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TRAVAUX ORIGINAUX

DE LA SURCHARGE ADIPEUSE
AU DIABETE COMMUN DE L'ADULTE

Par Jean VAGUE
(Morsellle

Quand l'examen clinique nous offre des symplimes aisément reconnaissables par tous, il est de
tonne régle de les utiliser a4 fond pour lv diagnosiic, le lrailement el le raisonnemen! pathogénique.
L’évolution «qui conduit de 'obésité androite au diabéte commun de U'adulle est riche de ces évidencex
dont Uenscignement n'a pas &1é épuisé, Aussi est-ve 4 chacunc dex élapes d'une pathogénése qui
commence irés 161 ¢l s'achéve plus ou moins tard dans la vie que nous devons approcher le pro

bidme toujours complexe du diabéle suecrd,

J. — SUGCCESSION CHRONOLOGIOUL
DS FAITS

1° LE DIABRTE cOMMUN pE L'ADULTE EST CONSECU-
nr 85 pois sun 100 A LA BURCHARGE ADIPFUBE, —-
Environ 15 p. 100 des diab2tes qui ont débuté
apris trente ans s'obscrvent chez des sujels qui
ont toujours eu un poids normal ou insuffisant.
Leur origine est le plus souvent indécize. L'héré-
Jité, d'apparence récessive, peul souvent Yy étre
mise en cause. En dehors des cas oin elle est évi-
dente, 'hémochromalose mincure, elle-méme hérd

Jdiagnostic. Aussi bien cetle noliom, sur laguelle
nous avons beaucoup insislé, parce qu'elle nous
paralt féconde et insuffisamment exploilée, n'est-
elle pas nouvelle. On trouve dans Jes vieux auleurs
la distinclion de I'obésité pléthorique conduisant
au diabdte, ce que ne falt pas 1"obésité pdle, andé-
mique ou asthénique.

4° Lx rnfNOMENE DE LA MACROSOMIE FORTALE ET
xko-NATALE chez les enfanis de femmes obdses pré-
diabéliques est aujourd'hui bjen connu depuis les
travaux de Miller, Hurwitz et Kuder,
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Fig. 30

En haut, obésité androide chez I'homme et chez la femme. Progression presque constante vers le diabéte,
I'hyperlipoprotéinémie, I'hyperuricémie, I'hypertension, I'athérosclérose.

En bas, obésité gynoide chez 'homme et chez la femme. Progression exceptionnelle vers les complications
meétaboliques.
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Why a low-fat, high-carbohydrate diet
could give you a HEART ATTACK

ing “GOOD FAT™ actually protects y¢

SYNDROME

Dr. Gerald M. Reaven

& Metabolic Syndromes:,
Different Names, Different

Concepts, Different Goals ’ M
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Risque cardiovasculaire
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Syndrome métabolique
Nouvelle définition de I’IDF 2005

eTour de taille > 94 cm (hommes européens) et > 80 cm (femmes européennes)

Tour de taille > 90 cm (hommes Asie du Sud) et > 80 cm (femmes Asie du Sud)
Tour de taille > 90 cm (hommes Chine) et > 80 cm (femmes Chine)
Tour de taille > 85 cm (hommes Japon) et > 80 cm (femmes Japon)
eAu moins 2 facteurs suivants:
o-TG>15¢g/l (L,7mM)ouTT
eHDL-C < 0,4 g/l (hommes) et <0,5 g/l (femmes)

oTA systolique > 130 mmHg ou diastolique > 85 mm Hg ou TT

eGlycémie ajeun > 1 g/l (5,6 mM) ou diabete de type 2



Visceral adipose
tissue can be

estimated by waist
measurement

Pouliot MC et al.;
Am J Cardiol 1984:73:460




Tissu adipeux viscéral
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. Origine embryologique
A3 B différente du tissu

Mesenteric sous-cutané

Omental Subcutaneous

Shen W et al. Ob Res 20033



Visceral Fat Distribution:
Normal vs Type 2 Diabetes Mellitus

Type 2 Diabetes Mellitus




Distribution du tissu adipeux

Exces de tissu adipeux
SOUS-CUTANE

Tomodensitométrie - coupe au niveau de I'ombilic

IMC : 23,1 kg/m? IMC : 24 kg/m?

(Femme de 49 ans) (Femme de 41 ans)

Wajchenberg LB. Subcutaneous and Visceral Adipose Tissue: Their Relation to the Metabolic Syndrome. Endo Rev 2000; 21(6): 697-738.










