiert la mise
en place de stratégies thérapeutiques structurées

m Des structures interdisciplinaires de référence doivent
permettre de concentrer 'ensemble des compétences
professionnelles autour du patient dés le début de sa prise
en charge et intégrer le médecin de premier recours afin
de définir un projet thérapeutique personnalisé

= Les différentes options de traitement doivent étre envisagées
en tenant compte des comorbidités somatiques et psychiques
des patients et peuvent étre combinées pour permettre une prise
en charge optimale
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Evolution de la perception de ’obésité:
le «poids» des normes sociales
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La perception de Iobésité et du corps idéal a bien évolué au
cours du temps, liée en grande partie a des normes sociales qui
ne sont pas toujours guidées par les connaissances scientifiques.
Lutilisation des médias sociaux pour la promotion de la santé est
un domaine d’investigation émergent. Les recherches prélimi-
naires suggérent qu’ils ont le potentiel d’étre une plateforme
permettant a la fois de lutter contre la stigmatisation de ’obésité
et de promouvoir une image corporelle positive. Mais il y a
également des preuves qui suggerent le contraire. Notamment, la
diffusion d’images retouchées qui véhiculent des idéaux de
minceur irréalistes peut nuire a la santé physique et psycholo-
gique. Des recherches supplémentaires sont nécessaires pour
déterminer comment utiliser au mieux les réseaux et médias
sociaux comme outil de promotion de la santé.

The evolution of the perception of obesity:
the "weight” of social norms

The perception of obesity and the ideal body image has evolved
over time, largely due to social norms that are not always guided by
scientific knowledge. The use of social media for health promotion
is an emerging area of investigation. Preliminary research suggests
that they have the potential to both serve as a platform for comba-
ting the stigma of obesity and promoting positive body image. But
there is also evidence that supports the contrary. In particular, the
dissemination of digitally altered images that convey ideals of the
slim female form can be detrimental to physical and psychological
health. Further research is needed to determine how best to use
social networks and media as a health promotion tool.

INTRODUCTION

L’obésité peut étre définie comme une accumulation anor-
male ou excessive de graisse qui présente un risque pour la
santé. L'obésité prédispose les personnes atteintes a de
nombreuses complications y compris le diabete de type 2, les
maladies cardiovasculaires, les maladies rénales chroniques,
certains cancers, des troubles musculosquelettiques ainsi que
certaines infections."?

Lobésité a pris des proportions épidémiques et est considérée
comme 'une des plus grandes menaces contemporaines pour la
santé publique dans la plupart des pays du monde.' On estime
actuellement que plus de 1,9 milliard d’adultes sont en surpoids
et que plus de 650 millions d’entre eux souffrent d’obésité.’

*Service d’endocrinologie, diabétologie, nutrition et éducation thérapeutique du patient,
Unité d’éducation thérapeutique du patient, Centre collaborateur de ’OMS, Hopitaux
universitaires de Geneéve et Université de Geneve, 1211 Genéve 14
jorgecesar.correia@hcuge.ch | zoltan.pataky@hcuge.ch

Si nous avons une certaine compréhension des processus
biologiques qui conduisent a ’obésité, nous n’avons qu’une
compréhension imparfaite des causes psychologiques et
sociales. En effet, Pobésité implique la maniere dont nous
avons construit notre société et notre vision collective du
monde.* Dans cet article, nous examinerons plus spécifique-
ment 'impact des normes sociétales sur les taux croissants
d’obésité dans le monde.

EVOLUTION DE LA PERCEPTION DE OBESITE
A TRAVERS LE TEMPS

Durant la préhistoire, ceux qui pouvaient stocker facilement
les graisses avaient un avantage évolutif dans I’environne-
ment difficile des premiers chasseurs et cueilleurs. La sélec-
tion naturelle a «récompensé» ceux qui étaient capables de
stocker la plus grande quantité de graisse a partir de la plus
petite quantité d’aliments disponibles. Cette capacité peut
avoir fait la différence entre la vie et la mort, non seulement
pour l'individu mais aussi pour 'espéce humaine.®

Lexces de poids était alors glorifié. Ceci se reflete dans les
figurines féminines de I’dge de pierre datant de plus de
20 000 ans, comme la célebre Vénus de Willendorf (figure 1).
Son corps bulbeux et son ventre proéminent sont le reflet
esthétique de 'obésité, considérée comme une icone matriar-
cale, symbole de fertilité.’

Avec les progres des connaissances, ’exces de poids a com-
mencé a étre identifié comme un probleme de santé et le culte
de obésité a commencé a disparaitre. La premiere discussion
explicite sur ’obésité en tant que probleme de santé se trouve

FIG1 Vénus de Willendorf
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dans les travaux d’Hippocrate (460-370 avant J.-C.), considéré
comme le «pere de la médecine moderne». Il est le premier
médecin a avoir émis ’hypothese que obésité pouvait entrai-
ner linfertilité et des troubles menstruels chez les femmes,
ainsi quun risque accru de maladies cardiovasculaires et de
mortalité précoce.’ Il a également évoqué que les restrictions
alimentaires et l’exercice physique seraient des méthodes
efficaces pour éliminer ’exces de poids corporel.®

Au Moyen Age, I’exces de poids corporel devient 2 nouveau un
symbole de bien-étre et de santé. Cela était principalement
dG au fait que humanité luttait & nouveau contre les
épidémies, la pauvreté et la faim. L’obésité a commencé a étre
associée a la richesse, la vitalité, la fertilité et la beauté. Cela
se poursuit jusqu’au 18¢ siecle qui correspond a la période de
la révolution industrielle. Cette période se caractérise par une
augmentation de la quantité, de la qualité et de la variété des
aliments favorisant I’obésité, surtout parmi la noblesse et les
classes privilégiées.®

Avec l'augmentation des taux d’obésité au cours de cette
période, de plus en plus de rapports médicaux et de publica-
tions sur les causes, les effets, les traitements et la prévention
de l’obésité sont apparus. On peut citer notamment Thomas
Short, médecin anglais, épidémiologiste et historien de la
médecine. Effectivement, en 1727 il publie la premiére mono-
graphie sur 'obésité. I1 adhérait au concept d’Hippocrate et,
dans le traitement de I'obésité, recommandait un régime
alimentaire approprié, un exercice physique régulier, I'évitement
de Pair défavorable et des grandes villes.?

Les attitudes a I’égard de I'obésité ont réellement commencé
a changer au 19° siecle, cette fois-ci pour des raisons esthé-
tiques. Il y a une vraie passion pour la minceur qui se déve-
loppe et ne cesse de croitre et atteint son paroxysme au milieu
du 20¢ siecle. Les personnes en situation d’obésité deviennent
ainsi de plus en plus stigmatisées et discriminées. Effec-
tivement, des études ont montré que les personnes souffrant
d’obésité sont désavantagées dans de nombreux domaines,
notamment 'emploi et les soins de santé, ainsi que dans les
relations interpersonnelles.®

IMPORTANCE DES RESEAUX SOCIAUX

Les facteurs sociaux jouent un réle important dans la propa-
gation de ’obésité’. Dans une étude controversée, Christakis
et Fowler ont utilisé des techniques statistiques pour exami-
ner comment les réseaux d’amis des personnes influaient sur
leurs chances de devenir obeses. Ils ont estimé que les
chances d’une personne de devenir obese augmentent de 57%
si elle a une relation proche avec une autre personne obese.?
L'une de leurs conclusions est donc que 'obésité semble étre
«contagieuse» entre amis.

Il existe plusieurs raisons qui pourraient expliquer leurs
observations. Tout d’abord, des individus proches partagent
probablement le méme environnement, ce qui signifie qu’ils
auront été exposés a des facteurs de risque environnementaux
similaires (par exemple, un acces limité a des aliments sains).
On peut également citer ’homophilie qui explique que les
gens ont tendance a se trouver des amis qui leur ressemblent.

NUTRITION

OBESITE

Leurs résultats ont fait 'objet de nombreuses critiques de la
part de la communauté scientifique mais leur travail offre
néanmoins des pistes de compréhension intéressantes.
Notamment le réle des interactions inter-individuelles et la
comparaison sociale. Les réseaux sociaux semblent faciliter la
propagation de 'obésité (figure 2).

Cela nous amene a réfléchir sur 'impact des médias sociaux,
tels qu’Instagram, Facebook ou Twitter qui sont des plate-
formes virtuelles en ligne et permettent aux personnes de se
connecter et de partager du contenu, que ce soit a titre privé
ou public.®

En raison de leur utilisation de plus en plus répandue et de
leur capacité a relier virtuellement des individus, on a stipulé
que ces réseaux peuvent jouer un role important dans
l'influence des attitudes et les comportements en matiere de
santé y compris 'obésité.*'

En effet, plusieurs influences positives et négatives ont pu
étre identifiées grace aux réseaux sociaux (figure 3) qui sont
résumées dans le tableau 1.

L’hypothése de la comparaison sociale

FIG 3

Pour les personnes en démarche de perte de poids.

Roles positif et négatif des réseaux sociaux
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TABLEAU 1

Influences des réseaux sociaux
sur le poids

Influences positives

Influences négatives

Amélioration de Finclusion sociale des popu-
lations qui seraient normalement, marginali-
sées dans la société, en augmentant les
sentiments d’appartenance et de bien-étre

Exposition des individus a un
grand nombre de messages et
de commentaires stigmatisants

Amélioration de I'adhésion et de lefficacité
des interventions de gestion du poids en
augmentant la communication et le soutien
social, en particulier pour les personnes

Facilitation de la cyberintimida-
tion en raison de I'anonymat,
de P'absence de réelles consé-
quences

qui ne disposent pas de systémes de
soutien en personne

Sensibilisation aux préjugés, a la stigmati-
sation et a la discrimination liés au poids

Augmentation de I'insatisfaction
a égard du poids, de la
recherche de la minceur et de
Pidéation de la minceur,
conduisant a l'intériorisation de
la stigmatisation du poids

Offrir des possibilités d’expression
personnelle et de formation de identité
individuelle

Conduire a des préoccupations
accrues quant au fait d’étre jugé
par les autres et mettre laccent
sur les déterminants externes
de l'estime de soi

Pourraient étre plus efficaces pour atteindre
les jeunes et les adolescents qui sont
peut-étre plus a I'aise avec la technologie et
pour lesquels les approches d’intervention
traditionnelles ont échoué auparavant

Augmentent I'isolement social et
I’anxiété en raison du volume de
contenu

(Adapté de ref.s)‘

Un exemple qui illustre bien leffet important des réseaux
sociaux et des «influenceurs» est le cas du médicament Ozempic
(sémaglutide). Ce médicament de la classe des analogues du
GLP-1 (glucagon-like peptide-1), indiqué pour le traitement du
diabete, outre son effet sur les taux de glucose sanguin, possede
également des propriétés qui régulent lappétit et la prise
alimentaire. Ces mécanismes d’action sont complexes. Entre
autres, ce médicament peut étre associé a une sensation de sa-
tiété plus précoce qui peut se traduire par une perte pondérale."

Récemment, ’Ozempic a été présenté sur des réseaux sociaux
comme un traitement miracle par plusieurs célébrités comme
Kim Kardashian et le milliardaire Elon Musk. Cette promo-
tion a créé un rush sur ce médicament et contribue a sa
pénurie a ’échelle mondiale."

Cette pénurie affecte de maniere significative les personnes
qui utilisent le traitement pour son usage approuvé soit le
diabete de type 2, alors que les utilisateurs sur les réseaux
sociaux vantent ses propriétés comme étant un «hack» pour
la perte de poids."™

Cela suscite des inquiétudes en matiere de santé, liées aux
risques et effets secondaires connus de ce traitement et les
dangers d’une prescription inappropriée et une absence de
suivi médical adéquat.

EFFET DES REPRESENTATIONS MEDIATIQUES:
LIMPORTANCE DE TROUVER UN JUSTE MILIEU

Les technologies de manipulation des images numériques
sont souvent utilisées pour modifier les modeles publicitaires

en vue de les rendre plus minces. En effet, il y a une augmen-
tation de P'exposition a des images idéales de la minceur,
C’est-a-dire des images qui mettent en scene et qui glorifient
des figures (surtout féminines) extrémement minces et pro-
meuvent ainsi la minceur comme la norme souhaitée.""

L’effet négatif de ’observation d’images médiatiques minces
et irréalistes est devenu une préoccupation croissante car
elle a été identifiée comme facteur contributif a I'insatisfac-
tion corporelle chez les individus, en particulier chez les
jeunes femmes adultes. On sait que I'image corporelle
contribue de maniere importante a la santé mentale et a été
identifiée comme un facteur de risque pour des maladies
telles que la dépression et les troubles du comportement
alimentaire.”"

La lutte contre 'image corporelle négative et I'insatisfaction
corporelle a fait ’objet de recherches et d’actions de sensibi-
lisation nécessaires et importantes au cours des dernieres
décennies. Une mesure consiste a étiqueter les images publi-
citaires qui ont été digitalement modifiées pour améliorer la
forme ou la taille d’'une personne. La logique sous-jacente est
que 'ajout d’une mention de modification telle que «cette
image a été modifiée numériquement» avertit le spectateur
que 'image du modele n’est pas réaliste et qu’elle ne repré-
sente donc pas une personne «réelle» dans ce sens. Ainsi, si
les femmes et les jeunes filles ne se comparent plus aux
modeles quasi parfaits des magazines et des médias sociaux,
leur propre image corporelle devrait étre préservée. Plusieurs
pays ont déja mis en place des lois dans ce sens (Israél en
2012, la France en 2017, la Norvege en 2021). Cette disposition
s’applique a la publicité imprimée et en ligne dans les médias
sociaux.™"

Malheureusement, cette mesure ne semble pas étre tres effi-
cace. Effectivement, de nombreuses expériences montrent
que les femmes et les jeunes filles subissent la méme baisse
de leur image corporelle lorsqu’elles regardent des images
attrayantes dans les médias, avec ou sans mention de modifi-
cation.”"

Alors pourquoi cela ne fonctionne-t-il pas? Il s’avere que les
mentions n’incitent pas les femmes a juger 'image moins
réaliste, ni a ne plus se comparer au modele représenté sur
l'image. Au contraire, elles ont tendance a comparer davantage.
Des études oculométriques montrent que les mentions peuvent
inciter les femmes a préter plus, et non moins, d’attention au
corps et aux parties du corps du modele qu’elles ne le feraient
normalement. II semble donc que la logique sous-jacente a
Putilisation des mentions soit erronée.™"

Les jeunes filles et les femmes sont toujours exposées a 'image
«idéale». Méme si elles savent qu’elle est fausse, 'image fixe
la norme culturelle de beauté selon laquelle les femmes et les
jeunes filles s’attendent a étre jugées. Les images modifiées
de mannequins peuvent intensifier le message selon lequel le
corps des femmes n’est jamais assez bien.

C’est dans ce contexte que certaines campagnes de promo-
tion d’une «image saine» a la télévision et sur les réseaux
sociaux se sont développées.” De nouveau, des influences
positives et négatives en découlent. Il est possible que ces
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campagnes contribuent a ce que les jeunes se sentent mieux
dans leur peau, méme ’ils sont en surpoids ou obeses, ce qui
pourrait conduire ensuite a ’obésité a ’age ’adulte. De plus,
il est possible que les médias ne s’intéressent qu’aux per-
sonnes séverement obeses lors des reportages, et que certains
en soient venus a croire qu’ils vont bien s’ils ne ressemblent
pas & «l'une de ces personnes» représentées.’

CONCLUSION

Les normes sociales ont un role fondamental dans la percep-
tion de l'obésité et influencent les comportements de santé.
Des recherches supplémentaires sont nécessaires pour déter-
miner comment utiliser au mieux les réseaux et médias
sociaux comme outil de promotion de la santé.

Les programmes multimodaux de gestion du poids, qui
restent la pierre angulaire du traitement de 'obésité, doivent
tenir compte des réseaux sociaux de l'individu dans leur
approche. De plus, moyennant la mise en place de protocoles
rigoureux de protection de la vie privée, les médias sociaux
peuvent constituer un accompagnement utile et rentable aux
programmes de perte de poids.

NUTRITION

OBESITE

Les législateurs et les décideurs politiques ont également un
role important pour le développement d’autres stratégies
visant a promouvoir une image corporelle saine et éviter des
dérives dans la normalisation de "obésité.

Conflit d’intéréts: Les auteurs n’ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation
avec cet article.
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IMPLICATIONS PRATIQUES

= Les programmes de perte de poids doivent tenir compte du
réseau social de l'individu qui a un impact sur le développement
de l'obésité.

= Les médias sociaux sont des outils puissants qui peuvent avoir
des effets positifs et négatifs dans la lutte contre I'exces de poids
et leur role doit étre mieux étudié.

m Les stratégies de santé publique doivent tenir mieux compte
de Pévolution des normes sociales pour étre plus efficaces.
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Le regime cetogene:
efficace contre le cancer?
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Le régime cétogene vise a réduire Papport nutritionnel d’hydrates
de carbone en augmentant les lipides. Ce régime est une option
thérapeutique reconnue, en particulier chez les enfants souffrant
d’épilepsie réfractaire. Il fait aujourd’hui Pobjet d’un regain
d’intérét de la part des médecins et des chercheurs, en raison de
son potentiel effet thérapeutique dans d’autres pathologies
comme certaines maladies neurodégénératives, le syndrome
métabolique ou méme le cancer. Le cancer étant ’un des grands
défis de santé publique, les approches complémentaires pour
améliorer Pefficacité des thérapies anticancéreuses standards
font I'objet de nombreuses recherches. Cet article fait le point
sur la place du régime cétogéne comme thérapie complémen-
taire dans le cancer, les évidences scientifiques et les éventuels
aspects pratiques d’une telle approche.

