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AVANT PROPOS



L’obésité est une épidémie mondiale. On note une forte prévalence et un taux en progression dans
tous les pays du monde. L’Algérie n’est pas épargnée par ce probléme de santé publique, ou la
cinétique du développement du surpoids est particuliérement marquée au sein de la population
pédiatrique. Le développement de 1’obésité va de pair avec «I’occidentalisation» des modes de vie,
caractérisée notamment par une alimentation déséquilibrée et une baisse de I’activité physique.

Cependant, les facteurs de risques de la surcharge pondérale sont nombreux et ne sont pas

forcément les mémes d’une population & une autre, selon les prédispositions génétiques, les

enwronnements géographiques, économiques, ou culturels. De plus, 1’obé51te affecte 1’état de santé
suite aux nombreuses altérations metabohques particuliérement dangereuses chez les enfants.

Il existe donc un réel besoin, non seulement de déterminer les facteurs pouvant étre mis en cause
dans la constitution de ’obésité infantile dans notre pays, mais aussi la corhpre’hension de toutes les
anomalies métaboliques permettant une amélioration des programmes de prévention et de

traitement de 1’obésité infantile et obtenir une réduction de sa prévalence et de ses complications &

long terme.

Clest petir cela -que notre équipe de Physioiogie et Biochimie de la nutrition du laboratoire
Valorisatidn des actions de 1’homme pour ,la.pjfotection de Penvironnement et ‘appliAcati.on,.en santé
publique (VAHPEASAP) au niveau de l’univérsité de Tlemcen, Faculté des Sciences, s’est fixce
I’ objectif de dépister dans des établissements SCOlaII‘CS et chez des enfants &gés entre 6 et 8 ans, les
facteurs predictifs d’une obésité infantile par dtfférentes enquétes 1nc1uant l’enquéte nutritionnelle,
de voir ses effets sur le métabolisme, le statut antioxydant et le systéme immunitaire chez ces
derniers, et de faire prendre conscience aux parents des risques qu’encourent leurs enfants court,

moyen et long terme.

" Ce travail.de recherche s’inscrit dans le cadre de projets nationaux et internationaux (ANDRS,

CNEPRU, TASSILI) portant sur la détermination de la place de la nutrition dans une stratégie de
pféventibh,_ de l'obésité et des désordres associés. Une partie de 1’expérimentation s’est déroulée au
laboratoire du Centre de Recherche « Lipides, Nutrition, Cancér » UMR‘ 866 ‘Equipe
Physiopathologié des Dyslipidémies qui s’intéresse énormément a ce fléau, L’autre partie du travail
s’est déroulée au laboratoire de physiologie et biochimie de la nutrition de I’ université de Tlemcen.

Ce travail de doctorat s’est appuyé sur une stratégie d’actions assoclan} enfants obeses, parents,
pédiatres (récolte d’échantlllons sanguins), maitres et directeurs d’écoles selectlonnees (acces aux

enfants et & leurs dossiers) pour une meilleure évaluation des facteurs de risque.



[

Ainsi, je souhaite que les résultats obtenus dans cette thése de doctorat permettent aux pédiatres et
autres médecins une meilleure analyse des anomalies métaboliques associées a 1’obésité infantile et
de leurs interrelations avec les facteurs prédictifs nutritionnels ou environnementaux dans le but
d’une intervention précoce et d’une amélioration du pronostic, voire méme la réduction de sa
prévalence. Un message est aussi envoyé aux parents qui doivent prendre en compte les facteurs

étiologiques afin d’améliorer la qualité de vie de leurs enfants.



