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RESUME

Introduction. Certains sujets obeéses, parait-il, sont plus exposés a encourir des complications cardiométaboliques. Par
ailleurs, d’autres sujets ne le sont peut-étre pas. Objectif. Profiler les sujets obéses métaboliquement sains (Metabolically
Healthy Obese ou MHO) et des sujets obeses métaboliquement malades (Metabolically UnHealthy Obese ou MUHO) en
utilisant deux critéres de définition. Méthode. 49 femmes en surcharge pondérale (IMC = 25 Kg/m?) ou obéses (IMC = 30
Kg/m?), ont été sélectionneés pour répondre a une identification de leur profil métabolique en utilisant deux types de
critéres, Les criteres Wildman modifié avec Triglycérides = 1,5 g/1, HDLc < 0,5 g/l, Glycémie a Jeun = 1g/I. Les criteres du
Consensus Sociaties on Metabolic Syndrome avec, en plus, des mémes valeurs glucido-lipidiques, la présence d’un diabéte ou

d’une HTA. Pour Wildman, il faut au moins 2 critéres pour qu’'un obése soit métaboliquement sain (MHO). Pour le consensus,
il faut au moins trois critéres. Résultats. Chez les 49 femmes, le phénotype MHO représente 77 % (n=38) selon les critéres
du consensus vs 57 % (n=28) selon les criteres de Wildman modifiés. En utilisant les critéres du Consensus, 10 sujets MUHO
(20 %) basculent dans le profil MHO. Discussion. Dans notre étude, la taille de I'’échantillon étant treés faible et les criteres
étant limités au bilan lipidique et aux antécédents personnels, nos résultats ne font qu’orienter I'instabilité d'un consensus
fixant clairement les critéres de définition des phénotypes métaboliques des sujets obéses notamment leur caractére sain.
Conclusion. L'absence de consensus sur les critéres de définition des MHO et des MUHO conditionne fortement la
classification de ces deux catégories d’obeses.
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ABSTRACT

Introduction. Some obese subjects, it seems, are more likely to incur complications and others may not be. Our aims are
profiling metabolically healthy obese subjects (MHO) and Metabolically Unhealthy Obese (MUHO) using two defining
criteria. Methods. 49 overweight (BMI = 25 Kg/m?) or obese (BMI = 30 Kg / m2) women were selected to investigate their
metabolic profile using two types of criteria. Wildman modified criteria with Triglycerides = 1.5 g/L, HDLc < 0,5 g/L, Fasting
glucose 2 1g/1. The criteria of the Consensus Societies on Metabolic Syndrome with, in addition of the same glucose and lipid
values, presence of diabetes or an Hypertension. For Wildman, it takes at least 2 criteria for an obese to be metabolically
healthy (MHO). For consensus, at least three criteria were needed. Results. Among 49 women, the MHO phenotype
represented 77% (n = 38) according to consensus criteria vs 57% (n = 28) according to the modified Wildman criteria. Using
the consensus criteria, 10 MUHO subjects (20%) switched to the MHO profile. Discussion. In our study, the sample size
being very small and the criteria being limited to the lipid balance and the personal history, our results only serves to guide
the instability of a consensus clearly setting the criteria for the definition of the metabolic phenotypes of the patients. Obese
subjects include their healthy character. Conclusion. The lack of consensus on the criteria for defining MHO and MUHO
strongly affects the classification of these two categories of obese subjects.
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Introduction

La controverse que l'obésité soit liée a un risque important de morbidité et de mortalité cardiovasculaire n’est plus posée [1,2]. Cependant, les
sujets obeses ne présentent pas tous, de la méme maniere, ces facteurs de risque cardiométaboliques. Certains sujets obéses ne semblent
encourir aucun de ces risques d’ou le concept d'obese métaboliquement sain (Metabolically Healthy Obese) ou MHO. Selon les parametres
exploités, certains sujets obeses peuvent paraitre moins exposés que d’autres a ces risques notamment les sujets obéses métaboliquement
malades (Metabolically UnHealthy Obese) ou MUHO [3,4]. Un sujet dit “MHO” présente une obésité avec un Indice de Masse Corporelle (IMC) = 30
kg/m? sans signe en faveur du syndrome métabolique (Tableau 1). Il y’a de ¢a quelques années, Plourde et Karelis ont donnée la premiére
définition “MHO” [5]. Cette définition était le starter pour déterminer la prévalence des sujets MHO vs MUHO en Allemagne [6].