Is ketogenic diet effective against cancer?

The ketogenic diet, which consists of reduced carbohydrate intake
and increased fat intake, is a recognized treatment option for children
with intractable epilepsy. This diet is now receiving renewed interest
from physicians and researchers because of its potential therapeutic
effect in other diseases, such as neurodegenerative diseases,
metabolic syndrome or cancer. Since cancer is one of the major
public health challenges, complementary approaches to improve
the efficacy of standard anti-cancer therapies are the subject of
much research. This article reviews the place of the ketogenic diet
as a complementary therapy in cancer, the scientific evidence and
possible practical aspects of such an approach.

INTRODUCTION

En Suisse, le cancer représente la premiere cause de mortalité
prématurée et la deuxieme cause de déces.! Malgré les
récentes avancées dans le domaine des thérapies anticancé-
reuses avec, par exemple, le développement des thérapies
ciblées et de 'immunothérapie, la recherche de nouvelles
modalités thérapeutiques pouvant améliorer le pronostic des
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cancers demeure une priorité médicale.” Le régime cétogene,
utilisé dans le traitement de certaines formes d’épilepsies
réfractaires chez l'enfant,® est exploré depuis une dizaine
d’années pour le traitement du cancer.” Il s’agit d’une alimen-
tation spécifique, qui favorise la production de corps céto-
niques et dont le but est de reproduire un état de jetine appelé
cétose.’ Depuis les travaux pionniers de Warburg dans les
années 1920, il est connu que les cellules cancéreuses pré-
sentent un métabolisme différent des cellules saines, marqué
par une affinité pour le glucose qu’elles utilisent comme
métabolite préférentiel pour leur croissance et multiplication
continue.® Cette dépendance métabolique au glucose, déja
exploitée dans 'imagerie nucléaire par le *FDG PET/CT pour
le diagnostic et le suivi des cancers, pourrait également étre
exploitée pour la thérapie.”® Le régime cétogene pourrait des
lors étre une approche complémentaire visant a affaiblir le
métabolisme des cellules cancéreuses par la réduction dras-
tique des apports en hydrates de carbones, alors que les
cellules saines seraient moins affectées par ce régime.” Ce
postulat physiopathologique en fait une bonne piste pour un
traitement complémentaire du cancer.” Plusieurs essais
cliniques sont en cours pour explorer cette possibilité
(NCT03962647, NCT05564949). Dans cet article, nous résu-
mons les preuves scientifiques relatives a la place du régime
cétogene dans la prise en charge clinique du cancer.

REGIME CI-fTO\GI\EN‘E COMME TRAITEMENT MEDICAL:
DE PHYPOTHESE A LA PRATIQUE CLINIQUE

Le régime cétogene correspond a une alimentation spécifique
basée sur une restriction importante de glucides (10-20 g/
jour) et une majoration de lipides tout en maintenant des
apports protéiques et caloriques suffisants® (tableau 1). Son
but est de reproduire les modifications physiologiques
retrouvées au cours d’un jeline prolongé caractérisé par une
oxydation prépondérante des acides gras comme source
d’énergie principale. Ces derniers sont transformés dans les
mitochondries des hépatocytes en corps cétoniques (acéto-
acétate, béta-hydroxybutyrate) et libérés dans le sang, créant
la cétose.” Ce régime a été proposé deés 1921 comme une
alternative au jeline prolongé historiquement utilisé pour le
traitement de ’épilepsie, avant d’étre supplanté par les médi-
caments antiépileptiques.” Des les années 1990, le régime
cétogene connait un regain d’intérét suite a des résultats parfois
spectaculaires chez des enfants atteints d’une épilepsie phar-
maco-résistante.” Cette approche thérapeutique non médica-
menteuse est alors plébiscitée par les familles des patients,
meéme si les preuves scientifiques restent ténues et limitées
aux enfants avec épilepsie réfractaire.’ Le régime cétogene est
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TABLEAU 1 | Types de régimes cétogénes et leurs compositions®
IG: index glycémique.
Type de régime Ratio lipides/non lipides | Glucides Lipides Protéines Eau
Cétogene classique 4:10u 31 <20 gfj 80-90 % 1-1,2 g/kgfj Libre (2,5 1)
Atkins modifié (MAD) 3:Tou 2:1 Enfants: 15-30 gfj 60-70 % 1,2-1,5 glkg/j Libre
Adultes: 20-30 gfj
Triglycérides a chaines moyennes (TCM) - Variable mais réduit | TCM = 60% Libre
Alimentation a faible index glycémique (LGIT) | 1:1 é(li)GéOSgéJ) 60% 20-30% Libre
<

par ailleurs indiqué en premiére intention dans certaines
pathologies spécifiques avec manifestations neurologiques
telles que le syndrome de déficit en transporteur du glucose
de type 1 (GLUT1)." Par analogie a la prise en charge de I’épi-
lepsie réfractaire, les études explorant d’autres indications se
sont multipliées et il est aujourd’hui évalué dans le traitement
de l’autisme, la migraine, le diabete ou le cancer, par exemple.

IMPLICATIONS DANS LE CANCER: HYPOTHESES
MECANISTIQUES

Les cellules cancéreuses présentent des modifications du
métabolisme énergétique a méme de soutenir une division
cellulaire rapide'” malgré un micro-environnement hostile et
des ressources limitées: la génération rapide de I’adénosine-
triphosphate (ATP), augmentation de la biosynthese des
macromolécules (glucides, lipides, protéines et acides nu-
cléiques) et la lutte contre le stress oxydatif. "* La plupart des
cellules cancéreuses métabolisent le glucose en acide lactique
meéme en présence d’oxygene, phénomene appelé glycolyse
aérobie.® Ce switch métabolique, appelé aussi «effet Warburg»,
inefficient en termes de rendement énergétique, est accom-
pagné d’une augmentation de I’absorption du glucose par un
facteur de § a 35." Cela permet donc d’assurer des apports de
glucose prioritaires et de maintenir une synthése rapide
d’ATP sans respiration cellulaire, nécessaire pour soutenir la
croissance, la survie et la prolifération continue des cellules
cancéreuses.'*" Enfin, en court-circuitant la phosphorylation
oxydative dans la mitochondrie, la glycolyse aérobie éviterait
aux cellules cancéreuses un exces de stress oxydatif généré
par une activation accrue de la respiration cellulaire.” Si les
buts de ce changement métabolique des cellules cancéreuses
restent débattus, il est par contre reconnu comme essentiel a
la survie des cellules cancéreuses et suggere une cible thérapeu-
tique spécifique a ces cellules, parfois surnommée «thérapie
métabolique» du cancer.””

DIETETIQUES SPECIFIQUES POUR LA PRISE
EN CHARGE DU CANCER: UNE IDEE QUI SEDUIT

Sur un plan théorique, la réduction de la disponibilité du
glucose pourrait impacter 1’évolution du cancer en ciblant
leffet Warburg.” Cette stratégie permettrait de ralentir de
facon sélective la croissance des cellules cancéreuses et de
favoriser leur élimination.” Elle peut étre obtenue par des
modes d’alimentation spécifiques avec des apports réduits en
glucides: par une restriction calorique globale, un jetine inter-

mittent, ou un régime cétogene.”"® Le régime cétogeéne est
associé a une baisse de la glycémie qui permet de réduire la
sécrétion d’insuline, une hormone anabolisante impliquée
par plusieurs mécanismes dans la croissance cellulaire et qui
a été associée a la croissance tumorale dans certains cancers
tels que les cancers du sein.” Lapplication d’un régime
cétogene sur des modeles murins montre des résultats encou-
rageants, avec une amélioration de la survie, une réduction de
la taille des tumeurs, une fragilisation des cellules tumorales
et une meilleure réponse a la radiothérapie ou la chimiothé-
rapie.'™" Ce régime aurait donc ’avantage d’étre une thérapie
non médicamenteuse applicable pour différents types de
cancers, avec des moyens simples et peu colteux (figure 1).?
Enfin, le régime cétogene permettrait d’intégrer le patient et
ses proches dans la prise en charge avec une participation
active au traitement.”' Ceci explique I'intérét croissant autour
du sujet aussi bien chez les patients que dans la communauté
médicale et scientifique.

REGIME CI-fTO,GI‘ENE COMME TRAITEMENT
DU CANCER: ETAT DES LIEUX ET PREUVES
CLINIQUES

Malgré l'intérét pour le régime cétogene, les données dispo-
nibles chez ’humain sont limitées et remettent en question le
bénéfice attendu par cette approche (tableau 2). En effet,
une revue récente du sujet regroupant 770 patients n’a pas
retrouvé d’effet du régime cétogene comme thérapie complé-
mentaire sur ’'amélioration de la survie et ’évolution de diffé-
rents types de cancer.”” Concernant la faisabilité, toutes les
études s’accordent sur le fait que le régime cétogene est
réalisable chez des patients avec un cancer mais les chiffres
montrent une adhérence limitée variant entre 47 et 60 %.%*
On ne retrouve pas non plus d’évidence d’une meilleure
qualité de vie chez les patients cancéreux et sous régime céto-
gene par rapport a des contrdles avec la méme pathologie.”*

Le régime cétogene a aussi un effet sur le poids, avec une
réduction pondérale initiale de 3 a 11,5kg en 3 et 6 mois
respectivement chez les patients oncologiques sous régime
cétogene par rapport aux controles.”” Une récente méta-analyse
a conclu a une réduction significative du poids (-3,3 kg) suite
a un régime cétogene chez des adultes atteints d’un cancer?.
Deux études du méme groupe analysant I’évolution de la
composition corporelle chez des patients bénéficiant d’une
radiothérapie dans des contextes de cancer du sein ou
colorectal ont montré une baisse de la masse grasse (-5,2 vs
-2,9 kg) sous régime cétogene, avec préservation de la masse
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FIG 1 | Hypothéses mécanistiques du régime cétogéne

AcAc: acétoacétate; ATP: adénosine triphosphate; -OHB: béta-hydroxybutyrate; Cx: chimiothérapie; GH: growth hormone; IGF-1: insulin-like growth factor 1;
NADPH: nicotinamide adénine dinucléotide phosphate; R5P: ribose-5-phosphate; Rx: radiothérapie; 4 augmentation; \ diminution.
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Résumé des revues systématiques d’études cliniques évaluant
TABLEAU 2 f
les effets du régime cétogéne dans le cancer
Premier auteur, journal, année Nombre de patients, types de cancers Effets reportés
Erickson et al. Med Oncol. 201732 330 patients au total: 53 % sous régime « Adhérence 37 %
cétogene (hétérogénéité: plusieurs types de | « Effet antitumoral non concluant
cancers)
Winter et al. Crit Rev Oncol Hematol. 20172 | 42 patients: 40 adultes et 2 enfants avec « Faisabilité et sécurité validées
gliome malin, 66 % sous régime cétogene « Bonne tolérance (90 %)

« Perte de poids (2,2-20 %)

Sremanakova et al. J Hum Nutr Diet. 20182 102 patients: cancers du cerveau, du rectum | « Faible compliance, adhérence (49 %), résultats controversés
et mixtes sur la tumeur, la qualité de vie et la survie
« Perte de poids: 1,86-13 kg

Klement et al. Med Oncol. 2020% 238 patients: gliome, cancer du pancréas, du | « Effets bénéfiques sur la composition corporelle, en fonction
poumon, du rectum, de l'ovaire ou de de 'IMC
Pendometre « Effets bénéfiques sur la survie globale des patients

Jemal et al. Cancer Manag Res. 2021% 661 patients: 331 sous régime cétogéne, « Effets bénéfiques sur la composition corporelle, amélioration
cancer du sein profil métabolique

« Effet antitumoral variable

Rémer et al. Clin Exp Med. 202172 765 patients: divers cancers (glioblastome, « Faible adhérence, amélioration de la qualité de vie (composante

poumons, pancréas, rectal, sein, etc.) physique)

« Perte de poids dans tous les essais
« Résultats controversés sur la survie globale et P'effet antitumoral

Taftian et al. Nutrition and Cancer. 2022% 145 patients (estimation): cancer du sein, de | « Perte de poids moyenne: 3,992 kg
la prostate, de l'ovaire, du poumon, pancréa- | « Perte de poids en cas de cancer du sein: 3,332 kg
tobiliaire, etc. « Pas d’effet significatif sur FIMC

maigre.”®”” Toutefois, ces études sont spécifiques a ces deux  poids dans un contexte oncologique impacte la masse maigre
types de cancers et n’ont pas été confirmées par d’autres et il semble difficile & ce stade d’affirmer 'innocuité de la
essais. En effet, il existe un risque substantiel qu'une perte de  diététique cétogene sur la composition corporelle.”®
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Les effets secondaires le plus souvent rapportés par les
patients sont la fatigue et des troubles digestifs tels que
constipation, diarrhées, nausées et vomissements.”? Ceci
s’explique par ’apport important de graisses et la restriction en
fruits et légumes (fibres) pouvant affecter le transit intestinal et
favoriser une déshydratation.’ Ces effets secondaires peuvent
se surajouter aux troubles digestifs 1iés aux traitements onco-
logiques. Pour limiter ces effets, ces changements alimentaires
sont proposés de maniere progressive, sur plusieurs semaines.
Des supplémentations sont mises en place pour prévenir de
potentielles carences en vitamines et oligo-éléments.

CAS PARTICULIERS DES GLIOMES ET DU CANCER
DU SEIN

Les gliomes font partie des premiers cancers pour lesquels la
faisabilité et le bénéfice du régime cétogene ont été évalués,
du fait du tropisme des cellules cérébrales pour les corps
cétoniques.” Les revues chez ’humain confirment la faisa-
bilité, 'innocuité et la bonne tolérance de ce régime dans les
gliomes de grade IT a IV sur une durée allant jusqu’a 26 mois,
parallelement aux traitements oncologiques.”* Néanmoins,
les résultats sur la réponse tumorale et la survie globale des
patients ne sont pas concluants.”?

Les essais cliniques dans le cancer du sein suggerent des
effets bénéfiques du régime cétogene comme thérapie com-
plémentaire sur la taille et le stade de la tumeur.** Le surpoids
et obésité étant des facteurs de risque et de mauvais pronos-
tic pour le cancer du sein, la perte pondérale occasionnée par
ce régime pourrait étre bénéfique chez les patients en
surpoids.”®* Le régime cétogene chez les patients présentant
un cancer du sein est également associé a une amélioration de
la sensibilité a 'insuline et du profil inflammatoire (baisse du
TNF-alpha, augmentation de I'IL-10).* Ces observations
doivent cependant étre confirmées dans des études multi-
centriques de plus grande ampleur.

RECOMMANDATIONS ACTUELLES

Au vu des preuves scientifiques limitées concernant le béné-
fice sur la survie dans le cancer et la sécurité du régime céto-
gene, ce dernier n’est a ce jour pas indiqué dans le traitement
du cancer selon les recommandations émises par le Réseau
Nutrition Activité physique Cancer Recherche (NACRe)? et
la Société européenne de nutrition clinique et métabolisme
(ESPEN). IESPEN affirme qu’«il n’y a a ce jour pas de
régimes connus pour guérir le cancer de maniere reproduc-
tible ou prévenir la récidive du cancer» et met en garde contre
cette pratique, en déconseillant toutes formes de régimes non
basés sur des preuves cliniques, sans efficacité prouvée et qui
pourraient étre potentiellement nocifs.”'

ASPECTS PRATIQUES: TYPE DE DIETETIQUE
ET MISE EN PLACE
A ce jour, nous ne recommandons pas le régime cétogene

dans les situations oncologiques. Toutefois, il n’est pas rare
que des patients décident de sa mise en place malgré

NUTRITION

OBESITE

Pabsence d’indication. Dans ce contexte, le maintien du lien
thérapeutique est essentiel, via un suivi multidisciplinaire
(diététique, nutritionnel, métabolique et oncologique), qui
permet de garantir les conditions de sécurité et d’éviter les
complications du régime cétogene. Pour ceux qui souhaitent
poursuivre cette démarche, et qui ne présentent pas de
contre-indication, le régime Atkins modifié est souvent privi-
1égié chez les patients adultes, du fait de sa relative flexibilité
qui facilite son application dans la vie quotidienne et une
meilleure adhérence sur le long terme.® En cas d’indication
reconnue (par exemple, épilepsie réfractaire chez l’enfant,
déficit en GLUT1), le patient est évalué pour discuter de la
faisabilité et des contraintes liées a ce type de régime. Il est
important de souligner que la mise en place nécessite du
temps et une grande implication des patients et soignants et
que, malgré cela, on note une diminution de 'adhérence chez
de nombreux malades apres quelques mois. Sila demande est
retenue, un bilan initial est réalis¢, également dans le but
d’exclure certaines contre-indications (tableau 3). Un carnet
alimentaire est réalisé sur 3 jours, qui servira a calculer les
apports alimentaires qualitatifs et quantitatifs. Ces derniers
sont comparés aux apports nécessaires pour générer une
cétose. Un plan alimentaire est établi, en fonction du choix du
régime cétogene, par une diététicienne spécialisée. La mise en
place du régime se fait en général de facon progressive, avec
réduction graduelle des apports glucidiques couplée a une
augmentation croissante des apports lipidiques jusqu’a
Pobtention d’un état de cétose défini par au moins 2 croix de
cétones a la bandelette urinaire (BU). La surveillance peut
étre faite par le patient a domicile a ’aide des BU ou d’un
appareil de mesure des corps cétoniques capillaires. Les effets
secondaires sont expliqués aux patients, en particulier les
troubles digestifs et la fatigue souvent observés a I'initiation
de la diete. Une bonne hydratation et une surveillance du
poids sont recommandées et les patients sont revus dans un
délai de trois mois, avec dans lintervalle des échanges
téléphoniques de suivi afin de faire le point sur la tolérance et
décider de la poursuite ou non du régime.