INTRODUCTION



En raison de sa prévalence élevée, des risques qu’elle représente pour la santé a long terme, et par
conséquent des coilits médicaux exorbitants qﬁ’elle engendre, 1’obésité pose aujourd’hui un véritable
probléme de santé publique (Katzmarzyk et Janssen, 2004).
De plus en plus de preuves scientifiques suggérent que la fréquence de 1’obésité augmente
dramatiquement dans le monde et que ce probléme semble aussi bien s’accroitre rapidement chez
les enfants que chez les adultes (WHO, 2000; Lecerf, 2005)! En effet, sont répertoriés a travers le
monde 1 milliard d’adultes ainsi que 10% d’enfants avec, soit une surcharge pondérale, soit
carrément une obésité (McMillen et al., 2009). Cette tendance est observée dans la plupart des pays
industrialisés et s’étend désormais aussi aux pays en voie de développement. Elle ne semble pas
faire de distinction et touche toutes les tranches d’dges et tous les milieux sociaux. Méme si sa
prévalence varie d’un pays & un autre, 300 millions d’individus sont classés obéses et plus d’un tiers
sont résidents dans les pays en voie de développement (WHO, 2000; Ralf, 2007). Autre donnée
alarmante, la surcharge pondérale, ainsi que 1’obésité chez les enfants est une véritable épidémie
internationale, en effet, approximativement 22 millions d’enfants de moins de 5 ans en souffrent a
travers le monde (Deckelbaum et Williams, 2001).
~ L’obésité résulte d’une perte chronique de I’équilibre entre ’apport et la dépense énergétiques et
I’influence environnementale, combinée 4 la prédisposition génétique conduisant irrémédiablement
au gain de poids (Hofbauer, 2002; Satpathy et-al., 2008).
Aux Etats-Unis, la prévalence de ’obésité infantile est.de 25% alors qu’en Europe, elle varie entre
14 et 19% marquant ainsi son évolution dans les sociétés de consommation _(Flegal et é.l., 2001;
- Lobstein et al., 2003). Qualifiée de véritable épidémie-comme cité précédemment, I”obésité infantile
touche aussi bien les filles que les gargons (Lecerf, 2005). L’augmentation de 1’obésité serait
probablement en rapport avec les changements de. mode de vie liés 4 une sédentarité accrue et 4 des
facteurs nutritionnels susceptibles de jouer un role dés la premiére enfance (Tounian, 2004,
Newnham et al., 2009). '
Ces chiffres ne se cantonnent malheureusement pas-qu’aux pays induétrialisés, une augmentation du
nombre d’obéses dans les pays en voie de développement et surtout dans ceux touchés par une
occidentalisation abrupte et donc par un changement du régime alimentaire et du mode de vie est
tout aussi alarmante (Deckelbaum et Williams 2001). |
Qu’en est-il dans un pays en développement comme 1’ Algéne qui n’a pas attemt son autosufﬁsance
alimentaire et qui est toujours confronté 4 la sous alimentation de certaines de ses couches sociales ?
L’ Algérie, comme les autres pays du Maghreb, n "est pas épargnée par ce ﬂeau des temps modernes
(Kermali, 2003). Une étude de I’indice de masse corporelle (IMC) montre que 15% de la population
Algérienne présente une obésité (Kermali, 2003).