Tissu adipeux épicardigue

lacobellis G et al. Nature Clin Pract 2005




2 types de tissu adipeux

Sous-cutané
Bas du corps
Protecteur

‘Stable ‘

Intra-abdominal
Haut du corps
Dangereux



Caractéres

Type l
Cuissgg, fesses

Type ll
Sous-cutané abdominal
Mammaire
Rétropéritoréal

Type lli
Omental, mésentérique

Lipoprotéine
lipase

Elevée (cestrogenes,
progestérone)

Lipolyse

Faible

Intermédiaire (cestrogénes,
testostérone ?)

Elevée (médiateur ?)




Drainage du tissu adipeux viscéral par
le systeme porte vers le foie

Concentrations élevées de substances produites par le tissu adipeux viscéral
dans la circulation portale puis au niveau hépatique

\ TAV : Tissu Adipeux Viscéral

Freedland ES. Role of a critical visceral adipose tissue threshold (CVATT) in metabolic syndrome: implications for controlling dietary carbohydrates:
a review. Nutr & Metab 2004; 1: 12.




ler organe atteint: le fole

Steatose

pf

\

- AGL»




Normal
liver

Steatotic =8 “AER " \ | |Healthy
hepatocyte | P ). |hepatocyte

TG-containing vesicle




ler organe atteint: le fole

Steatose

T
Hypertriglycéridemie
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Lipides ectopigues

Steatose

Muscle
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insulinorésistance

insulinosécrétion

Cellule B
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Current Opinion in Pharmacology

Greco AV et al. Diabetes 2002




Glucose
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Glucose

Acides gras

P1-3 kinase

“GLUT 4

Insuline




ler organe atteint: le fole

Muscle
PHG augmentée L
Stéatcse insulinorésistance
: i Créti
insulinorésistance r insulinosécrétion

Cellule B
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Jia MD et al, Diabetes 2000




Risque cardiovasculaire
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L_e tissu adipeux viscéral est le siege d’une
Inflammation et d’une fibrose



Thomas Caceci
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Diabetes 2006
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Souris régime normal Souris régime gras

Allison B. Goldfine et al, Clinical Chemistry 2011
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Lean with normal
metabolic function

« Inflammation
«» Metabolic control
« Vascular function

Obese with mild
metabolic dysfunction

T Inflammation
1 Metabolic control
« Vascular function

Necrotic

Obese with full
metabolic dysfunction

T Inflammation
L4 Metabolic control
4 Vascular function |

Anti-inflammatory adipokines
Adiponectin
SFRPS

M1 macrophage]

Crown-like 1

structure

Pro-inflammatory adipokines
Leptin ANGCPTL2 CCL2
Resistin TNF CXCLS
RBP4 IL-6 NAMPT

Lipocalin2  IL-18

Noriyuki Ouchi et al.

Nature Reviews | Immunology

Nature Reviews Immunology 11, 85-97 (February 2011)



Adiponectine
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Current Qpinion in Pharmacelogy

C Hug et al. 2005
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Sécrétion d’adiponectine reduite
chez I'insulinorésistant

ug/mi
20~ Plasma

% adiponectin

100 200 300
Visceral Fat Area (cm?)




Lipotoxicite

PHG augmentee

Stéatose Muscle
insulinorésistance
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Le tissu adipeux viscéral est le
siege d’une secretion de cortisol

11 B hydroxy-steroide déshydrogénase



Différenciation
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Insulinorésistance +
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Tissu adipeux visceéral

Insulinorésistance

. . Risque
Hyperglycémie chronique

cardiovasculaire



Traitement extréme

-L.’omentectomie chez I’homme réduit I’insulinorésistance...

Intemational Journal of Obesity (2002) 26, 193-199 @
& 2002 Nature Publishing Group Al rights reserved 0307-0565/02 525,00
wwwnalure.comfjo
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A pilot study of long-term effects of a novel obesity
treatment: omentectomy in connection with
adjustable gastric banding

A Thorne'!, F Lonngyist?, | Apelman', G Hellers' and P Arner™

'D of Surgery, i Institute at inge University Hospital, Stockholm, Sweden; and *Department of Medicine,
Kur:lmskr Institute nHu ddinge University Hospital, Stockholm, Sweden

-...effet non retrouve lors de la liposuccion

Before

The NEW ENGLAND Liposuction
JOURNAL of MEDICINE

ESTABLISHED IN 1812 JUNE 17, 2004 VOL.350 NO.25

Absence of an Effect of Liposuction on Insulin Action

and Risk Factors for Coronary Heart Disease M
‘ Liposuction
Samuel Klein, M.D., Luigi Fontana, M.D., Ph.D., V. Leroy Young, M.D., Andrew R. Coggan, Ph.D., Charles Kilo, M.D.,
Bruce W. Patterson, Ph.D., and B. Selma Mohammed, M.D., Ph.D