CONCLUSION

L’approche nutritionnelle personnalisée, appliquée initiale-
ment aux maladies héréditaires rares du métabolisme, tend a
s’élargir a des pathologies plus courantes. Le role du régime
cétogene dans le traitement du cancer est fréquemment
abordé du fait de la recherche et la médiatisation autour de ce

Bilan initial et de suivi
du régime cétogéne®

TABLEAU 3

Bilan initial Bilan de suivi tous les 3 mois

« Mesure du poids, de la taille, de
IMC et de la composition corporelle sanguins

« Profil lipidique « Profil lipidique

« Formule sanguine simple et ferritine | « Formule sanguine simple et ferritine

« Corps cétoniques quantitatifs

« Carnitine totale et libre « Carnitine totale et libre

« Bandelette urinaire et sédiment « Bandelette urinaire et sédiment

« Dosage de 25-OH vitamine D, zinc, « Dosage de 25-OH vitamine D, zinc,
sélénium sélénium

« Electrolytes (Na, K, CI)
« Fonction hépatique et rénale

« Electrolytes (Na, K, CI)

« Fonction hépatique et rénale

« Profil acylcarnitine (faisable dans les
laboratoires universitaires)
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QCM D’AUTO-EVALUATION

Testez vos connaissances...

Agonistes des récepteurs du
GLP-1 et du GIP: des thérapies
émergentes de ’obésité

(voir article p. §55)

Parmi les propositions suivantes,
laquelle (lesquelles) est (sont)
correcte(s)?

[0 A La perte pondérale obtenue avec
les agonistes du GLP-1 est une
conséquence du ralentissement de
la vidange gastrique

[0  B.Les récepteurs du GLP-1 sont
exprimés au niveau de plusieurs
types de cellules cardiovasculaires

O C.Le tirzépatide est un double
agoniste, il active les récepteurs
du GLP-1 et ceux du GIP

[0  D.La perte pondérale observée
avec les agonistes des récepteurs
du GLP-1 est plus importante
pour les patients non diabétiques
que diabétiques

Evolution de la perception de
Pobésité: le «poids» des normes
sociales

(voir article p. 572)

Parmi les affirmations suivantes,
laquelle (lesquelles) est (sont)
correcte(s)?

[0 A. Depuis quHippocrate a stipulé
que P'obésité est mauvaise pour
la santé, celle-ci est mal percue

0 B. Les réseaux sociaux pourraient
étre plus efficaces pour atteindre
les jeunes et les adolescents

[0 C. Les campagnes d’étiquetage
d’images modifiées contribuent
a diminuer les taux de mauvaise
perception de 'image de soi

O D. Les campagnes de promotion
de I'image corporelle saine pour-
raient s’accompagner d’une
augmentation des taux d’obésité

Quelle relation entre alcool

et obésité?

(voir article p. 552)

Parmi les affirmations suivantes
2 , | concernant le role de Palcool
dans la prise pondérale, laquelle
(lesquelles) est (sont)
correcte(s)?

[0 A.Aucune étude expérimentale
n’a montré une corrélation entre
Iingestion d’alcool et la prise
de poids

0 B.Laconsommation de biére
et de spiritueux semble protéger
de la prise de poids

[0  C.Déthanol stimule des
mécanismes cérébraux orexigenes
au travers de nombreux peptides
dont le GLP-1

[0 D.Deffet apéritif est une des
possibles explications de I’absence
de corrélations entre alcool
et obésité

Programme de préparation a la
chirurgie bariatrique congu avec
les patients: enjeux et bénéfices
(voir article p. 562)

9.

[0 A Estun contresens: ce sont les
professionnels de santé qui
détiennent le savoir
B. Sert a illustrer les enseignements
des professionnels de santé
C. Est une démarche enrichissante
pour mieux cerner les besoins des
patients se destinant a la chirurgie
D. Est une démarche simple
a mettre en oeuvre
E. Est un moyen d’augmenter
P’engagement des patients pour
leur projet de santé

Co-construire avec des patients
un programme de préparation
a la chirurgie bariatrique:

Centre interdisciplinaire de 'obésité:
une porte d’entrée unique pour
une prise en charge personnalisée
(voir article p. 567)

Parmi les propositions suivantes,
3 laquelle (lesquelles) est (sont)
correcte(s)?

[0 A.Une évaluation psychologique
précoce du patient souffrant
d’obésité permet d’établir un projet
thérapeutique cohérent et adapté

[0  B.Une perte pondérale modeste
(5-10%) n’a pas d’impact sur
la santé des patients

[0  C.La chirurgie bariatrique permet
une perte pondérale moyenne
a10 ans de 28-32%

[0  D.Les interventions sur ’hygiene
de vie (diététique, comportement
alimentaire et activité physique)
sont un socle nécessaire avant
d’envisager un traitement
médicamenteux ou chirurgical

Le régime cétogene: efficace
contre le cancer?

(voir article p. 576)

Parmi les affirmations suivantes
6 concernant I'emploi du régime

' cétogene dans le contexte onco-
logique, laquelle (lesquelles) est
(sont) correcte(s)?

00 A.1lest indiqué dans la prise
en charge de certains types
de cancers tels que les gliomes
B. Son utilisation sans encadre-
ment ne présente aucun danger
C.1I s’agit d’une alimentation
spécifique et contraignante dont le
but est de générer un état de cétose
[0 D.Du fait de sa forte composante
lipidique, il est associé a une prise
de poids importante

Réponses correctes: 1BCD, 2C, 3ACD, 4BD, 5CE, 6C
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INFOS PATIENTS #34

La thrombose veineuse

La thrombose veineuse correspond a la formation d’un caillot de sang (thrombus)
dans une veine, un phénomeéne entrainant le blocage de la circulation sanguine au
niveau du vaisseau touché. Si toutes les veines peuvent étre concernées, la
thrombose survient le plus souvent dans celles des membres inférieurs. Les
dommages peuvent étre localisés ou atteindre d'autres régions de l'organisme si
le caillot se détache et migre vers les poumons ou (exceptionnellement) vers le
cerveau. On parle alors d’événement thromboembolique. Dans tous les cas, une
prise en charge rapide s'impose.

4?@

)

Sang pauvre

en oxygeéne 1
Sang riche

en oxygéne \_/

1 sur 1000

La proportion de personnes
touchées chaque année par
une thrombose veineuse
profonde.

.

FRAGMENTATION DU

CAILLOT

EMBOLIE PULMONAIRE

-7

De nombreux facteurs favorisent la
survenue d’'une thrombose veineuse.
Parmi eux :

Lobésité

L'age

Les traitements hormonaux
(contraception, substitution hormonale,
etc.)

Le tabagisme

Les situations d’immobilité (long voyage
en avion ou en voiture, hospitalisation,
port d’un platre ou d’une attelle, etc.)
Les compressions veineuses
prolongées (grossesse par exemple)
Certaines interventions chirurgicales
(notamment opérations orthopédiques
ou abdominales, césariennes)
Certaines prédispositions génétiques

FORMATION D'UN
CAILLOT SANGUIN

Dans

50 %

des cas, la

cause de la
thrombose est

inconnue.

RECONNAITRE UN
ACCIDENT
THROMBOEMBOLIQUE

e Douleur vive et soudaine
ou gonflement au niveau
de la cuisse ou du mollet

¢ Rougeur, sensation de

chaleur, dilatation des
vaisseaux sanguins
superficiels (le plus
souvent dans les
membres inférieurs)

Douleurs brutales dans la

poitrine

o Difficultés respiratoires

Coloration bleuatre des

levres, de la peau et des

ongles

¢ Maux de téte séveres et
inhabituels ne cédant pas
aux antidouleurs (en cas
de thrombose veineuse
cérébrale)

Adapté au cas par cas, le traitement de la
thrombose veineuse d'un membre
inférieur vise a éviter sa progression et la
survenue d'une embolie pulmonaire.
Parmi les axes de traitement :
e Le recours a des anticoagulants pour
fluidifier le sang
e Le port de bas de contention pour
réduire la douleur et éviter toute
complication
e La surélévation des
jambes d’environ
15-20 cm (sauf
contre-indications)
pendant la nuit
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Systeme de santé suisse:
y a-t-il un pilote dans la machine?
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INTRODUCTION

Ces réflexions s’inscrivent dans la suite d’articles publiés dans
la Revue Médicale Suisse sous la rubrique «Systeme de santé»,"?
qui vise a mieux comprendre l’architecture et le fonctionne-
ment de notre systeme de santé, complexe a de nombreux
égards et largement sous pression. Dans I'idée de le faire
évoluer, il parait essentiel, d’abord, de tenter de le comprendre.
Dans cet article, nous décrivons comment les questions de
santé, au sens large, sont comprises dans les textes constitutifs
fédéraux et cantonaux et tentons d’éclairer la question de la
responsabilité de la conduite du systeme de santé en Suisse.

En référence a larticle «Aux origines de la machine»,” nous
rappelons que la question qui nous occupe est celle du
systeme de santé dans son ensemble et pas seulement celle du
systeme de soins.

LES GENES DE LA SUISSE

C’est avec le «Pacte de 1291» que tout commence. En Suisse
centrale, trois petits territoires signent ensemble un traité
d’assistance mutuelle «contre tous ceux qui leur porteraient
violence, vexation ou injure». Le signal est fort et d’autres terri-
toires (cantons) se joignent progressivement a cette nouvelle
organisation. En 1848, on voit formellement apparaitre 'Etat
fédéral avec la définition d’une premiere Constitution, inspirée
de celle des Etats-Unis ’Amérique et nourrie par le mouvement
de la Révolution francaise. Elle définit les bases politiques de la
Suisse et le principe de subsidiarité: un Etat fédéral dans lequel
les cantons ne sont plus indépendants mais souverains et cedent
certains de leurs privileges a cet état. Une 2¢ Constitution est
rapidement votée en 1874 pour inscrire le droit de référendum et
d’initiative populaire. ’actuelle Constitution, votée en 1999, est
surtout le fruit d’'une réorganisation des textes et un toilettage.
C’est a ce moment-la que la peine de mort a formellement été
abolie et que... I'interdiction de I’absinthe a été levée! Quelques
termes sont décrits plus en détails dans le tableau 1.

FONCTIONNEMENT POLITIQUE DE L’ETAT SUISSE

La Suisse, c’est d’abord le peuple et les cantons. Ensuite, c’est un
Etat fédéral qui agit selon les compétences qui lui sont attri-
buées dans la Constitution fédérale de la Confédération

Département épidémiologie et systémes de santé, Unisanté, 1011 Lausanne, ® Unité soutien
stratégique et juridique, Direction générale, Unisanté, 1011 Lausanne
stefanie.monod-zorzi@unisante.ch | virginie.cavalli@unisante.ch
stephanie.pin@unisante.ch | chantal.grandchamp@unisante.ch

Quelques termes liés au fonctionnement
politique de la Suisse

TABLEAU 1

Définitions a partir des textes de la Constitution fédérale de la Confédération suisse.

Constitution fédérale de la Confédération suisse

La Constitution fédérale définit Fordre juridique de la Confédération suisse. Elle
regle les rapports entre la Confédération et les cantons, détermine la structure
et les compétences des autorités fédérales et fixe les droits et devoirs fondamen-
taux des citoyens. La Constitution fédérale prime sur tous les autres actes normatifs
(loi, ordonnances, etc.) de la Confédération, des cantons et des communes.
Dans son préambule on peut lire ceci:

«Au nom de Dieu Tout-Puissant!

Le peuple et les cantons suisses,

conscients de leur responsabilité envers la Création,

résolus a renouveler leur alliance

pour renforcer la liberté, la démocratie, 'indépendance et la paix

dans un esprit de solidarité et d’ouverture au monde,

déterminés a vivre ensemble leurs diversités

dans le respect de lautre et I’équité,

conscients des acquis communs et de leur devoir d’assumer leurs

responsabilités envers les générations futures,

sachant que seul est libre qui use de sa liberté et que la force de la

communauté se mesure au bien-étre du plus faible de ses membres,

arrétent la Constitution que voici:»

Confédération suisse

Art. 1 Confédération suisse

Le peuple suisse et les cantons de Zurich, de Berne, de Lucerne, d’Uri, de
Schwyz, ¢’Obwald et de Nidwald, de Glaris, de Zoug, de Fribourg, de Soleure,
de Bale-Ville et de Bale-Campagne, de Schaffhouse, d’Appenzell Rhodes-
Extérieures et d’Appenzell Rhodes-Intérieures, de Saint-Gall, des Grisons,
d’Argovie, de Thurgovie, du Tessin, de Vaud, du Valais, de Neuchatel, de
Genéve et du Jura forment la Confédération suisse.

Canton

Art.3 Cantons

Les cantons sont souverains en tant que leur souveraineté n’est pas limitée

par la Constitution fédérale et exercent tous les droits qui ne sont pas délégués
a la Confédération.

Art.43 Taches des cantons: les cantons définissent les taches qu’ils accom-
plissent dans le cadre de leurs compétences.

Droit d’initiative

Art.138 et 139 Initiative populaire pour une révision de la Constitution
Linitiative constitutionnelle fédérale permet aux citoyens de soumettre

une modification constitutionnelle a un vote national si 100 000 électeurs
signent la modification proposée dans un délai de 18 mois. Le Conseil fédéral
et "Assemblée fédérale peuvent compléter Famendement proposé par

une contre-proposition, et les électeurs doivent alors indiquer une préférence
sur le bulletin de vote si les deux propositions sont acceptées. Les amende-
ments constitutionnels, qu’ils soient introduits par initiative ou au Parlement,
doivent étre acceptés a la double majorité du vote populaire national et du
vote populaire cantonal.

Droit de référendum

Art. 140 et 141 Référendum

Un groupe de citoyens peut contester une loi adoptée par le Parlement, ’ils
recueillent 50000 signatures contre la loi dans les 100 jours. Si tel est le cas,
un vote national est prévu et les électeurs décident a la majorité simple
d’accepter ou de rejeter la loi. N'importe quels des 8 cantons réunis peuvent
aussi convoquer un référendum constitutionnel sur une loi fédérale.
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suisse.’ La figure 1 montre I’architecture de la Confédération

suisse et nous listons ici quelques éléments-clé:

1. Le pouvoir de I'Etat est réparti sur trois niveaux: la
Confédération, les 26 cantons et les 2222 communes. C’est
dans la Constitution que I'on trouve les attributions spéci-
fiques données a la Confédération ou aux cantons.

2. ’Assemblée fédérale est ’autorité supréme de la Confédé-
ration, sous réserve des droits du peuple et des cantons.
Elle se compose de deux chambres, le Conseil national et le
Conseil des Etats, dotées des mémes compétences.
L’Assemblée fédérale veille au maintien des relations entre
la Confédération et les cantons. Elle garantit les constitu-
tions cantonales. Le pouvoir fédéral se compose en outre
d’un exécutif, le Conseil Fédéral, et d’un pouvoir judiciaire.

3. Les cantons sont tous dotés d’une Constitution, d’une
assemblée parlementaire, d’une autorité exécutive (Conseil
d’Etat) et d’un pouvoir judiciaire.

4. Les communes constituent le dernier niveau d’autorité au
sein de ’organisation fédérale. Elles sont dotées d’un organe
législatif et d’'un exécutif. ’autonomie communale est
garantie dans les limites fixées par le droit cantonal.

La répartition des taches est assez subtile entre Confédéra-
tion et cantons et entre cantons et communes. Ces dernieres
déclinaisons varient d’un canton a ’autre, ce qui confere a la
Suisse une tres grande diversité. Nous analysons ici spécifi-
quement comment s’opere la répartition des roles et respon-
sabilités autour de la question de la «santé».

LA <<SANTé>>, DANS LA CONSTITUTION
DE LA CONFEDERATION SUISSE

Pour comprendre les différentes responsabilités «santé»
attribuées a ’Etat fédéral et aux Etats cantonaux, il faut se

plonger dans le texte de la Constitution de la Confédération
suisse et examiner comment cette thématique y a été traduite
au cours du temps. Le tableau 2 propose une vue d’ensemble
des principaux articles et quelques tendances sont discutées
ci-apres.

La santé vue comme un bien individuel

On note 'importance forte donnée a la responsabilité indivi-
duelle. En téte de la Constitution a ’article 6 «Responsabilité
individuelle et sociale» on peut lire: « Toute personne est res-
ponsable d’elle-méme et contribue selon ses forces a ’accom-
plissement des tiches de I'Etat et de la société». Dans le
chapitre «Buts sociaux», a I'article 41, il est également noté:
«La Confédération et les cantons s’engagent, en complément
de la responsabilité individuelle et de I'initiative privée, a ce que:
a. toute personne bénéficie de la sécurité sociale; b. toute
personne bénéficie des soins nécessaires a sa santé¢; ...».