Au Maroc et en Tunisie, I’obésité touche 13 4 14% de la population (E] Hafidi et al., 2004; Ben
Slama et al., 2002 ). Cependant, les données sur I’obésité infantile ne sont pas clairement établies
dans notre pays. Une €étude menée dans I’Est algérien sur la population urbaine montre que la
prévalence du surpoids incluant I’ obésité est de 21,5%, et que pour les enfants scolarisés 15,9% sont
en surpoids seul et 5,6% en obésité franche (Oulamara et al., 2006). Quelques évaluations locales
estiment que 5 a 10% des enfants scolarisés sont obe¢ses dans la région de Tlemcen (résultats non
publi€s). L’ obésité représente dans ce cas ’'un des phénomenes générés par les changements socio-
économiques en Algérie de nos jdurs, I’évolution de notre environnement et de notre mode de vie.
En effet, \les consommations alimentaires ont évolué ces derniéres décennies, notamment chez les
enfants, au profit d’aliments denses et de boissons sucrées. D’autre part, la généralisation de 1’usage
de la voiture, les activités professionnelles sédentaires, le développement des loisirs d’écran chez
 les adultes comme chez les enfants ne sont que quelques exemples d’un environnement incitant a
une sédeqtarité croissante. Dans ce contexte évolutif, 1’obésité, qui résulte d’un déséquilibre entre
les apports et les dépenses énergétiques, peut étre envisagée comme une résultante des changements
de mode de vie. Mais il faut souligner que 1’obésité est sous I’influence d’énorrﬁémént de facteurs
incluant ’hérédité, les facteurs environnementaux et comportementaux (Burrows et al., 2001). La
,Apréventior‘l de I’obésité est une priorit¢ nationale de santé publique. A
1l est donc nécessaire de s’ interroger sur ses causes pour tenter d’en ralentir -l-a--progression: Une
étude de recherche des facteurs aésociés 4 I’obésité infantile et 4 ses conséquences sur 1’état de santé
est d’un grand intérét dans la région de Tlemcen. En effet, malgré une prévalence élevée de
1’ obésité infantile, aucun projet de dépistage dans I’Ouest du pays n’est réalisé a ée jour.
Selon les statistiques de 1’organisation mondiale de la santé (OMS), I’ obésité représente 3 & 8% des
dépenses de santé dans le monde (Levy, 1995). En-effet, les conséquences sanitaires de 1’obésité
sont multiples pouvant &ire somatiques ou psychologiques avec une augmentation de la mortalité
‘précoce (Reilly et"al.,‘ 2008). ‘ |
?&L’obésité constitue un facteur de risque pour le développement de plusieurs maladies chroniques
telles. que les maladies cardiovasculaires et respiratoires, -et certaines formes de cancer, altérant
profondément la qualité de vie (Viner et al., 2003; Villela et al., 2009)y
D’autres maladies métaboliques chroniques telles que 1e diabéte de typé 2, hypertension artérielle,
la résistance a Dinsuline et les dyslipidémies sont regroupées sous le nom de syndrome
métaboliciue constituant une collection de facteurs cardiométaboliques et sont une conséquence
naturelle de Pobésité (Roberts et Sindhu, 2009)/ " |
Le syndrome métabolique est étroitement lié & la perte de lequlhbre entre la pl'OdUCthl’l et
r mactlvatlon des espéces oxygénées réactives qui, a faibles concentrations, jouent un role lmpottant

dans " de multlples systémes physiologiques, mais a fortes concentrations induisent un



dysfon;:tionnement cellulaire. L’obésité est aussi caractérisée par une augmentation de Pactivité des
radicaux libres et une réduction des défenses antioxydantes, marquant ainsi un stress oxydatif
¢évident (Roberts et Sindhu, 2009). Ce demier peut étre défini par une perturbation de la production
des radicaux libres et la capacité antioxydante de I’organisme (Skalicky et al., 2009).

Les enfants obéses deviendront dans la majorité des cas des adolescents puis des adultes obéses, qui
auront toutes les chances de développer les maladies chroniques et de voir leur espérance de vie
réduite (Burke, 2006). 1l faut préciser que I’obésité, chez ’enfant, est associée a des troubles
orthopédiques, respiratoires, métaboliques et endocriniens qui ‘s’aggrave‘nt avec I’d4ge (Aggoun et
al.,, 2002; Rosen et Klibanski, 2009). Les premiers troubles sont généralement hormonaux;
I’hormone impliquée dans 1’obésité est la leptine. Cette cytokihé dérivée dés adipocytes ne fait pas
qu'informer le cefveau sur la quantit¢ d’énergie stockée, mais est aussi impliquée dans le
métabolisme énergétique, dans la reproduction, dans le métabolisme osseux et dans I’immunité,
Une totale déficience en leptine est rare, une déficience partielle est plus souvent rencontrée, mais
‘une hyperleptinémie, indiquant un état de résistance a la leptine est trés fréquente chez les obéses
(Basdevant et Ciangura, 2007).