Pour certains auteurs tres rigoureux [7], un sujet “MHO” ne doit pas présenter une résistance a l'insuline (estimée par le HOMA-IR), une
inflammation de bas grade (hsCRP), une distribution androide du tissu adipeux (périmetre abdominal ou rapport taille-hanche) et
d’accumulation excessive de graisse viscérale (scannographique). D’autres, plus tolérants, admettent qu'un seul facteur de syndrome
métabolique est accepté chez un sujet “"MHO”. Ces définitions imprécises ont fortement influencé la prévalence du MHO [8-10]. La définition du
profil métabolique « sain » pose un double probléme : quels parameétres a considérer et avec quelles valeurs seuils. Alors que les critéres du
syndrome métabolique sont appliqués de facon assez simple (présent ou absent) pour évaluer le profil métabolique, le risque cardiovasculaire
ne peut qu’étre continu et non catégoriel [11].

L’objectif de cette étude était d’identifier le profil métabolique des femmes obeses en les classant, selon deux critéres de définition, en obeses
métaboliquement saines (MHO) et obéses métaboliquement malades (MUHO).
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Tableau 1. Criteres de classification des profils métaboliques

Critéres de Wildman modifiés Consensus societies Metabolic Syndrome

sujets métaboliquement sains < 2 critéres sujets métaboliquement sains < 3 critéres

Pression artérielle systolodiatolique >130 / 85 mm Hg ou Pression artérielle systolodiatolique >130 / 85 mm Hg et/ou
traitement anti HTA traitement antiHTA ou histoire d'HTA

Triglycérides > 150 mg/dl Triglycérides > 150 mg/dl

HDLc <50 mg / dl HDLc <50 mg / dl

Glycémie a jeun > 100 mg/dl Glycémie a jeun > 100 mg/dl

Homa IR > 3, 85 (90éme percentille) -

hs CRP >3 mg/ L Tour de taille > 80 cm

Matériels et méthodes

49 femmes en surcharge pondérale (IMC = 25 Kg/m2) ou obéses (IMC = 30 Kg/m2), ont été sélectionnées pour répondre a une
catégorisation ceci en utilisant deux types de criteres. Les critéres Wildman modifiés [10] et les critéres du Consensus Sociaties on Metabolic
Syndrome. Pour Wildman, il faut moins de 2 critéeres pour considérer qu'un obése est métaboliquement sain (MHO). Pour le consensus, il
faut moins de trois criteres. Le bilan lipidique est le socle principal des deux types de critéres cependant nous avons exploité outre ce bilan,
la glycémie a jeun. Une calorimétrie indirecte respiratoire a permis de mesurer le niveau d’activité physique (NAP) exprimé en METS
(Metabolic Equivalent of Task) et de la dépense énergétique liée a 'effort (DEE) exprimée en Kcal/h.

Le test d’'HyperGlycémie Provoquée par voie Orale (HGPO) a été introduit en substitution au test du Homa. Un profilage métabolique a
permis d’identifier quatre phénotypes (Tableau 2).

Tableau 2. Phénotypes métaboliques

Indice de Masse Corporelle

<30 Kg/m? = 30 Kg/m?
Phénotypes Non obese a risque métabolique MUHNO Obése a risque métabolique MUHO
métaboliques Non obése métaboliquement sain MHNO Obeése métaboliquement sain MHO

Abréviations. MHNO: Metabolically Healthy Non-Obese, MUHNO: Metabolically UnHealthy Non-Obese,
MHO: Metabolically Healthy Obese, MUHO: Metabolically UnHealthy Obese.

Résultats

L’étude a pu inclure 49 femmes d’age moyen 44,91 + 3,27 ans. La moyenne d'IMC était de 37,14 + 1,97 Kg/m2. Le bilan glucidolipidique
(Tableau 3) est revenu a la limite des valeurs normales avec une glycémie a jeun a 1,05 + 0,059 g/L (VN < 1,00 g/L) ; des Triglycérides (TG)
a161+0,21g/L(VN<15g/L)etun HDLca 0,46 + 0,08 g/L (VN > 0,50 g/1). Le NAP est revenu en faveur d’'une population modérément
active (4,35 (+/-) 0,44 mets).

Tableau 3. Données biologiques.

Parametres Moyennes
Cholestérol (g/L) 1,82+0,14
HDL (g/L) 0,46 + 0,08

TG (g/L) 1,61+ 0,21
LDL (g/L) 1,13 0,12
Glycémie a jeun (g/L) 1,05 +0,059
Glycémie a 2H (g/L) 1,35+0,17
Dépenses énergétiques liées a I'effort (Kcal/h) 444,92 + 48,21
Equivalents métaboliques (Mets) 4,35+0,44

En fonction de 'IMC, nous avons constaté selon les criteres de Wildman, 17 (34 %) femmes sont obeses métaboliquement malades (MUHO)
dont 4 présentaient des anomalies des hydrates de carbones suite a un test d’HGPO de 2H. Cependant, 7 (14%) femmes sont (MUHO) selon
le Consensus. (Tableau 4).