La question «santé» faconnée par P'assurance maladie

La volonté d’offrir une protection sociale (financiere) a la
population pour faire face aux risques liés a la maladie date de
la fin du 19¢ siecle. La création de ’assurance maladie qui s’en
est suivie a progressivement centré notre systeme de santé
autour des questions de maladie et de soins. Il n’est donc pas
étonnant de lire de nombreux articles faisant directement
référence a lactivité médicale dans la Constitution (articles
1173, 117b, 118a, 118b, 119, 1194, ...). La santé, dans la Constitu-
tion, apparait souvent liée a la maladie et la formulation
«toute personne bénéficie des soins nécessaives a sa santé
(art. 41)» est emblématique de cette conception individuelle
de la santé, liée aux soins médicaux plus qu’a des déterminants
de santé populationnels. Cela rappelle la formule de René
Leriche («La santé c’est la vie dans le silence des organes»).*

Communes
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Principaux articles thématisant
les dimensions «Santé»

TABLEAU 2

Dans la Constitution de la Confédération suisse.

Les assurances sociales

Art. 41 Buts sociaux

La Confédération et les cantons s'engagent a ce que toute personne soit
assurée contre les conséquences économiques de 'age, de Pinvalidité,

de la maladie, de I'accident, du chdmage, de la maternité, de la condition
d’orphelin et du veuvage

Art. 117 Assurances maladie et assurance accidents

La Confédération légifere sur lassurance-maladie et sur 'assurance-accidents

Le/les soins

Art. 41 Buts sociaux: al 1

La Confédération et les cantons s’engagent, en complément de la responsabilité
individuelle et de Pinitiative privée, a ce que: a. toute personne bénéficie

de la sécurité sociale; b. toute personne bénéficie des soins nécessaires
asasanté; ...

Art. 117a Soins médicaux de base

Dans les limites de leurs compétences respectives, la Confédération et les
cantons veillent a ce que chacun ait accés a des soins médicaux de base
suffisants et de qualité. Ils reconnaissent la médecine de famille comme

une composante essentielle des soins médicaux de base et 'encouragent.

Art. 117b Soins infirmiers

La Confédération et les cantons reconnaissent les soins infirmiers comme
une composante importante des soins et les encouragent; ils veillent a ce que
chacun ait accés a des soins infirmiers suffisants et de qualité. Ils garantissent
qu’il y ait un nombre suffisant d’infirmiers diplomés pour couvrir les besoins
croissants et que l'affectation des personnes exergant dans le domaine

des soins infirmiers corresponde a leur formation et a leurs compétences.
Art. 118a Médecines complémentaires

La Confédération et les cantons pourvoient, dans les limites de leurs compé-
tences respectives, a la prise en compte des médecines complémentaires.
Art. 119a Médecine de la transplantation

La Confédération édicte des dispositions dans le domaine de la transplantation
d’organes, de tissus et de cellules. Ce faisant, elle veille a assurer la protection
de la dignité humaine, de la personnalité et de la santé.

La protection de la santé

Art. 41 Buts sociaux: al 1

La Confédération et les cantons sengagent, en complément de la responsabi-
lité individuelle et de linitiative privée, a ce que: ... g. les enfants et les jeunes
soient encouragés a devenir des personnes indépendantes et socialement
responsables et soient soutenus dans leur intégration sociale, culturelle et
politique et a ce que leur santé soit promue.

Art. 118 Protection de la santé

Dans les limites de ses compétences, la Confédération prend des mesures afin
de protéger la santé. Elle légifere sur: a. l'utilisation des denrées alimentaires
ainsi que des agents thérapeutiques, des stupéfiants, des organismes,

des produits chimiques et des objets qui peuvent présenter un danger pour
la santé; b. la lutte contre les maladies transmissibles, les maladies trés
répandues et les maladies particulierement dangereuses de I'étre humain et
des animauy; elle interdit notamment, pour les produits du tabac, toute forme
de publicité qui atteint les enfants et les jeunes; c. la protection contre les
rayons ionisants.

La protection de Penvironnement

Art. 74 Protection de I'environnement
La Confédération légifere sur la protection de I'étre humain et de son environ-
nement naturel contre les atteintes nuisibles ou incommodantes.

La protection de la santé plus que la promotion
de la santé

La santé est vue comme un acquis que I'Etat doit protéger
contre certaines menaces: les risques liés aux denrées alimen-
taires, les maladies infectieuses, les produits chimiques ou
agents thérapeutiques ou encore les rayons ionisants (art. 118
Protection de la santé: «Dans les limites de ses compétences, la
Confédération prend des mesures afin de protéger la santé>»).
Il en est de méme a I’article 74 Protection de ’environnement
(«La Confédération légifere sur la protection de I’étre humain
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et de son environnement naturel contre les atteintes nuisibles ou
incommodantes; elle veille a prévenir ces atteintes»).

Mais la Constitution ne tient pour ainsi dire pas compte des
aspects de promotion de santé en lien avec des déterminants
tels que I’éducation ou les conditions sociales par exemple,
puissants prédicteurs de I’état de santé d’une population. Seul
Particle adopté trés récemment dans le cadre de l'initiative
«Enfants sans tabac», en 2022 (!), fait exception et men-
tionne une dimension de promotion de santé (art. 41: «La
Confédération et les cantons s’engagent, en complément de
la responsabilité individuelle et de I’initiative privée, a ce que:
... . les enfants et les jeunes soient encouragés a devenir des
personnes indépendantes et socialement responsables et
soient soutenus dans leur intégration sociale, culturelle et
politique et a ce que leur santé soit promue»).

Un partage des compétences «santé» peu clair
entre Confédération et cantons

La Constitution détermine en général les attributions de
compétences allouées aux niveau fédéral ou cantonal. Or,
pour le sujet qui nous intéresse, on note que ces compétences
sont tres souvent portées en commun par «la Confédération et
les cantons», avec 'usage usuel de la mention «dans les limites
de leurs compétences respectives». Font principalement
exception les attributions liées a la régulation de ’assurance
maladie (art. 117) et celles a la protection de 'environnement
(art. 74), ainsi que dans une moindre mesure celles liées a la
protection de la santé (I’alinéa 1 de Plarticle 118 précise que
P’action de la Confédération a ce sujet se limite a ses champs
de compétence propres).

Une accélération de I'introduction d’articles touchant
a la «santé» ces vingt derniéres années

La lecture de la Constitution montre que, ces deux dernieres
décennies, plusieurs articles touchant a la question «santé»
ont été introduits suite a des votations populaires. Ce sont
notamment ceux en lien avec les médecines complémentaires
(art.118a; 2009), les soins médicaux et la médecine de famille
(art. 117a; 2014), les soins infirmiers (art. 117b; 2021) ou
encore l'interdiction de la publicité pour le tabac atteignant
les enfants et les jeunes (art. 118 b; 2022). Il est intéressant de
noter que durant la méme période, plusieurs projets de lois
visant a clarifier les responsabilités en matiere de pilotage du
systeme de santé n’ont pas passé la rampe du processus légis-
latif, a 'instar du projet de loi sur la promotion de la santé et
la prévention ou celui du Managed care. Les derniers ajouts
constitutionnels illustrent ainsi les difficultés actuelles a faire
évoluer les cadres 1égaux par le biais habituel du Parlement
fédéral et montrent la mobilisation citoyenne par votation
populaire en faveur des questions de santé.

LA QUESTION «SANTE>» DANS LES CONSTITUTIONS
CANTONALES

Les cantons étant souverains et devant assumer in fine toutes
les taches d’un Etat, exceptées celles qu’ils ont déléguées a la
Confédération, on peut se demander si, au cours de ces
dernieres décennies, les cantons ont pu, de leur coté, faire
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évoluer I'importance de la thématique «santé» dans leurs

Constitutions respectives. Sans faire 'exercice pour les

26 cantons, la tres grande hétérogénéité existante en Suisse

peut s’illustrer par les constats suivants:

1. Pabsence de référence a la santé: des cantons comme le
Valais, le Tessin ou Appenzell Rhodes Intérieur ne
mentionnent pas du tout la santé dans leurs Constitutions
cantonales;

2. une mention vague de la santé, plutdt déclinée autour du
systeme de soins: des cantons comme Berne ou Ziirich ne
mentionnent que marginalement la santé avec une forte
référence au systeme de soins (par exemple Ziirich: art. 113
Constitution: «I’Etat et les communes veillent a ce que le
systeme de santé soit suffisant et économiquement sup-
portable»);

3. une position forte en faveur de la santé: des cantons
comme les Grisons, Geneve ou le Jura ont été beaucoup
plus ambitieux et détaillent en particulier les enjeux liés a
la promotion de la santé au sens large.

La question «Santé» est donc thématisée de diverses
manieres en Suisse dans les textes constitutifs cantonaux.
Méme si on peut admettre quil n’y ait pas de définition
unique sur la santé, il manque vraisemblablement une
compréhension et une vision communes des différentes res-
ponsabilités «santé» dans notre pays. De plus, si les attribu-
tions ne sont pas claires entre Confédération et canton, celles
déterminées au sein des cantons avec les communes sont
également hétérogenes et pas toujours claires... Ainsi, au vu
du flou déja existant, nous renongons a thématiser cette
question au niveau des communes.

ALORS, QUI PILOTE LE SYSTEME DE SANTE
EN SUISSE?

Avant de (peut-étre) répondre a cette question, il semble

utile, en premier lieu, de nommer les éléments de bonne gou-

vernance d’un systeme de santé. Dans le cadre de référence

développé par 'OMS, The Health System Performance

Assessment Framework for Universal Health Coverage®, les

principaux objectifs d’un systeme de santé sont les suivants:

1. maintenir la population dans le meilleur état de santé
possible;

2. assurer P'organisation d’un systeme de santé efficient et
équitable, centré sur la personne;

3. garantir une protection financiere a la population.

Ces objectifs doivent globalement contribuer a un but sociétal
de développement économique, de cohésion sociale et de
bien-étre.

Quatre fonctions principales sont nécessaires a I'atteinte de

ces objectifs:

1. une bonne gouvernance comprenant: a) une vision pour la
santé de la population et des patients; b) des politiques
publiques pour mener a bien cette vision; ¢) des éléments
de régulation tels que des conditions cadres (lois, finance-
ment); d) la participation des partenaires, y compris des
citoyens, aux décisions et priorisations et €) un systeme
d’information permettant de déterminer les besoins, suivre
et évaluer les politiques publiques;

2. une garantie de provision de ressources, en particulier les

professionnels de santé, les infrastructures, les équipements
médicaux et les médicaments;

3. une bonne organisation des services de santé, comprenant la
promotion de santé et prévention, les soins primaires et les
soins spécialisés;

4. un financement et une protection financiere pour la popula-
tion.

A partir de ce cadre de référence, et tenant compte des textes
constitutifs de la Confédération suisse, nous détaillons dans le
tableau 3 la fonction de gouvernance et les différentes respon-
sabilités de la Confédération, des cantons et des communes.
Malgré de notables améliorations depuis les analyses critiques
de 'OCDE et de POMS de 2006° et 2011/, qui pointaient la
gouvernance comme une des principales faiblesses du systeme
de santé helvétique, certains éléments critiques subsistent:

1. 1l existe des stratégies «santé» explicites mais elles sont
hétérogenes et peu coordonnées. Malgré les efforts consentis
par la Confédération pour ceuvrer a la détermination d’une
politique de santé au niveau suisse, issue d’un dialogue avec
les cantons (Stratégie OFSP 2030 par exemple), il n’y a pas
d’autorité sur cette réalisation qui reste du bon vouloir de
chacun des acteurs. D’ailleurs, les stratégies cantonales de
santé (quand elles existent) n’ont pas d’obligation de
s’aligner sur la stratégie fédérale. Il s’ensuit un défaut de
lisibilité des stratégies de santé a I’échelle du pays.

2. De par son organisation actuelle, la Suisse en tant qu’Etat
fédéral n’est pas en capacité de porter un véritable objectif de
santé publique transversal («Public Health in all policies»®)
en coordonnant des actions dans les politiques «promotrices
de santé» telles que 'éducation, 'environnement ou encore
le social. Ces politiques restent aujourd’hui cloisonnées a des
niveaux de pouvoirs différents: fédéral (par exemple I'envi-
ronnement ou ’économie), cantonal (par exemple la santé
publique et 'éducation) ou communal (par exemple 'urba-
nisme). Ainsi, sans une loi cadre de santé au niveau fédéral,
ou du moins une vision forte et supérieure, inscrite dans les
prérogatives de la Confédération, qui permettrait d’imposer
un objectif sociétal de promotion et de maintien de la sant¢,
il ne peut pas y avoir de réelle coordination des politiques
publiques touchant aux déterminants principaux de la santé.

3. En réponse a larticle 117 de la Constitution, la loi sur
l’assurance maladie (LAMal) a été adoptée en 1996 et re-
présente encore aujourd’hui le seul texte majeur, au niveau
fédéral, traitant de la santé. Ainsi, toutes les questions
«santé» finissent par se cristalliser autour de cette loi et se
thématisent au travers de révisions d’ordonnances basées
sur une logique assurantielle.

4. Lesroles et responsabilités en matiere de gouvernance entre
Confédération, cantons et communes sont insuffisamment
définis et la dimension de subsidiarité n’est pas si claire. Par
ailleurs, dans notre modele libéral d’organisation de la santé,
d’autres acteurs sont impliqués dans 'organisation du systeme,
notamment les assureurs sociaux et privés et les profession-
nels indépendants (médecins par exemple). Toutefois, leurs
roles dans la gouvernance du systéme sont peu explicites.
Sont-ils redevables (et a qui?) du bon fonctionnement du
systeme de santé dans sa globalité et de I’atteinte d’objectifs
sociétaux? Quelle est la place de la défense de leurs propres
intéréts dans ce systeme de gouvernance?

5. L’absence de role donné dans la gouvernance aux citoyens
et aux patients est frappante.
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TABLEAU 3

lllustration des différents niveaux de responsabilité du systéeme de santé en Suisse

LAMal: Loi sur assurance maladie; OBSAN: Observatoire de la santé; OFS: Office fédéral de la statistique.

Eléments de
gouvernance

Confédération

Cantons

Communes

Vision stratégique pour le
systéme de santé
(existence de documents
qui engagent les gouverne-
ments dans une direction)

Existence d’une stratégie nationale de santé
depuis 2070 (Stratégie 2020 puis Stratégie
2030, OFSPQ). Etablie en concertation avec les
cantons. Mais la Confédération n’a pas
d’autorité sur son exécution qui dépend soit
des cantons, soit d’autres acteurs (typiquement
les acteurs privés institués par la LAMal,
assureurs et médecins par exemple)

Stratégies de santé cantonales plus ou moins
explicites selon les cantons. Responsabilité a priori
sur leur exécution

Selon les attributions
données par les cantons et
selon les communes, il
peut exister des stratégies
de santé, notamment en
termes de promotion de
santé ou de services a la
population

Conception et mise en
ceuvre de politiques de
santé

La Confédération concoit et met en ceuvre des
politiques publiques dans la limite de ses

compétences. Leur mise en ceuvre incombe le
plus souvent aux cantons et a d’autres acteurs

Les cantons mettent en ceuvre les politiques

publiques décidées au niveau de la Confédération, et
congoivent leurs propres politiques publiques dont
ils ont la compétence. Leur mise en ceuvre incombe

aux cantons, aux communes et a d’autres acteurs

Selon leurs attributions,
les communes congoivent
et mettent en ceuvre des
politiques de santé

Législation et régulation
(existence d’un corpus de
lois permettant de réguler
le systéme de santé et
déployer une vision
stratégique)

Pas de loi fédérale porteuse de stratégie
générale «Santé».

Loi fédérale sur 'assurance maladie (LAMal)
qui régule principalement le champ des soins.
Cette loi attribue des droits et des obligations
aux assureurs, aux fournisseurs de prestations
et aux assurés

Lois cantonales, notamment Lois de santé publique,

Lois sur les prestations médico-sociales.
Elles traitent notamment d’éléments d’organisation

du dispositif de santé cantonal (promotion de santé,

prévention et soins), de planification, de finance-

ment, d’autorisations des professionnels de santé et

des instituions sanitaires et médico-sociales, de
surveillance et de controle.

En général pas de loi cadre permettant de déployer

une vision de santé publique dans les autres

politiques publiques (éducation, environnement par

exemple)

Attributions de compé-
tences selon les cantons

Participations des acteurs
aux processus décisionnels
(ONG, institutions
académiques, partenaires
institutionnels du systeme
de santé, associations de
patients... qui contribuent
ainsi aux décisions de
politiques publiques)

Pour toute modification légale, la Confédéra-
tion prévoit des modalités de consultation,
souvent trés larges aupres des partenaires. Sans
participation directe a la gouvernance, cela
traduit une recherche de consensus.

Dans le domaine de la LAMal il y a une
participation des acteurs concernés par la
LAMal (Assureurs, partenaires tarifaires) mais
pas d’inclusion systématique d’autres parte-
naires (fédérations de patients par exemple)
dans les négociations directes

Comme pour le niveau fédéral, il existe le mode de la
consultation publique pour tout projet de loi. Il peut

exister par ailleurs des plateformes cantonales
consultatives selon les cantons. Mais pas de
participation directe aux décisions

Idem au canton

Systeme d’information
(capacité a générer des
évidences, monitorer,
évaluer, sur la base de
données)

’OFS collecte un certain nombre d’informa-
tions (données hospitaliéres, des institutions
médico-sociales, enquéte suisse sur la santé,
données de registres des cancers, etc.). Mais il
manque beaucoup de données notamment

En général pas de systeme d’information sanitaire

propre au niveau cantonal (exception dans les plus
grands cantons). Utilisation de données collectées au

niveau fédéral par 'OFS, parfois enquétes et
recensements spécifiques d’indicateurs

Aucun

issues des assureurs et de certains domaines
(ambulatoire par ex.), ce qui rend tres difficile
I'observation de trajectoires de soins.