L’impacf psychosocial de I’obésité doit également &tre pris en considération. Elle influe
négativement sur I’estime de soi, l;intégration puis I’évolution sociale (Birch, 1998 a et b; Cortese
etal.,, 2005).

A cbté de ces conséquences métabohques et psychologxques PPobésité est aussi associée 4 un
syndrome inflammatoire avec modification du systéme immunitaire (Das, 2001). En effet, des
travaux récents démontrent que le processus immunologique incluant les défenses de I’organisme
est affecté par le statut nutritionnel. De plus, la perturbation chronique positive entre I’apport et les
dépenses —énergétiques menant invariablement vers une obésité, peut influencer les réponses
immunitaires humorales et spécifiques (Marti et al., 2001). Ces anomalies sont bien établies chez
I’adulte. ‘ | | |

Cependant, a I'inverse de l’adulte,' I’existence paralléle d’un stress oxydatif et d’anomalies
immunologiques et leur rdle dans 15apparition des pathologies ohroniques ne. sont pas enéore
élucidés chez Penfant obése. Ainsi, une meilleure analyse des anomalies métaboliques,
immunologiques et du statut antioxydant chez les enfants obéses est nécessaire poux apprécier le
risque dans le but d’une intervention précoce et d’une amélioration du prdnoStic de '1’obééité
infantile. A ' 7 _
Chez I’adulte, les relations entre perturbations métaboliques et la masse adipeuse ‘restent
statistiquement trés liées, méme si le lien réel est parfois difficile a déterminer (Wuetal, 2009) Le

plus simple est alors de sintéresser & la periode del’ mstallatnon du tlssu adipeux



Cela nous méne parfois 4 la vie intra utérine de 1’enfant, car il est-maintenant .c‘]ai.rement établi que
le risque d’obésité dans la vie d’adulte est sujet & une programmation durant la vie gestationnelle
(Shankar et al., 2008). Cela est dit au poids de la mére durant la grossesse : plus il augmente et plus
I’enfant présente un risque d’étre obése avec pour premiére complication, une hypertension
artérielle (Oken, 2009). Quoique des études épidémiologiques suggerent qu’un faible poids de
‘naissance F(S 2.5 Kg) combiné & une croissance néonatale lente augmentent le risque du syndrome
métabolique, en particulier I’obésité et le diabéte (Williams et al. , 2009).

Quel que soit le facteur étiologique, toutes les études précédentes montrent clalrement que 1’obésité
infantile expose & des comphcatlons métaboliques trés variées. o

La compréhension de l’etlologle de obésité ainsi que des mécanismes physiopathologiques sont
donc importantes dans le but de permettre le développement de thérapi\es nécessaires au contrdle de

1’obésité infantile et de ses complications & court et 4 long terme.

Afin de mieux comprendre la physiopathologie du développement de 1’0obésité infantile, et d’avoir
une définition plus précise de ses effets sur le métabolisme, le systéme immunitaire et sur le statut

oxydant/antioxydant, ce travail de thése de doctorat a plusicurs objectifs :

1. Unerecherche de 1’-obésit§ infantile en milieu scolaire dans la région de Tlemcen, avec une
recherche des interrelations entre obésité infantile, facteurs prédictifs (env_ironnenientaux ou
génétiques), combinés 4 la recherche des déterminants nutritionnéls (consommation
ahmentalre comportement, activité physique), et socioéconomiques sulte a des enquétes

menées aupres des enfants et des parents.

2. Une caractérisation des marqueurs précoces du risque de 1’obésité infanﬁle, en I’occurrence,
une analyée des modifications du métabolisme (Hpides, glucides et protéines), du statut
oxydant/antioxydant '\ (pbuVoir antioxydant total, hydro peroxydes, protéines carbonylées,
vitamines A, C et E, enzymes antioxydantes, oxydation in vitro des hpoprotémes) et celle du
systéme 1mmun1ta1re (prohfératlon in vitro des lymphocytes interleukines).