Tableau 4. Classification selon les critéres de définition en fonction de I'IMC

IMC (Kg/m?) Effectif (%) Nombre de critéres d'anormalité
Deux Trois
25-29,9 4 (8 %) 2 0
30-34,9 12 (24 %) 5+2¢ 2
35-39,9 16 (33 %) 2+2* 2%
> 40 17 (35 %) 8 3
Total 49 21 11

* Test d'HGPO Gly a 120 mn > 1,40 g/l avec une GAJ > 1,00 g/1
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Le phénotype MHO représente 77 % (n=38) selon les criteres du consensus vs 57 % (n=28) selon les critéres de Wildman modifiés. (Figure
1).
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Figure 1. Répartition selon les phénotypes métaboliques.

Discussion

Le profil métabolique des sujets obeses (MHO vs MUHO) reste ambigu, en partie en raison de 'absence de définition bien codifiée. 10 sujets
MUHO (20%) selon les critéres de Wildman basculent vers le profil MHO en utilisant les critéres du Consensus. D’autre part, le caractere a
priori métaboliquement transitoire joue un rdle prépondérant dans le phénotypage MHO/MUHO. Compte tenu du risque de conversion de
MHO vers le MUHO, il est intéressant de reconnaitre les facteurs prédictifs de cette évolution péjorative [12]. Plusieurs facteurs ont déja été
identifiés. Un contenu hépatique en graisse élevé, d’ou 'intérét d’'une échographie abdominale a la recherche d’une stéatose hépatique et la
présence d’une dyslipidémie athérogene (taux bas de HDL-C et élevés de TG) [13]. Nous avons constaté que le profil lipidique était orienté
vers ce désordre.

Aussi, il faut prendre en compte le niveau du déséquilibre glycémique de I'hyperinsulinisme ; ainsi, 6 patientes (13%) métaboliquement
malades selon les deux critéres de définition, sont en prédiabete. L’hyperinsulinisme peut étre mieux objectivé par un test de Homa (selon
de Wildman) ; néanmoins, en 'absence de ce test, 'HGPO peut étre métaboliquement prédictive. Elle permet ainsi la mise en évidence des
désordres glycémiques chez les sujets obeses surtout en phase de prédiabete. Un périmetre abdominal élevé [14], une mauvaise hygiéne de
vie [15] et un age avancé semblent associés a une évolution vers un MUHO [16].

Notre population a un dge moyen de 45 ans a priori plus exposée. Il s’agit d’'une population modérément active (3 a 5 Mets) [17]. Le degré
de fitness cardiorespiratoire semble jouer un rdle important [12] car plus le sujet obese a de bonnes conditions cardiorespiratoires moins il
encoure les risques cardiométaboliques, ce qui suggere qu’il faut prendre en compte la durée du développement de l'obésité et surtout
évaluer le niveau de fitness (fat and fit). Ce degré de fitness (Vo2max, Mets, DEE) est déterminant. Ces parametres permettent de retarder
ou de mieux lutter contre I'évolution des sujets MHO vers le statut métaboliquement malade donc devenir MUHO [12,18]. La mise en
évidence de sujets MHO ne doit pas occulter I'existence de « Metabolically Unhealthy Non-Obese » ou MUHNO, c’est-a-dire des sujets non
obeses mais avec un profil de risque cardiométabolique élevé [19], dont le diagnostic n’est pas difficile car cette catégorie de sujet (MUHNO)
parait en bonne santé. Il est fondamental de diagnostiquer précocement la localisation abdominale du tissu adipeux [18,20] quelque soit le
statut pondéral apprécié par 'IMC. Il est aussi important de vérifier d’autres atteintes non directement métaboliques qui peuvent se voir
chez des sujets MUHO. L’atteinte pulmonaire en est une, longtemps cette atteinte a été associée au syndrome métabolique [21]. Dans une
étude récente [22] il a été démontré que les sujets MUHO ont une réduction de la Capacité Vitale Forcée (CVF) et du Volume Expiratoire
Maximum par Seconde (VEMS).

Conclusion

Le phénotype MHO est une phase a priori transitoire. Le profilage précoce de cette catégorie d’obéses doit étre véhiculé avec prudence afin
d’éviter I'évolution vers le phénotype MUHO. Le diagnostic précoce du phénotype MHO est primordial. Cependant, il reste étroitement
dépendant des critéres de choix diagnostiques. En l'absence d’'un consensus formel, il est souhaitable d'utiliser les criteres les plus
rigoureux.

Déclaration d’intéréts : 'ensemble des auteurs ne déclare pas de conflits d’'intérét en rapport avec cet article.
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