L’OBSAN mis en place par la Confédération et
les Cantons analyse un certain nombre de
données pour appuyer les cantons et la
Confédération dans leurs stratégies

Utilisation des travaux réalisés par FOBSAN, certains
déclinés spécifiquement par canton sur leur demande

6. Enfin, et sans grande surprise par rapport au flou existant
dans les attributions de responsabilités données a la Confé-
dération, aux cantons et aux autres acteurs, le systeme
d’information autour de la question de la santé est faible,
organisé en silo et morcelé entre les différents niveaux de
gouvernance. Il n’est finalement que le reflet de cette
situation de gouvernance complexe.

Cette synthese démontre bien malheureusement le flou actuel
en termes de gouvernance du systeme de santé en Suisse, que
ce soit dans le domaine de la promotion de santé et de la
prévention ou dans le domaine des soins et de sa régulation.
Bien que le cadre de la LAMal impose une certaine clarté, elle
ne concerne qu'un périmetre restreint, centré sur la maladie
et non sur la santé. Et il n’en demeure pas moins que la

multiplicité des acteurs et la confusion des différents roles de
PEtat et d’autres parties prenantes rendent la lecture du
pilotage de la machine quasiment impossible.

CONCLUSION

Cette analyse montre la faiblesse de la dimension «santé» dans
les textes constitutifs de la Suisse et 'absence de consensus
quant aux ambitions du systeme de santé. On observe un
faible alignement des rdles et responsabilités entre les diffé-
rents niveaux de pouvoir d’une part et avec les différents
acteurs du systeme. A ’heure ot le systéme de santé apparait
de plus en plus sous pression et que les besoins de réforme
sonnent, cette faible lisibilité pourrait nous cofiter... cher.
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IMPLICATIONS PRATIQUES

= Dans la Constitution, la question «santé» est beaucoup
thématisée autour des soins et de I'activité médicale et tres peu
autour de la promotion de la santé.

= La santé apparait comme un acquis individuel que I'Etat doit
protéger dans certains cas, notamment face a des menaces
extérieures.

= La Constitution définit les différentes responsabilités «santé»
attribuées a I'Etat fédéral ou cantonal.

m Larticulation des responsabilités «santé» entre Etat fédéral et
cantonal est peu claire ce qui complexifie le pilotage du systéme
de santé en Suisse.

m La Loi sur PAssurance Maladie (LAMal) étant le seul texte
majeur au niveau fédéral traitant de la question de la santé,
elle cristallise progressivement toute I’évolution de notre
systéme qui se construit & travers des révisions
d’ordonnances.
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The forgotten urinary catheter

Catheter-associated urinary tract infections (CAUTI) are the most com-
mon type of healthcare-associated infection. They have a major impact
on morbi-mortality and costs. Approximately 25% of inpatients receive
urinary catheters during their hospital stay. The most important risk
factor for CAUTI is prolonged use of the catheter, and its appropriate
use is on the Top Five list of the Choosing wisely campaign for the inpa-
tient sector in Switzerland. Through the report of this clinical case, we
review the guidelines for the appropriate use of urinary catheters, with
a particular focus on reducing the risk of recurrent acute urinary reten-
tion after catheter ablation in men with benign prostatic hyperplasia.

VIGNETTE CLINIQUE

Un patient de 77 ans, connu pour une hypertrophie bénigne

de la prostate (HBP), est hospitalisé depuis 4 semaines pour
un choc septique sur diverticulite perforée avec péritonite
ayant nécessité de multiples interventions chirurgicales. Dans
ce contexte, une sonde urinaire (SU) est posée. Une semaine
apres la sortie des soins intensifs, 'indication au maintien de

la SU est revue et I'ablation est tentée mais le patient présente
une rétention urinaire aigué. Le traitement habituel par silo-
dosine (antagoniste des récepteurs alpha-1 adrénergiques),
interrompu lors du choc septique, n’a pas été réintroduit entre-
temps. Le sédiment et la culture d’urines permettent d’exclure
une infection urinaire. Une SU est remise en place et le traite-
ment alphabloquant repris avec une évaluation de la proprio-
ception vésicale par test de sensibilité urologique programmé
4 semaines plus tard. Vingt jours plus tard, le patient présente
une importante baisse de I’état général avec une bactériémie a
Klebsiella pneumoniae secondaire a une infection urinaire sur
SU, nécessitant 7 jours d’antibiothérapie supplémentaires. Le
test de sensibilité urologique est réalisé comme prévu initialement
et la SU est retirée avec succes. Le transfert en réhabilitation est
retardé par la survenue de ce nouvel épisode infectieux.

INTRODUCTION

Les infections urinaires sur sondes sont les infections noso-
comiales les plus fréquentes avec un impact majeur sur la

*Service de médecine interne et de réadaptation, Beau-Séjour, Avenue de Beau-Séjour 26,
1206 Geneve, "Service de médecine interne générale, Hopitaux universitaires de Genéve,
1211 Geneve 14
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morbi-mortalité et les colits de santé. Environ 25% des
patients sont sondés au cours de leur hospitalisation. Le
risque de complication infectieuse augmente avec la durée du
sondage. Apres 10 jours, sur 20 patients sondés, 5 auront
développé une bactériurie asymptomatique et 2 une infection
urinaire symptomatique. La complication la plus redoutée est
la bactériémie, dont la mortalité peut atteindre 10%.? L'utili-
sation appropriée de la SU fait partie de la liste «top 5» de
Smarter Medicine pour le secteur hospitalier publiée par la
Société suisse de médecine interne générale.

DISCUSSION

Limiter l'utilisation inappropriée des sondes urinaires

a ’hopital

En dehors du monitoring du débit urinaire aux soins intensifs
ou en périopératoire immédiat, les principales indications a
une SU sont: la rétention urinaire aigué, I’hématurie avec
caillots, incontinence urinaire sévere ou 'immobilisation pro-
longée avec plaies périnéales ou sacrées. Le tableau 1 rappelle
les principales situations représentant ou non une indication
a l'usage d’une SU. Le sondage doit étre effectué uniquement
en I’absence d’alternative (condoms, urinal, protections) ou
en cas d’échec démontré de ces mesures.”

Le respect de ces indications, la réévaluation quotidienne de
la nécessité du maintien, le retrait des que possible et l'utili-
sation d’alternatives quand elles existent sont les mesures

Principales indications et
— TABLEAU 1 rmincipates T
non-indications a une sonde urinaire
Indications Non-indications

« Incontinence, en substitution aux
soins infirmiers

« Obtention d’'urine en vue d’examens
chez un patient capable d’'uriner
volontairement

« Prévention des lésions cutanées

« Monitoring du débit urinaire en
présence d’alternative fiable (suivi
du poids, condoms, etc.)

« Rétention urinaire aigué

« Monitoring du débit urinaire aux
soins intensifs

« Période per et postopératoire directe
(en particulier, lors de chirurgies
urologique et gynécologique)

« Hématurie avec caillots

« Immobilisation prolongée (ex.: AVC,
fracture du bassin, etc.)

« Vessie neurogene, atteinte de la
moélle épiniere

« Aide a la cicatrisation de plaies
périnéales ou sacrées en cas d’incon-
tinence

« Confort lors de fin de vie

(Adapté de réf. ).
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recommandées et efficaces pour diminuer I'utilisation inap-
propriée des SU a I’hopital. >

Gestion de la sonde lors de rétention urinaire aigué
chez ’homme

La rétention urinaire aigué est une urgence urologique fré-
quente qui peut résulter soit d’un obstacle infravésical, soit
d’un défaut de contraction vésicale secondaire a une neuropa-
thie centrale, périphérique ou a la prise de médicaments.
Chez ’homme, la cause la plus fréquente est Phypertrophie
bénigne de la prostate (HBP).* Le traitement en urgence est le
drainage transurétral ou sus-pubien.

Le risque d’échec de sevrage de la SU doit étre évalué par une
anamnese urologique détaillée et un examen clinique prosta-
tique. Il faut tenir compte des antécédents ou comorbidités
significatives (hypertrophie prostatique connue, diabete,
antécédents d’AVC, de chirurgie urologique ou pelvienne) et
évaluer leffet des traitements habituels ou récemment
introduits pouvant augmenter le risque d’échec de sevrage
(anticholinergiques, sympathicomimétiques, opiacés, AINS,
myorelaxants, antiparkinsoniens, benzodiazépines). Le taux
de succes d’une premiere tentative de sevrage se situe entre
40 et 60%."° Les facteurs de risque d’échec de retrait de la SU
apres un épisode de rétention urinaire aigué sont: ’age
> 70 ans, un score IPSS (International Prostate Symptom
Score) élevé avant la rétention urinaire aigué, un volume
prostatique > 50 g et un volume urinaire drainé > 1 litre lors de
la rétention.’

Pour améliorer les chances de reprise spontanée de la miction,
la prescription d’alphabloquants a visée prostatique peut
s’avérer utile, en particulier lors d’HBP.“® D’apres une méta-
analyse d’études prospectives comparant l'alfuzosine et la
tamsulosine au placebo dans cette indication, les alphablo-
quants améliorent les chances de sevrage: alfuzosine: 322/540
(60%) vs 156/400 (39%) (OR: 2,28; IC 95%: 1,55-3,36; tamsu-
losine: 75/158 (47%) vs 40/139 (29%) (OR: 2,40; IC 95%: 1,29-
4,45).* I n’y a pas de donnée comparant directement ces deux
molécules.

Concernant le délai optimal avant ’ablation apres un premier
¢épisode de rétention urinaire chez I’homme, un essai de
sevrage sous alphabloquants a 3 jours semble préférable a
7 jours, les risques de complication augmentant avec la durée,
sans impact sur les chances de succes.* En cas d’échec de
sevrage chez un patient connu pour une HBP, un avis urolo-
gique doit étre demandé pour orienter la prise en charge.

RETOUR SUR LA VIGNETTE CLINIQUE

Ce patient a eu deux poses de SU avec des indications perti-
nentes: la premiere pour monitorer le débit urinaire aux soins
intensifs dans un contexte de choc septique et la deuxieme
suite a ’apparition d’une rétention urinaire aigué lors de ’es-
sai de sevrage. Cependant, la premiere ablation de la SU au-
rait pu étre tentée plus tot dans le séjour (délai d’une semaine
entre la fin de I'indication formelle et la tentative d’ablation),
apres reprise précoce de son traitement alphabloquant pour
améliorer les chances de reprise spontanée de la miction. Une
meilleure application des différentes recommandations au-
rait ainsi pu réduire la durée d’utilisation inappropriée de la
SU chez ce patient et les complications qui en ont résulté.

IMPLICATIONS PRATIQUES

m Les infections urinaires liées aux sondes urinaires (SU) sont
les infections nosocomiales les plus fréquentes.

= Lutilisation inappropriée des SU peut étre réduite par un
respect strict des indications, la réévaluation quotidienne de la
nécessité du maintien, le retrait des que possible et I'utilisation
d’alternatives quand elles existent.

m Lors de la pose d’une SU, le risque d’échec de sevrage doit étre
évalué par une anamneése et un examen urologique, ainsi qu’une
évaluation des comorbidités et traitements ayant un impact
significatif sur ce risque.

= En particulier lors d’antécédents urologiques connus ou de
risque d’échec de sevrage important, un traitement par alphablo-
quant a visée prostatique peut améliorer les chances de reprise
mictionnelle spontanée apres ablation de la SU.

m En cas de rétention urinaire aigué chez 'homme, une premiére
tentative de retrait 3 jours apres la pose de la sonde et I'introduc-
tion d’alphabloquants permet de limiter les risques de complica-
tions, sans influencer les chances de succes.

SOUMETTRE UN CAS

Soumettez un cas traitant d’un incident ou potentiel incident
(near miss en anglais) faisant suite a un acte médical éventuelle-
ment inapproprié, pour le format, merci de vous référer a
Iencadré au bas du texte de présentation de la rubrique (Khe-
rad O. Nouvelle rubrique: «5 minutes pour apprendre». Rev Med
Suisse. 2021 Févr;17:359-60; www.revmed.ch/revue-medicale-
suisse/2021/revue-medicale-suisse-726/nouvelle-rubrique-5-mi-
nutes-pour-apprendre). Les textes sont a envoyer a: omar.
kherad@latour.ch, avec copie a: redaction@medhyg.ch.
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La mastocytose systémique est une maladie rare se caractérisant
par la prolifération clonale incontrélée de mastocytes anormaux
dans un ou plusieurs organes extracutanés. La classification par
I’OMS a été révisée en 2016 et ne la considere plus comme une
néoplasie myéloproliférative mais comme un sous-groupe disctint.
L’age moyen au diagnostic est de 60 ans sans distinction de sexe.
L’atteinte osseuse, au sens large, est trés fréquente et souvent
asymptomatique. L’ostéoporose ou fragilité osseuse concerne
environ 20% des cas. La particularité de I’atteinte osseuse direc-
tement induite par la prolifération mastocytaire est son hétéro-
généité, mélant ostéolyse et ostéosclérose parfois simultanément.
Cela rend Pinterprétation des valeurs paracliniques (densité
osseuse, biomarqueurs) complexe et Iattitude thérapeutique
devient un vrai challenge.

Systemic mastocytosis and bone impact

Systemic mastocytosis is a rare disease characterized by the
uncontrolled clonal proliferation of abnormal mast cells in one or
more extracutaneous organs. It is no longer considered a myelopro-
liferative neoplasia but a distinct subgroup following the review of
the classification by WHO in 2016. The average age at diagnosis is 60
years regardless of gender. Bone involvement, in the broad sense, is
very common and often asymptomatic. Osteoporosis or bone
fragility concerns approximately 20 % of cases. The particularity of
bone damage directly induced by mast cell proliferation is its
heterogeneity, sometimes combining osteolysis and osteosclerosis
simultaneously. This makes the interpretation of paraclinical values
(bone density, biomarkers) complex and the therapeutic attitude
becomes a real challenge.

INTRODUCTION

La mastocytose systémique (MS) est a distinguer de la masto-
cytose cutanée de ’enfant, se limitant a la peau, qui régresse a
la puberté. Elle est dite systémique car des mastocytes de
morphologie et d’immunophénotype anormaux (CD25 positif)
s’accumulent dans les organes extracutanés par proliférations
clonale et néoplasique.” La peau peut étre épargnée dans
environ 10% des cas.’

Sa prévalence est de 10/100000 personnes.’ En plus des
symptomes liés a linfiltration elle-méme, les mastocytes

Service de médecine interne, HFR Fribourg, Hopital cantonal, 1700 Fribourg, bCentre
interdisciplinaire des maladies osseuses, Service de rhumatologie, Centre hospitalier
universitaire vaudois et Université de Lausanne, 1011 Lausanne, “Service d’hémato-oncolo-
gie, HFR Fribourg, Hopital cantonal, 1700 Fribourg, 9FMH médecine interne générale,
Curriculum suisse des maladies osseuses, Rés’Os Sarl, Route de I'Intyamon 113,

1635 La Tour-de-Tréme
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liberent des médiateurs (histamine, leucotrienes, prostaglan-
dines, héparine, sérotonine, tryptase, cytokines) entrainant
des symptomes aspécifiques comme un prurit, un érytheme
et une tuméfaction cutanée, des syncopes, des céphalées, un
flush, une dyspnée, des vertiges, des vomissements et des
diarrhées, voire un choc anaphylactique.'

Différentes formes de MS existent: indolente (prévalence
46%), latente (< 1%) et avancées (associée a une néoplasie
myéloide clonale secondaire (40%), agressive (12%) ou leucémie
a mastocytes (1%)).' Lespérance de vie n’est pas réduite dans
la forme indolente, contrairement a une forme avancée dont
la survie moyenne est de 2 a 4 ans (2 mois pour la leucémie a
mastocytes).'

Le développement des mastocytes est régulé par le biais des
récepteurs de la tyrosine kinase KIT (CD117), activés par le
facteur de croissance des cellules souches (Stem Cell Factor
(SCF)). Des mutations gain of function sont observées dans
tous les sous-types de MS, comme la mutation ponctuelle sur
le codon 816 du gene ¢-KIT. Elle joue un role central dans la
prolifération, la maturation, ’adhésion et la survie des masto-
cytes et ainsi, revét une grande importance pour le diagnostic
(tableau 1) et la prise en charge thérapeutique.’

Pour ne pas trop allonger cet article et se concentrer sur
Patteinte osseuse, les criteres diagnostiques, les formes et les
traitements de la MS ne seront pas traités ici, mais pour
davantage de détails, le lecteur pourra se référer a un article

Critéres diagnostiques de
la mastocytose systémique

TABLEAU 1

Le tableau indique le critére majeur et les criteres mineurs pour le diagnostic de
la mastocytose systémique selon la classification de FOMS 2016.

Le diagnostic est posé en présence du critere majeur et d’au moins 1 critére
mineur ou, en I'absence du critére majeur, d’au moins 3 critéres mineurs.

Critere majeur

« Mise en évidence d'infiltrats multifocaux de mastocytes, c’est-a-dire au
minimum 15 mastocytes/agrégat, dans la moelle osseuse et/ou d’autres organes
extracutanés

Critéres mineurs

« > 25% de mastocytes immatures ou atypiques dans le frottis de la moelle
osseuse ou dans d’autres organes extracutanés

« Mise en évidence d’une mutation ponctuelle de KIT sur le codon 816 dans
les mastocytes de la moelle osseuse, du sang ou d’autres organes extracutanés
(c-KIT D816V

« Expression de CD25 avec ou sans CD2 par les mastocytes de la moelle
osseuse, du sang ou d’autres organes extracutanés, en plus des marqueurs des
mastocytes normaux

« Tryptase sérique > 20 pg/l de fagon persistante (> 3 mois d’intervalle)

(Adapté de réf. 1).