Le but final et global de cette thése de doctorat est d’améliorer les programmes de_ prévehtiOn et de
traitement de I’obésité infantile et obtenir une réduction de sa prévalence et de ses complications 4

long terme.
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1. Définition de I’obésité infantile

L’obésité est généralement définie comme une accumulation excessive ou anormale de graisse
dans le tissu adipeux. La cause sous-jacente est liée a une balance énergétique positive conduisant
au gain de poids : en somme, 1’individu mange plus de calories qu’il n’en dépense.

Les mesures de cette masse grasse peuvent Etre effectuces par différentes méthodes, les unes
simples comme ’épaisseur des plis cutanés et d’autres bien plus complexes: mesures isotopiques,
densitometrie, impédance électrique et imagerie, ce qui raréfie leur utilisation (Basdevant et
Ricquier, 2003). Pourtant, une mesure simple permet de définir si le poids est « idéal »: I’Indice de
Masse Corporelle (IMC) appelé également indice de Quetlet (IQ) et Body Mass Index (BMI) en
~ Anglais, qui relie le poids a la taille de ’individu. L’IMC est un outil utile, utilisé en routine par le
corps médical et les autrés professionnels-de la santé pour estimer la prévalence de la dénutrition, de
la surcharge pondérale et de 1’obésité chez I’adulte. I se calcule en divisant le poids corporel (en
kg) par la taille (en métre) au carré (kg/mz) (Basdevant et Ricquier, 2003; Charles, 2003). La

surcharge pondérale et I'obésité sont caractérisées respectivement par un IMC supérieur a 25 et a 30

(Whitlock et al., 2008).

Chez I’enfant, la définition de I’obééité se heurte & des difficultés. Les variations physiologiques de

I’adiposité au cours de la croissance ne permettent pas de définir une valeur unique de référence

(Cole et al., 2000; Rolland-Cachera, 2004). Le comité d’experts de I’OMS recommande ’utilisation

des courbes d’IMC présentes dans les carnets de santé en fonction de I’4ge et du sexe (WHO,

2000). L’IMC est choisi pour évaluer I’adiposité. Pratique d’utilisation, son évolution refléte bien
celle de 1a masse. grasse au cours des ages et il est lié 4 ’augmentation de la morbidité etv mortalité a

long terme (Bolzan et al., 1999). Le statut pondéral de 1’enfant peut étre évalué a partir de plusieurs

types de courbes : celles du poids selon 1’age ou du f)oids selon la taille (WHO, 1995, Whitlock et
al., 2008). » |

La corpulence, évaluée par I'indice de Quételet ou indice de masse corporelle (poids/taille®),

variant au cours de la croissénce, Pinterprétation du caractére normal ou pathologique du niveau
d’adipdsité doit se faire en tenant compte de ’dge de I’enfant. Il existe diverses courbes de
référence de la corpulence : |

Courbes de corpulences frangaises : Etablies en 1982, & partir des données francaises de l’éfude ,,.
internationale de la croissance, des courbes de référence de '’IMC (Rolland-Cachera et al,, 1982) ».
puis révisées en 1991 (Rolland-cachera et al ., 1991). La France a été suivie par de_.nombreux pays
en Europe, et par les Etats-Unis. L’obé&sité a pu ainsi &étre définie dans chaque pays a panir-deé

centiles (97° centile) les plus élevés de la distribution.
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Courbes de I’organisation mondiale de la santé (OMS) : Le comité OMS d’experts sur 1’utilisation
et I’interprétation de l’anthropométri_e a proposé des définitions de I’obésité chez 1’adulte et enfant
(WHO, 1995). Pour I’adulte, ce comité recommande 1’utilisation de 'IMC, les valeurs de 25 et 30
kg/m? définissant les degrés 1 et 2 de surpoids. Ces seuils ont été établis & partir de données
statistiques reliant les valeurs de 1’JMC aux taux de mortalité. Pour les enfants, I’OMS recommande
d’utiliser les courbes du poids selon la taille jusqu’a 10 ans, puis les courbes de 'IMC ainsi que les
plis cutanés. ' o