WWW.REVMED.CH

22 mars 2023

591




REVUE MEDICALE SUISSE

de Reinhart et coll. paru dans le Forum médical suisse de 2019*
ou a l’article de Pardanani et coll. de 2021.’

VIGNETTE CLINIQUE

Mme B., 49 ans, présente une mastocytose cutanée en pro-
gression depuis une douzaine d’années. La tryptase sérique
reste élevée a 23 pg/l sur 2 prélevements a 3 mois d’intervalle
(n<13,4). La ponction-biopsie médullaire montre quelques
agrégats de mastocytes atypiques (fusiformes) au frottis
médullaire, CD25+ a la cytométrie en flux médullaire et avec
présence de la mutation c-KIT D816V a 'analyse médullaire par
PCR. Pas de critere B ou C aux examens complémentaires. Le
diagnostic de MS indolente est retenu (3 critéres mineurs).

IMPACT OSSEUX LORS DE LA MS
Ostéoporose: définitions et prévalence

L'ostéoporose densitométrique est définie selon ’'OMS par
un T-score < -2,5 déviations standards (DS) sur au moins 1 site
a 'ostéodensitométrie. Avant 50 ans (ou avant la méno-
pause), le terme de «densité osseuse abaissée» définie par un
Z-score < -2 DS est plus adéquat.

L’ostéoporose est secondaire a une maladie ou a une médi-
cation chez environ 50% des femmes périménopausées et
30-60% des hommes.® Environ 1,3% des ostéoporoses sont
secondaires a une MS (voire 9% chez les hommes avec une
ostéoporose «idiopathique»!).® Parfois, elle peut en étre le
seul symptome.’

En cas de MS, 8 a 40% des patients ont une ostéoporose,® sur-
tout lors de forme indolente plutdt quavancée.® Les hommes
sont plus touchés® et présentent plus souvent des fractures
vertébrales que les femmes."” D’autres facteurs de risque pour
les fractures de fragilité sont: un T-score bas au col du fémur,
’age au diagnostic, la consommation d’alcool, I’absence
d’atteinte cutanée (reflet du délai diagnostique) et un taux
élevé de tryptase.""

Ostéosclérose et risque fracturaire

Lostéosclérose locale ou diffuse est présente dans 10% des
MS, probablement sous-estimée car souvent asymptomatique,
et touche principalement les femmes.® La qualité osseuse est
altérée suite a un épaississement des trabécules existant au
centre de 'espace spongieux en lien avec 'infiltration masto-
cytaire’ et a un remodelage osseux augmenté.® Ainsi, elle est
plus fréquente dans les formes avancées:® dans 75% d’entre
elles, la densité minérale osseuse (DMO) est augmentée
(versus 3% dans la forme indolente). La valeur de la DMO est
faussement normale chez pres de la moitié des patients ayant
pourtant une fracture de fragilité, induisant une sous-estima-
tion du risque fracturaire.’

Ostéolyse

Rarement, en cas de MS, des 1ésions ostéolytiques uniques ou
multiples, jusqu’a 4-5 cm de diametre peuvent étre visibles,

parfois entourées d’un halo sclérotique. Ces dernieres sont
associées a un facteur de mauvais pronostic et a une forme de
MS plus agressive. L’atteinte ostéoporotique concomitante a
une ostéosclérose ou a des lésions ostéolytiques peut se
retrouver chez un seul et méme individu.?

Utilité de la tryptase

Le dosage de la tryptase sérique sert au dépistage de la MS
chez les patients avec fractures vertébrales multiples ou DMO
lombaire particulierement abaissée. Sa valeur est proportion-
nelle a linfiltration de la moelle osseuse par les mastocytes.*"
Une élévation persistante est présente dans 95% des cas de
MS. Cependant, elle ne permet pas de poser le diagnostic a elle
seule (tableau 1) car elle peut s’observer dans I'insuffisance
rénale, 'urticaire, le psoriasis, les troubles hématologiques,
P’onchocercose et 'ischémie myocardique.? A contrario, une
tryptase normale ne permet pas d’exclure une MS. En cas
d’ostéoporose idiopathique avec une tryptase normale chez
un patient avec suspicion clinique de mastocytose (prurit,
érytheme et tuméfaction cutanée, syncopes, céphalées, flush,
dyspnée, vertiges, vomissements et diarrhées, voire une
anaphylaxie), notre recommandation serait d’effectuer une
biopsie médullaire chez les patients avec des valeurs densito-
métriques particulierement abaissées a la colonne lombaire
ou au moins une fracture de fragilité vertébrale.

Physiopathologie des mastocytes dans 'ostéomodulation

La physiopathologie de I’atteinte osseuse associée a la MS est
complexe et encore mal comprise. L’atteinte est tres variable
allant de douleurs osseuses, a ’ostéopénie, voire ’ostéoporose
avec ou sans fracture de fragilité, a une ostéosclérose diffuse
ou focale, et méme a la combinaison de ces dernieres. LJostéo-
porose est induite soit par linfiltration néoplasique des
mastocytes, soit par effet des médiateurs inflammatoires et
des cytokines sécrétées par les mastocytes® (figure 1).

Les agrégats multifocaux de mastocytes, fixés sur les ostéo-
blastes ou les cellules bordantes, envahissent la moelle osseuse
dans les zones paratrabéculaires et périvasculaires, plutot que
corticales. Ainsi, la colonne vertébrale est plus touchée que le
fémur.'®"" Dos trabéculaire est quantitativement diminué et
affiné, en revanche sa cellularité est augmentée.® Sa micro-
architecture est alors désorganisée.’

L’ostéoclaste est le principal acteur de I’atteinte osseuse. Les
cytokines (TNFa, IL-1, IL-6 et IL-17) et d’autres médiateurs
(histamine, héparine, tryptase) activent les ostéoclastes (ré-
sorption osseuse) par la voie RANKL. Aussi impliquée, la voie
WNT/B-caténine va induire une formation osseuse désorganisée
par les ostéoblastes.” Au contraire de I'ostéoporose cortico-
induite, le nombre des ostéoblastes n’est pas diminué.

Interprétation des biomarqueurs

Les marqueurs de formation osseuse (propeptide N-terminal
du procollagene de type 1 (P1INP)) et de lyse (C-teminal
telopeptide du collagene de type 1 (CTX ou B-crosslaps)) sont
le plus souvent normaux dans la MS indolente, sans corrélation
avec le T-score, contrairement a ’ostéoporose postméno-
pausique.’ Dans les MS avancées, I'ostéoprotégérine (OPG),
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FIG 1

Pathogenese de P’atteinte osseuse en cas de mastocytose systémique

- stimulation; = inhibition; 1 augmentation; \ diminution.

DKK1: Dickkopf-1; GM-CSF: Granulocyte-Macrophage Colony-Stimulating Factor (facteur stimulant les colonies de granulocytes et de macrophages); OPG:
ostéoprotégérine; PAF: facteur d’activation plaquettaire; PTH: parathormone; RANKL: Receptor Activator of Nuclear Factor- KB Ligand) ; TGFf: Transforming Growth
Factor-p (facteur de croissance transformant béta); TNFou: Tumor Necrosis Factor-a (facteur de nécrose tumorale alpha); VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor

(facteur de croissance de I'endothélium vasculaire).
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marqueur de formation osseuse, et le CTX sont augmentés,
en corrélation ala tryptase sérique.® En cas d’ostéosclérose, le
CTX a tendance a étre élevé, signe du remodelage osseux
augmenté, associé a un taux de tryptase tres élevé.’

Indication a 'ostéodensitométrie

Un dépistage de l'ostéoporose par densitométrie est indiqué
pour toute MS confirmée, avec un suivi tous les 2 a 3 ans en
présence d’ostéoporose ou tous les 3 a 5 ans en son absence. "
En Suisse, 'examen est remboursé par la LAMal en cas
d’ostéoporose documentée par densitométrie ou sous
conditions selon ’annexe 1 de ’OPAS (Ordonnance sur les
prestations de ’assurance des soins). Etant donné que la MS
ne fait pas partie de ces conditions, les assurances peuvent en
refuser la prise en charge.

TRAITEMENT DE ’OSTEOPOROSE

Vu le role central des ostéoclastes dans l’atteinte osseuse en
cas de MS, les agents antirésorbants (bisphosphonates)
restent le traitement de choix (figure 1). L’acide zolédronique
(5 mg IV 1 x/an) est celui qui a montré la plus importante
augmentation de la DMO, surtout sur la colonne lombaire, et

le meilleur controle du remodelage osseux.” Cependant, la
réponse densitométrique et la tolérance sont moins bonnes que
dans la population générale (péjoration des symptOmes
digestifs, davantage de symptomes pseudo-grippaux apres la
perfusion).?

Tl existe peu de données concernant I'utilisation des nouvelles
substances pharmacologiques lors de la MS et leur utilisation
dans la pratique découle souvent d’avis d’experts. Le dénosumab
(60 mg SC tous les 6 mois), anticorps monoclonal anti-RANKL,
est une alternative en cas d’intolérance au zolédronate ou de
fracture sous bisphosphonate. Il a un impact sur les biomar-
queurs osseux (CTX et tryptase sérique) et est bien toléré.?
En cas de grossesse, un bisphosphonate sera privilégi¢ dans
les cas séveres si une pause thérapeutique n’est pas envisa-
geable; le dénosumab est tératogene a partir du deuxieme
trimestre."

Une autre alternative thérapeutique peut étre la stimulation
des ostéoblastes par le tériparatide (20 pgfjour SC pour 18 a
24 mois), fragment actif de la parathormone humaine endogene
(rthPTH[1-34]). Cependant, selon les opinions d’experts, ce
traitement pourrait favoriser la croissance et la prolifération
des mastocytes anormaux et donc induire des formes plus
agressives de MS.° Ce risque est hypothétique et il n’y a pas de
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cas décrit dans la littérature. Dans notre pratique clinique,
aucune transformation maligne n’a été mise en évidence. La
mise en place d’un tel traitement doit se faire par un spécialiste
en maladies osseuses et en coordination avec ’hématologue.

Dans les cas réfractaires ou en présence d’effets secondaires
intolérables, plusieurs études ont proposé¢ de combiner
bisphosphonates et interféron-o.’ La réflexion sous-jacente
est que linterféron-o. va réduire l'inflammation, donc la
sécrétion de tryptase et ainsi son impact osseux. Une
augmentation de la DMO est notée mais le traitement est mal
toléré en raison des effets secondaires de l'interféron.’

Les autres traitements ciblant la MS comme la cladribine
(Litak), a effet cytoréducteur, ou la midostaurine (Rydapt),
qui interagit avec le ligand du récepteur kit (SCF), peuvent
permettre d’améliorer les valeurs osseuses en diminuant la
charge mastocytaire médullaire.’ Cependant, leur indication
reste les formes avancées de MS et non I'ostéoporose secon-
daire a la pathologie.

Dans tous les cas, le taux de vitamine D doit étre suffisant (autour
de 75 nmol/1) et un apport calcique de 1000-1500 mgfjour est
recommandé.

VIGNETTE CLINIQUE (SUITE)

Une ostéoporose densitométrique est diagnostiquée au début
2020 avec un T-score lombaire a -3,9 DS. Aucune fracture ver-
tébrale radiologique n’est présente au VFA (Vertebral Fracture
Assessement). Un traitement annuel de zolédronate 5 mg IV est
débuté.

Perspectives

La tryptase médullaire ou osseuse, mesurée a l’aspiration
médullaire, serait un nouveau critere diagnostique avec une
sensibilité proche des 100%, meilleure que la biopsie médullaire,
avec peu de faux négatifs, permettant d’éviter une biopsie
médullaire en cas de résultat négatif et, lors de MS agressive,
de surveiller Pefficacité du traitement.” Elle serait un marqueur
encore plus prédictif de fracture de fragilité. Cependant, elle
n’est pas encore utilisée en routine clinique et en est encore
au stade expérimental.

En cas de MS, contrairement a 'ostéoporose postméno-
pausique, le lien n’est pas aussi fort entre le T-score et le risque
fracturaire. La perturbation de I’architecture osseuse pourrait
étre reflétée par le TBS (Trabecular Bone Score), qui est
corrélé au taux de tryptase selon une récente étude.” Une

pondération du T-score par le TBS'®" pourrait étre une aide a
la décision thérapeutique, comme cela se fait déja dans
d’autres causes d’ostéoporose. De plus, le BSI (Bone Strain
Index), un index de déformation en réponse a la charge, aussi
corrélé a la tryptase, reflete une mauvaise résistance lombaire
a la compression en cas de MS et pourrait étre une aide
décisionnelle,” mais il n’est pas disponible en routine clinique.

Autorisé depuis fin 2020 par Swissmedic pour le traitement
de lostéoporose postménopausique sévere a haut risque de
fracture, le romosozumab (Evenity, anticorps monoclonal
humanisé (IgG2) qui se lie a la sclérostine pour 'inhiber) n’a
actuellement pas été étudié en cas de MS mais reste une piste
thérapeutique a explorer a I'avenir.

CONCLUSION

Une meilleure compréhension de la maladie et plusieurs
pistes physiopathologiques permettent d’expliquer I’atteinte
osseuse en cas de MS et orientent le clinicien dans sa prise en
charge thérapeutique.

Cependant, beaucoup de zones d’ombre persistent comme la
corrélation des valeurs de densitométrie et des biomarqueurs
suivant le stade de la MS. A cela s’ajoutent I’évolution
constante des thérapies de I’ostéoporose et le peu de littérature
actuelle basée sur I’évidence concernant le devenir clinique
des patients traités. Au final, le challenge est toujours bien
présent!

Conflit d’intéréts: Les auteurs n'ont déclaré aucun conflit d’intéréts en relation
avec cet article.

IMPLICATIONS PRATIQUES

= Dans la mastocytose systémique (MS), la fragilité osseuse
touche préférentiellement la colonne vertébrale

m Les facteurs de risque de fragilité osseuse en cas de MS sont:
la forme indolente, le sexe masculin et un taux de tryptase élevé

m En cas de MS avancée avec ostéosclérose, une densité miné-
rale osseuse (DMO) normale peut faussement rassurer sur le
risque fracturaire

m Le traitement de choix en premiére ligne reste les bisphospho-
nates

= En cas de péjoration de la DMO ou de fracture nouvelle sous
bisphosphonates, un relai par dénosumab ou tériparatide, apres
discussion avec ’hématologue, est indiqué
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Medecine génerale en France: au-dela
de la crise, une eévolution rapide

INTERVIEW de PAUL FRAPPE et CYRIL BEGUE par SOPHIE LONCHAMPT et MICHAEL BALAVOINE

Rev Med Suisse 2023; 19: 596-7 | DOI: 10.53738/ REVMED.2023.19.819.596

Gréves, déserts médicaux, surcharge de travail... La médecine
générale libérale francaise est en crise. Elle demande notamment
une meilleure reconnaissance de la fonction et une amélioration
des conditions de travail. A Pheure ol s’ouvre le seiziéme Congres
de laMédecine Générale France (CMGF, 23 au 25 mars 2023 a Paris),
la Revue Médicale Suisse a voulu savoir comment les médecins
généralistes francais voient la crise qui secoue leur profession.
Entretien avec le professeur Paul Frappé, Président du Collége de la
médecine générale en France, et le docteur Cyril Begue, Président
du Comité scientifique du CMGF.

Comment décrire la situation de la médecine générale en
France?

Paul Frappé (PF): Nous nous trouvons dans une situation de
crise. D’ol la nécessité d’une introspection. La médecine géné-
rale, cette médecine du quotidien, n’est pas une spécialité qui
en met plein les yeux: on est tres loin des gestes spectaculaires
qui font la une des journaux. Et pourtant, cette crise traduit
son caractere indispensable. Sans elle, les parcours de soins
prennent des chemins chaotiques. Son rdle est de négocier avec
le patient pour ne pas multiplier les gestes inutiles et inscrire
les trajectoires dans une logique qui suit un fil conducteur, une
histoire. Or, le probleme, c’est que les compétences et le role
de cette pratique de terrain ne sont pas reconnus par les
autorités de santé. Les généralistes libéraux descendent dans la
rue d’abord parce qu’il y a un cruel manque de reconnaissance
de la profession.

Au-dela de la question de la reconnaissance, comment
expliquer ’émergence de cette crise?

PF: Un premier point a relever est cette tension qui existe
entre Poffre et la demande. La population ressent une difficulté
d’acces aux médecins traitants. Les personnes malades ont une
demande et veulent une réponse immédiate. Malheureusement,
la médecine répond de maniere ancienne a ce nouveau phéno-
mene. Il faut s’organiser, se déplacer et prendre du temps pour
obtenir une réponse. Autrement dit, pour faire face a cette
tension autour de loffre et de la demande, le gouvernement
propose des solutions simplistes. Leur projet est de contraindre
I’exercice de la profession, en forcant les médecins a s’installer
dans les déserts médicaux pour soulager le systeme. De cette
maniere, on fait des généralistes les boucs émissaires de la crise
du systeme de santé dans son ensemble. Et on évacue toute
réflexion sur la complexité.

Cyril Bégue (CB): La maniere de répondre a cette tension
entre offre et demande pose une question identitaire a la
profession: ol nous plagons-nous dans le systeme de soins? De
notre point de vue, il devrait y avoir une forme de hiérarchie,
avec d’abord le premier, puis le deuxieme et le troisieme recours.
A Penvers de cela, comme tous les métiers du soin, & peu de
chose pres, sont affectés par une pénurie, il y a un grand flou

dans cette organisation. Des centres hospitaliers font du
premier recours par exemple. On nous dit aussi qu’il y a une
guéguerre entre infirmiers, kinés et médecins pour savoir qui fait
quoi. Sur le terrain, ce n’est pas vrai. Il y a de grandes disparités
régionales, mais concrétement toute cette premiere ligne de
soins s’organise pour faire face a cette pénurie. Il y a un ressen-
timent parce que ce qui transparait des discours officiels, c’est
que ce métier de la premiere ligne de soins est simple et qu’il ne
répond pas a un réel besoin. Surtout, on oublie qu’il nécessite
de vraies compétences.

Pour affronter cette crise, une évolution de la profession
est donc nécessaire?

PF: Oui, le métier de généraliste change, notamment en ce qui
concerne les transferts de compétences et les acces directs aux
spécialistes sans passer par le médecin traitant. S’adapter est
donc nécessaire, mais surtout, des regles doivent étre définies.
Le probleme est qu’il n’existe pas de logique claire dans I’évo-
lution proposée par le gouvernement. Sous prétexte que les
taches quotidiennes du généraliste seraient faciles a réaliser,
on pense que la délégation est la solution. Certes, notre métier
comprend des taches qui, prises individuellement, sont simples,
comme administrer un vaccin ou prescrire un arrét de travail.
Mais si la responsabilité de la vaccination est partagée entre
plusieurs métiers, quel professionnel sera responsable du
calendrier vaccinal? Comment éviter un ping-pong entre les
différentes professions pour savoir qui effectue quels gestes? Il
faut un responsable qui puisse évaluer la situation du patient,
prioriser les actes et assurer un suivi au long cours. Or, les
transferts de compétences incohérents rendent le parcours de
soins erratique. Ils sont frustrants pour le professionnel a qui
on enleve certaines taches sans que le but global soit clair.
Cette mauvaise gestion de I’évolution des métiers contribue a
susciter une opposition malsaine entre les professions.

CB: Oui, on en revient a ce que je disais sur les compétences.
Ces gestes du quotidien qui paraissent simples ne le sont en
réalité pas. Remplir un formulaire d’arrét de travail, c’est facile,
mais prendre en compte la complexité de la situation, savoir ce
qui est bénéfique pour le patient, c’est une autre paire de
manches. Le renouvellement d’ordonnance est un autre
exemple de cette simplicité illusoire. Le médecin prend du
temps pour parler au patient et évaluer sa situation. Il ne s’agit
pas de faire une simple photocopie.

La rémunération est-elle aussi un probleme?

PF: C’est pour moi le dernier aspect de cette crise. Les reven-
dications sont varié¢es, mais elles se rejoignent toutes sur un point:
il faut revaloriser ce qui a de la valeur dans notre exercice. Or,
les modalités de rémunération actuelles sont déconnectées de
la pratique quotidienne. Les forfaits de ’assurance maladie se
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sont petit a petit imposés, posant un probleme de lisibilité. On
ne sait plus tres bien a quel travail correspond le forfait lorsque
celui-ci est versé par paquets a des dates sporadiques. Il y a ce
sentiment de ne plus pratiquer de maniere libérale mais d’étre
paternalisés par 'assurance-maladie.

Voyez-vous une spécificité francaise a cette crise?

PF: C’est difficile a dire. En France, nous avons la chance de
bénéficier d’'une extraordinaire diversité de la médecine géné-
rale. De nombreuses initiatives se développent aux niveaux
scientifique, universitaire, syndical et associatif. Les opinions
s’expriment rarement sans heurts, c’est culturel chez nous,
mais cela traduit une énergie et une diversité remarquables. La
crise est aussi 'expression de cette diversité. Méme si avec
I’avénement du Colleége de Médecine Générale il y a dix ans
nous essayons d’organiser les courants et de parler d’une voix
commune pour étre plus visibles et plus forts.

La médecine générale a beaucoup évolué ces dernicres
années, avec notamment une académisation de la profession.
Ce mouvement a-t-il participé a sa valorisation?

CB: L’aspect universitaire a suscité une véritable montée en
compétences. Le champ devient de plus en plus large, avec une
prise en charge approfondie de certaines pathologies. Un géné-
raliste est ainsi capable de suivre un patient hypertendu et ne
l’adresser a un spécialiste que si la situation devient particu-
liecrement compliquée. La formation de médecine générale
comptera bientot une quatrieme année d’internat, preuve qu’il
y a paradoxalement une reconnaissance de nos compétences.
PF: L’académisation représente une reconnaissance, mais aussi
un défi. Maintenant que nous sommes universitaires, nous
devons creuser les concepts théoriques de notre domaine en les
testant et les factualisant. Je m’intéresse par exemple beaucoup
a Padressage qui n’est, historiquement, pas une compétence
hospitaliere. La pratique parait simple. Mais c’est une notion
cruciale pour la qualité des soins. Nous devons nous emparer
des scotomes, des zones inexplorées de la science pour en faire
de véritables domaines de recherche. Avec, a la clé, un bénéfice
clinique et une meilleure qualité de soins.

L’avenir de la médecine générale consiste aussi a penser
Porganisation des soins et des systemes de prise en charge?
CB: Oui, on le voit d’ailleurs dans les communications autour
du congres. Qu’il s’agisse des partenaires, du College lui-méme
ou des propositions des participants, beaucoup de sujets

INTERVIEW

tournent autour des innovations dans le systeme de santé et
du renouvellement d’organisation. En France, nous parlons
beaucoup des communautés professionnelles territoriales de
santé (CPTS) pour lutter contre les déserts médicaux, du role
des assistantes médicales, de la formation d’équipes de soins
primaires ou encore plus généralement de pluriprofession-
nalité. La clinique est toujours présente, mais les médecins
généralistes s’intéressent également a la coordination et aux
systemes de soin.

PF: C’est aussi le role du College de médecine générale fondé
il ya dix ans que de faire évoluer les compétences et les métiers.
11 est une sorte d’interface entre les institutions, 1’assurance-
maladie et le ministere. Cette position lui permet de faire avancer
des dossiers. Parmi les priorités du College, il y a ’échographie
au cabinet et la formation. Mais nous avons permis ’aboutisse-
ment du projet P4DP. Il s’agit de créer un entrep6t de données
de soins du quotidien, afin d’améliorer significativement leur
usage pour la recherche, le suivi d’épidémies ou I’évaluation
des politiques de santé. Contrairement a "image que pourrait
donner la crise actuelle, il n’y a pas de conservatisme de la part
de la médecine générale. La discipline bouge et évolue, et notre
role est d’accompagner cette dynamique.

Le Congres de la Médecine Générale France: la grand-messe
parisienne de la médecine générale

Du 23 au 25 mars 2023, les généralistes frangais se donnent rendez-
vous au Palais des Congres a la Porte Maillot. La Revue Médicale
Suisse y sera présente. Avec plus de 3000 participants, C’est le
rassemblement de toutes les structures qui font la médecine générale
en France. Pour Paul Frappé, Président du College de la médecine
générale en France, il ne faudra pas manquer la pléniére d’ouverture.
«Sam Meyers, spécialiste de la santé planétaire, sera présent. Ce
professeur de Harvard est 'un des leaders de la Planetary Health
Alliance et de la déclaration de Sdo Paulo parue dans le Lancet.»
Outre cet événement de lancement, le Congrés organisera des
débats sous 'impulsion du Président du Comité scientifique, Cyril
Bégue. L'un traitera de la violence en médecine. L'autre de I'dge de
départ a la retraite des médecins. Ambiance assurée.

Retrouvez toutes les infos en ligne sur: www.congresmgfr
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INSTRTIEY Sécurité du vaccin contre le Covid, les données qatariennes

De nombreuses études ont
démontré la sécurité et lefficacité
des vaccins contre le Covid-19. La
vaccination avec les vaccins a ARN
messager a cependant rencontré
résistance et refus dans une
tranche de la population suisse et
mondiale par crainte des effets
secondaires. Cette étude gatarienne
évalue I'association entre déces et
vaccination avec un vaccin a ARN
messager selon un algorithme
adapté des critéres de causalité
développé par 'OMS et appliqué
par quatre médecins indépendants
spécialisés dans I'évaluation des
causes de mortalité entre janvier
2021 et juin 2022. Au Qatar,

les données médicales sont
entierement centralisées sur une
plateforme digitale nationale

CARTE BLANCHE

commune qui intégre également
les données de mortalité et les
nouvelles bases de données
Covid-19 (vaccination, dépistage
et infections a SARS-CoV-2).
Durant la période de I'étude, pres
de 7 millions de doses de vaccins
a ARN messager ont été adminis-
trées et 138 déces sont survenus
dans les 30 jours apres une dose
de vaccin (56 apres la dose 1, 65
apres la dose 2 et 17 aprés la
dose 3). Parmi ces déces, 8 ont
été retenus comme ayant une
probabilité haute d’association avec
la vaccination, 15 une probabilité
intermédiaire et 112 une proba-
bilité faible ou nulle. La cause de
déces pour les 8 cas hautement
probables était un arrét cardiaque
soudain sans facteurs de risque

connus survenu dans les deux
semaines apres la vaccination. Les
auteurs concluent que l'association
entre vaccination et déces reste
rare, avec un taux de mortalité de
0,98/100000 personnes vaccinées
ayant recu au moins une dose de
vaccin et en ne considérant que
les cas avec probabilité haute ou
intermédiaire (n = 23). En compa-
raison, le taux de mortalité brute
pour 2019, 2020 et 2021 était
respectivement de 6,6/100000,
7,94/100000 et 8,74/100000
personnes. Durant la période de
Iétude, 439 déces dus au Covid-19
ont été enregistrés, 90% d’entre
eux chez des personnes non
vaccinées.

Commentaire: cette étude métho-
dologiquement solide apporte des

résultats rassurants et permet de
renforcer le message sur la sécurité
des vaccins aupres des patients. Elle
rappelle aussi que les bénéfices
de la vaccination surpassent les
risques comparés a ceux liés a
une infection Covid-19.

Dre Frédérique Jacquérioz
Service de médecine et premier recours,
Hopitaux universitaires de Genéve

Coordination: Dr Jean Perdrix
Unisanté (jean.perdrix@unisante.ch)

Butt AA et al. Evaluation of mortality
attributable to SARS-CoV-2 vaccine
administration using national level data
from Qatar. Nat Commun. 2023 Jan
3;14(1):24. DOI: 10.1038/s41467-022-
35653-z.

«MARCHANDS DE MALADIES» - PINDUSTRIE POURSUIT )
LES MANCEUVRES CONTRE DES MESURES PROMOTRICES DE SANTE

Dr Jean Martin

La Ruelle 6
1026 Echandens
jeanmartin280@gmail.com

Pour que ce qui arrive sur le
marché soit plus sain, notam-
ment beaucoup moins sucré et
salé, le ministre de la santé
Alain Berset dit qu’il est dans
PADN de la Suisse, plutot que
de faire preuve d’autorité,
d’avoir un dialogue avec les
secteurs économiques dont les
produits peuvent nuire. Oui, le
dialogue et les mesures saluto-
génésiaques admises volontai-
rement, c’est bien. Mais c’est
aussi une réalité constante que
ces secteurs (alimentation, tabac,
combustibles fossiles) font de

routine preuve de beaucoup de
créativité et de persévérance en
déployant des moyens dilatoires,
en détournant lattention et/ou
en jetant le doute sur les faits
avérés, voire sur les scientifiques
eux-memes. Avec leurs lobbyistes
tres présents aupres de ceux
parmi les politiques qui jugent
que le non-changement est ce
qu’il y a de mieux.

En ce moment, les débats
tournent autour du sucre. Dix
entreprises — dont des poids
lourds, Coca-Cola, Rivella,
Volg - se sont engagées le

14 février 2023 a réduire de 10%
la teneur en sucres de leurs
boissons d’ici fin 2024, en se
référant a la Déclaration de
Milan, lancée en 2015 avec des
industriels. Est-ce la un succes
des facons amiables a la suisse?
Si on veut, mais c’est tellement
modeste et clairement insuffi-
sant au vu de la quantité et de
la gravité des effets néfastes
des sucres en exces.

11 est illusoire d’imaginer que,

plus soucieuse de ses intéréts que
de santé publique, 'industrie
acceptera volontairement des
mesures répondant réellement
aux problemes. Et on peut méme
craindre que, dans leur publicité,
leur geste (insuffisant) va étre
surjoué pour freiner des quatre
fers toutes évolutions supplé-
mentaires nécessaires. Coca-
Cola a convié les élus fédéraux
le 15 mars a un «évenement des
délices». Pour leur parler des
«beaux gestes» consentis par
la firme?
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Ici, il faut reparler des substituts

du lait maternel, dont on sait
les ravages qu’ils occasionnent
dans des populations défavo-
risées qui ne peuvent ni en
acheter suffisamment pour
nourrir correctement ’enfant,
ni les préparer de maniere
systématiquement hygiénique.
Périodiquement, des rapports
d’instances internationales
relevent la mauvaise foi des
firmes qui, tout en ayant accepté
en 1981 le Code international
OMS-UNICEF y relatif,

,
i
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permettent, voire encouragent
sur le terrain des pratiques
néfastes. Plus ca change et plus
C’est la méme chose... le 11 février
dernier, The Lancet publiait des
critiques cinglantes a cet
égard.’

Autre exemple édifiant, en
rapport avec la suite donnée
par le Conseil fédéral au succes
de I'initiative «Enfants sans
tabac». Les propositions mises
en consultation ont été décrites
comme beaucoup trop rigoristes
par cigarettiers et publicitaires
- alors que le texte constitu-
tionnel est formel. Les pressions
fleurissent -y compris par des

¢lus, pour affaiblir, diluer, enlever
les «dents» de mesures pourtant
voulues par le peuple. Avec la
critique éculée qu’elles sont
liberticides. Un responsable
romand de la prévention
m’écrit: «L’industrie du tabac
et ses alliés ont en effet gagné
une loi qui apporte bien peu
d’avancées.» Scandaleux.

Quid d’autres milieux dont les
lobbyistes sont tres influents et
dangereux, ceux des énergies
fossiles (qui depuis le 1* janvier
ont un Grand Ami au sein méme
du gouvernement fédéral). Un
article de Bill McKibben dans
The New Yorker du 6 février

2023 évoque les tres fortes
paroles du Secrétaire Général
de PONU, Antonio Guterres, et
du Prix Nobel Al Gore. Pour le
premier, «le probleme central
pour le déreglement climatique
est 'industrie des combustibles
fossiles, dont 'immoralité mine
les efforts de lutte». Le second
rappelle que ladite industrie se
bat bec et ongles contre toute
législation contraignante, jouant
de son réseau d’influence et

de sa richesse. Dit en passant,
le méme article releve que
Pencyclique «Laudato Si’» du
Pape Francois reste une des
meilleures critiques jamais

ACTUALITE

émises d’un certain capitalisme,
du consumérisme et de «notre
modernité inégale et en graves
tensions»!

Petit rappel: nous sommes
appelés le 18 juin a voter sur
une loi CO, remodelée, néces-
saire en vue de répondre a nos
engagements. Merci a tou-te-s
et chacun-e d’agir et convaincre
pour assurer le OUL

1 Unveiling the predatory tactics of the
formula milk industry (éditorial et trois
articles). Lancet. 2023 Feb 11;401(10375):
des page 409.

Méthode: étude randomisée et
contrdlée en double aveugle,
multicentrique (Etats-Unis), de

le tabagisme (actif ou ancien) et
Parrét de la médication broncho-

supériorité, stratifiée selon hopital,

dilatatrice garanti ou non. Inclusion:
402 80 ans et tabagisme a > 10 UPA
ancien ou actuel et VEMS/CVF > 0,7
et symptomatologie respiratoire
significative (score CAT > 10).
Exclusion: asthme, autre pneumo-
pathie, traitement bronchodila-
tateur sauf si possible de faire une
période de wash-out de 30 jours.
Intervention: indacatérol/glyco-
pyrrolate (27,5/15,6 ug) versus
placebo 2 x/jour pendant 12 se-
maines. Issue primaire: composite
avec diminution de > 4 points du
score St George’s Respiratory
Questionnaire (SGRQ) ou échec
de traitement (C’est-a-dire
augmentation des symptémes
nécessitant un traitement anti-
biotique, de corticostéroide ou
bronchodilatateur).

Résultats: randomisation de 535
patient-e-s (age moyen 58,8 ans,
femmes 51,4%, Caucasiens 56,4%,
fumeur actif 64,1%), entre 2015

La moitié des patients exposés au tabac mais sans syndrome
obstructif aux fonctions pulmonaires présente des symptomes
respiratoires significatifs. Ce sous-groupe est sujet a des exacerba-
tions respiratoires plus fréquentes que les personnes asympto-
matiques, avec un impact sur la qualité de vie. ’étude RETHINC
évalue I’effet des bronchodilatateurs inhalés chez les patients exposés
au tabac et symptomatiques, mais sans syndrome obstructif.

et 2021, avec 261 patients dans le
groupe interventionnel. Analyse
en intention de traiter modifiée
sans différence significative des
symptomes entre les deux groupes,
soit une diminution du score SGRQ
chez 128/227 (56,4%) patients
dans le groupe intervention et
144/244 (59%) dans le groupe
placebo (-2,6 points de différence;
IC 95%: de -11,6 2 6,3), ce qui se
confirme dans I'analyse selon le
protocole et dans les analyses de
sensibilité.

Discussion et interprétation:
cest la premiere étude randomisée
et contrdlée évaluant le bénéfice
des bronchodilatateurs chez les
patients fumeurs symptomatiques
sans critere de BPCO. Les résultats,
négatifs, doivent étre pondérés
avec certains points tres limitants
de la méthodologie:

o Ladurée de suivi, sur 12 semaines
uniquement, était courte pour
juger de I'aspect «exacerbation>
de I'issue composite primaire.

« Le traitement inhalé administré
est a «faible» dose comparé aux
posologies commercialisées en
Europe (27,5/15,6 ug vs 110/50 ug).

m Patients fumeurs symptomatiques: pas d’obstruction, pas d’inhalation

Cest néanmoins une posologie
efficace contre placebo dans les
études FLIGHT-1 et FLIGHT-2.

e L’étude a été interrompue pré-
cocement pour des raisons finan-
ciéres, entravant le recrutement,
incomplet donc, et diminuant la
puissance statistique.

« L’analyse a été faite en intention
de traiter modifiée, en retirant

les patients sans données a la
semaine 12, ce qui concerne environ
10% des patients randomisés et
pourrait nettement influencer le
résultat.

« Finalement, il faut mentionner
la non-exclusion de patients avec
insuffisance cardiaque, dont les
symptomes respiratoires pourraient
étre indépendants d’un tabagisme
et donc sans réponse attendue
aux bronchodilatateurs.
Conclusion: il n’y a donc pas
d’argument pour prescrire des
bronchodilatateurs aux patients
fumeurs symptomatiques en
I'absence de syndrome obstructif,

© gettyimages/Nopphon Pattanasri

mais avec une étude présentant
plusieurs limitations méthodo-
logiques. Ceci nous rappelle par
contre importance de la spiro-
métrie pour cette patientéle, afin
d’éviter un traitement a priori
futile. A Pavenir, les études
devront s’atteler a identifier les
patients les plus a risque de déve-
lopper un syndrome obstructif,
ainsi que les traitements entravant
cette évolution ou améliorant les
symptomes. En attendant, pas
d’obstruction, pas d’inhalation!

Dr Stéphane Mouraux

Avec la collaboration du groupe
MIAjour, Service de médecine interne,
Centre hospitalier universitaire vaudois,
Lausanne

Han MK, et al. Bronchodilators in
tobacco-exposed persons with symp-
toms and preserved lung function. New
Engl J Med. 2022 Sep;387(13):1173-84.
DOI: 10.1056/NEJM0a2204752
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BLOC-NOTES

[Virréversible
fragilité du
monde

Lamartine, on doit, parait-il, cette

charmante platitude (ou n’en est-ce pas

une?): «il est plus facile de détruire que
de construire». De maniere plus large, et en
méme temps plus inquiétante, Stephan Jay
Gould a proposé a propos de la fragilité du
vivant le concept de «grande asymétrie». Il
entendait par la que ce qui résulte de millions
ou de centaines de millions d’années d’évolution,
ce qui sest complexifié et sest adapté a un
milieu, lui aussi résultant du temps long évolutif,
peut étre détruit avec une extréme facilité. Un
instant suffit. Ce qui est asymétrique, sans
retour, irréversible, cC’est Pirréductible spécifi-
cité de la complexité qui a émergé.

Partout dans le monde, de multiples éco-
systemes, d'innombrables espéces disparaissent
a une vitesse folle. La biodiversité s’effondre,
laissant la place a de vastes étendues de
déserts, de goudron et de béton, de terrains
vagues et pollués, docéans dépeuplés, et cela
sans faire de bruit, discrétement, dans la pseudo-
quiétude de la modernité. Rien n'est aussi fragile,
simple a détruire, que la richesse du vivant.
Elle a émergé au cours d’une évolution qui
constitue histoire du monde. Par de nombreux
aspects, elle fonde 'humain et ses valeurs. Mais
la dégrader ne suppose ni d’en comprendre le
fonctionnement ni de saisir exactement ce que
sont ses propriétés. Que notre ignorance du
vivant reste immense n’enléve rien a notre
toute-puissance négative. Un humain a beau étre
un insondable trésor de souvenirs, de relations
et de mysteres, un couteau suffit a le tuer.
Minuscule moyen, désintégration irréversible
d’un univers unique. De méme, la biodiversité
disparait sous les coups de pelleteuses, de
trongonneuses, de foreuses et de multiples
poisons environnementaux. Ridicules outils
pathétiquement grossiers, mais centaines de
millions d’années d’évolution anéanties.

Un méme phénomeéne s'observe dans le
monde humain et civilisationnel. Plus une
structure, un ensemble de valeurs, un écosys-
téme de comportements, de culture, de vision
de Phumain et du monde sont évolués, plus il
est facile de les détruire: d’en réduire l'origina-
lité, le caractére unique.

Sajoute, dans le domaine propre aux
comportements humains, une asymétrie des
tropismes. Plutdt que viser la vérité sur I'état

du monde et sur nous-mémes, nous sommes
obsédés par la préservation de nos petits inté-
réts. A la sauvegarde des écosystémes qui se
donnent a nous dans une étrange vulnérabilité,
nous préférons nos jouets futiles d’humains
sans attaches. Par refus narcissique de repenser
notre propre place dans la fragilité du monde,
nous sommes capables de saboter, en un
temps minuscule (une ou deux générations),
la zone vitale critique qui nous abrite. Nous
oublions P'Histoire, dont lirréversibilité des lois
de la thermodynamique est la manifestation la
plus tragique. «Il a suffi d’un jour d’incendie,
rappelle Jay Gould, pour détruire un millénaire
de connaissances qui se trouvaient dans la
bibliothéque d’Alexandrie.

Pour le moment, la féte continue. Notre
vie ressemble a une consommation par laquelle
nous nous consommons (et consumons) nous-
mémes, jusqu’a I'épuisement de toute signifi-
cation. Quimporte l'urgence, quimporte que
le monde de 'abondance s’effondre sous nos
yeux: nous, habitants de pays a 'économie riche,
nous nous obstinons a refuser tout changement
de cap. Nous sommes cernés de domaines -
ressources non renouvelables, biodiversité,
changement climatique, inégalités, par exemple -
dont les courbes d’évolution ou de destruction
ne sont pas soutenables. Des points de bascu-
lement dans la survie des systémes environ-
nementaux ou qui portent notre civilisation
s'approchent inexorablement. Mais nous conti-
nuons a sacrifier notre raison a la religion
centrale de époque: la croissance illimitée.
Rien, pas méme Iéthique ni le plus simple
respect des vivants et des humains, ne semble
capable de nous arréter.

Les mines d’ol sont extraits les métaux et
terres rares dont nous estimons avoir besoin
laissent des populations entiéres dans des
environnements détruits, pollués, stériles,
cancérigénes. Certaines exploitent des enfants.
Mais leur production ne nous suffit pas. Pour
assurer une transition énergétique par la fabri-
cation massive d’éoliennes et de panneaux
solaires, ou par tout autre moyen, tout en ne
changeant rien a nos modes de vie, il faudrait
décupler le nombre de mines. Au moins. Clest
infaisable. Mais nous voulons le faire.

Remplacer toutes les voitures thermiques
par des électriques (pour continuer avec notre
étrange conception de la liberté) savére par
exemple un défi insurmontable: il faudrait
creuser partout. Compter sur les progres dans
Pextraction, en particulier des fonds marins?
Cest une illusion: trop lents, totalement des-
tructeurs, demandant une énergie phénoménale
a mesure que les filons les plus riches se
tarissent. Aucune solution raisonnable n’existe

que d’abandonner le modele de la voiture indi-
viduelle, électrique ou non. Ce qui suppose un
renoncement au culte d’Elon Musk et a son
messianisme du bonheur robotisé. Méme
réflexion a propos d’internet et de I'intelligence
artificielle. Rien n’est plus matériel que le
virtuel. Il demande une énergie et des quantités
de métaux et autres matériaux qui, au rythme
actuel de développement, seront rapidement
hors d’atteinte. La digitalisation du monde est
fascinante. Elle fait partie de laventure de
humanité. Mais elle ne nous libére pas des
questions fondamentales des limites, de la
fragilité et de I'équité.

Dans les esprits, les ressorts de la rupture
sont montés. D’un coté, d'immenses ambitions
et des puissances de désirs stimulés par le
marketing du progrés. De lautre, le petit
nombre de ces ambitions et désirs qui pourront
étre satisfaits dans un monde en transition
vers la maftrise de son futur. D’une part, une
société qui célebre lautonomie, faisant de
chaque individu le centre de toute préoccu-
pation et de tout droit. D’autre part, la réalité
d’'une humanité qui ne pourra affronter son
avenir qu’avec une primauté des valeurs com-
munes. Que se passera-t-il lorsque les gens se
rendront compte que les promesses ne seront
pas tenues?

Toutes les sociétés ont eu des pulsions
collectives et individuelles destructrices. Dans
la ndtre, quantité de mécanismes d’interaction
sociale permettent d’élever ces pulsions a de
trés hauts niveaux. Et la technologie guerriere
donne a un petit nombre de personnes une
capacité inédite de destruction. Cest ainsi
que, dans la plus irrationnelle des attitudes de
la postmodernité, saccélere la course aux
armements nucléaires, ces instruments par
excellence de lirréversible, de la bascule vers
le néant.

Nous vivons les hostilités entre groupes
comme si nous étions encore des chasseurs-
cueilleurs. Alors que nos pouvoirs ont changé
de nature. Nos fleches sont désormais capables
de tout détruire: proies, tireurs, hordes humaines
et milieux vitaux. Pour justifier cette folle danse
tribale autour du feu terminal, nous avons
inventé le concept de dissuasion. La réalité est
que, si aucune conflagration n’avait lieu dans
les prochaines décennies, ce serait un miracle.
Est-ce sensé de compter sur un miracle?

Bertrand Kiefer
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LJouvrage
LAme Machine.

L'invention de ['esprit moderne,
best-seller de George Makari,
est aujourd’hui traduit et
publié pour la premicre fois en
francais par BHMS

George Makari cst historien,
ysvehiatre et psychanalyste.
Directeur de Institut DeWite
Wallace pour I'histoi
psvchiatrie, prof
psychiatrie au Weill Medical

Il est notamment "auteur de
Momn

Mercredi 22 mars 2023 : Sortie de l'ouvrage au
Salon du Livre - Geneve
Mardi 6 juin 2023 : Conférence de George Makari,

16h-19h, Université de Lausanne, bitiment Génopode, salle A

Postfacé par Régis Marion-Veyron,
L’Ame Machine (titre original - Soul
Machine. The Invention of the Modern
Mind) décrit I'histoire de la naissance
de I'esprit moderne, un processus issu
d’une vive tension entre les défenscurs
de I"ime et les protagonistes de la
science moderne, adeptes d’une vision
mécaniste de la vie intérieure.

Jeudi 8 juin 2023 : Rencontre avec George Makari & Dédicace
17h30, Geneve, Librairie Payot-Rive Gauche

Renseignements www.chuv.ch/bhms / Alba Brizzi bbms@chuv.ch

|
Je commande :

Régis Marion-Veyron est
psychiatre a Unisant¢,
Centre universitaire de
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Traduit de I'anglais par
Anne-Sylvie Homassel
Postface de

Régis Marion-Veyron

672 pages, 45 illustrations
ISBN 978-2-940527-27-4
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Commande en ligne:
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George Makari retrace ce parcours,
mobilisant les figures centrales

de la philosophie mais aussi les
anatomistes, les physiologues, les
aliénistes ou encore les quakers.

Son ouvrage, fresque vivante et
richement argumentée, permet de
saisir la place fondamentale des débats
autour de 'esprit dans la constitution
de la modernité occidentale.

Plus d’infos sous :

www.chuv.ch/bhms

éditions
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Relvar Ellipta. ..

offre une protection .

bronchique 3, ax
.,plus elevee

que BUDESONIDE & dose

;! erapeuthﬁ équivalente*'?

RELVAR FLLIPTA RELVAR ELLIPTA

Duscascrtoa 5 -o"u')fuf Fucaserdrsal B/ Viderd 22 1
vt i g O 2 Furme e b 184 | v 1 1

0130403 0150822

-
Cetts image fictive du patient n'est donnge qu'a titre dillustr
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* AMP PC20: BUD 200 meg BD 2391 mg/ml (35% Cl: 15,08-3790) et FF 100 mcg 0D 8145mg/ml (3% Cl: 44,65-148,58). Calculation effectuce: 8145/23.31 = 341,
1 Patients adults asthmatiques caractérisé par un hyper-réactivité bronchique avec un VEMS > 65%."

Abréviations: 0S|, corticostéroide inhalé: AMP PC20, concentration protectrice d'adénosine-5-monophosphate qui induit une baisse de 20% du VEMS: BUD, budésonide; FF, furoate de fluticasone;
0D, une fois par jour; BD, deux fois par jour; VEMS, volume expiratoire maximale par seconde; IC, intervalle de confiance.

Références: 1. Information professionnelle de Relvar Ellipta, GlaxoSmithKline, www.swissmedicinfo.ch 2. Daley-Yates P et al. Therapeutic index of inhaled corticosteroids in asthma: A dose-response comparison on airway hyperresp and adr enal axis suppression. BJCP 2021; 87: 483-493.
Les professionnelles de la santé peuvent demander les références mentionnées a GlaxoSmithKline AG.

Relvar Ellipta (poudre & inhaler en doses unitaires). PA: furoate de fluticasone 92 ou 184 ig, vilantérol 22 pg. 12 Traitement régulier de'lasthme bronchigue chez les adultes et adolescents a partir de 12 ans présentant des symptomes sous CSI et bronchodilatateur & courte durée d'action.
Traitement symptomatique de la BPC0 chez les patients avec un VEMS <70 % et >2 exacerbations au cours des 12 derniers mois. P: Asthme bronchique: adultes et adolescents a partir de 12 ans: 1 par jour 1 inhalation de Relvar Ellipta 92/22 ou 184/22. BPCO: adultes  partir de 40
ans: 1x par jour 1 inhalation de Relvar Ellipta 92/22. Relvar Ellipta 184/22 n'est pas homologué pour le traitement de la BPCO. CI: Hypersensibilité & I'un des composants, allergie sévere aux protéines du lait. N/P: Ne pas utiliser pour le traitement de symptomes d'asthme aigus ou des
exacerbations aigués de la BPCO. La survenue d'un bronchospasme paradoxal doit étre traitée immédiatement par un bronchodilatateur & courte durée d'action, le patient dait interrompre le traitement par Relvar Ellipta et recevoir au besain un traitement alternatif. Possibilité d'effets cardio-
vasculaires tels qu'arythmies cardiaques; avant l'intiation du traitement, examen  la recherche d'éventuelles comorbidités cardio-vasculaires (entre autres, ECG recommandé pour ['évaluation d'un allongement du QTc). Prudence en cas de diabéte, de tuberculose pulmonaire ou d'infections
chroniques/non traitées. Relvar Ellipta 184/22 ne doit pas étre utilisé en cas d'une insuffisance hépatique modérée ou sévere. Les doses élevées sur une période prolongée peuvent étre associées a des effets indésirables systémiques. Dans le cadre d'une utilisation systémigue ou topigue de
corticostéroides, des troubles visuels peuvent apparaitre. Dans ce cas, on envisagera d adresser le patient & un ophtalmologue pour une évaluation des causes possibles. Une incidence accrue de pneumonies a été observée sous Relvar Ellipta chez les patients atteints de BPCO. Chez les patients
asthmatiques les pneumonies ont ét6 plus nombreuses sous Relvar Ellipta 184/22 que sous Relvar Ellipta 92/22 ou placebo. 1Az Prudence lors d'une utilisation en association avec des f-bloquants, ainsi que de médicaments causant un allongement de l'ntervalle QTc, des effets
sympathomimétiques ou des effets sur le taux de potassium. L'administration concomitante avec des inhibiteurs puissants du CYP3A4 (p. ex. kétoconazole, itraconazole, clarithromycine, ritonavir ou médicaments contenant du cobicistat) doit étre vitée sauf si le bénéfice attendu 'emporte sur
le risque accru d'effets indésirables systémiques liés aux corticostéroides; dans ce cas, les patients devront étre surveillés afin de détecter d'éventuels effets indésirables systémiques liés aux corticostéraides. GIA: Grossesse: Relvar Ellipta ne doit pas étre utilisé pendant la grossesse, sauf si
clairement nécessaire. Allaitement: Cesser |'allaitement ou cesser le traitement par Relvar Ellipta. El: Trés fréquents: céphalées, rhmnpharyﬂg\e Freguenfs pneumonie, infections respiratoires supérieures, bronchite, symptmes grippaux, douleurs ou candidose bucco-pharyngées, sinusite
pharyngite, rhinite, toux, enrouement, douleurs abdominales, articulaires ou dorsales, fractures, figvre. Occasi extrasystoles. £xp post jalisation: fréquents: crampes musculaires; occasionnels: palpitations, tachycardie, hyperglycémie; rares/fréquence indéterminge:
réactions d'hypersensibilité (y c. anaphylaxie, angicedeme, urticaire, rash), tremblement, anxiété, bronchospasme paradoxal. CR: B adrms aux caisses. Mise a jour de I'information: janvier 2022. GlaxoSmithKline AG, 3063 Minchenbuchsee. Une information détaillée est disponible sur
www.swissmedicinfo.ch. Veuillez annoncer tout effet indésirable & pv.swiss@gsk.com
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