References de L'international Obesity Task Force (I0TF) : En 2000, ’'IOTF a elaboré une nouvelle
définition de I’ obesx_te chez ’enfant utilisant des courbes de 'IMC établies a pamr de données
recueillies dans six pays disposant de données représentatives (Coie et al, 2000). Les seuils
définissant le surpoids et I’obésité sont constitués par les centiles IOTF C-25 et IOTF C-30, qui

aboutissent respectivement aux valeurs de 25 et 30 kg/m® 4 18 ans.

Les nouvelles courbes du Center for Disease Control (CDC): Le CDC a publié en 2000 les

nouvelles courbes de référence américaines (Kuczmarski et al., 2000). Elles ont ¢té établies 4 partir
" échantillons plus importants et plus récents (2 I’exception des courbes du poids et de I'IMC,
établies sur des données plus anciennes, en raison de l’auginentation trop importante de 1’obésité
ces derniéres années). De nouvelles méthodes statistiques ont été utilisées, et pouf la premiere fois,
des courbes ’IMC ont ét€ ajoutées 4 I’ensemble de courbes de référence.

En Algérie, comme dans la plupart des pays du Maghreb, les courbes du poids/taille utilisées sont
celles des carnets de saﬁté, basées sur les courbes de corpulences frangaises. Contrairement aux
seuils de 'IOTF qui ne définissent que I’excés pondéral, les courbes frangaises et celles du CDC
comportent des rangs de centiles, allant du 3° an 97° centile, ce qui permet d*évaluer Ia zone de

déficit pondéral, de normalité et d’excés pondéral. Les courbes de I'IMC publiées par le CDC

peuvent étre utilisées dans les pays ne disposant pas de données nationales. Les seuils IOTF sont

' destinés essentiellement-a ¢évaluer la prévalence de 1’obésité dans les études épidémiologiques.

L’utlhsatxon de cette définition mterna‘uonale permet de faire des comparalsons entre différentes
études et dﬂ’ferents pays. Lorsque 1’on compare les différents seuils, on observe que les centiles

définissant le surpoids établi par 'IOTF sont proches du 97° centile des références frangaises. C’est

- pourquoi on doit utiliser le terme « surpoids » lorsque ’on utilise le 97° centile des références

frangaises (Rolland-Cachera et al., 2002). ;
Le tracé individuel des courbes de corpulence permet de prédire le risque d’obés1te a l’ age adulte i
Les courbes IMC montre que la courbe augmente jusqu’a un an, puis diminue, La remontée de lg}
courbe qui survient en moyenne a partir de 6 ans est appelée rebond d’zidiposité (ROIIand¥Cachera
et al., 1984 ; Bhave et al., 2004 ; Diamon et al 2008). L’age du rebond d’adiposité est corrélé a

I’adiposité 4 I’4ge adulte : plus il est précoce, plus le risque de devenir obése est élevé. En outre,
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plus le rebond est précoce, plus ’4ge osseux est avancé et plus le ri,sque d’une ostéoporose précoce
et autres problémes osseux est présent (Rosen et Klibanski, 2009). Le rebond d’adiposité précoce
des enfants obéses refléte 1’accélération de leur croissance. L’intérét du rebond d’adiposité comme
marqueur prédictif du risque d’obésité a €té confirmé par différentes études réalisées dans divers
pays (Jahnk et Warschburger, 2008; Taylor et al., 2008; Gardner et al., 2009; Harnack et al., 2009).

I1. Distribution de la graisse : des pommes et des poires

L'IMC ne donne pas d'information sur la graisse totale ou sur sa distribution dans I'organisme, ‘vun
facteur important compte tenu du fait que l'exces de graisse au niveau aBdominal a des
conséquences nefastes sur la sant¢, |

Une technique de mesure-appropriée est la circonférence du tour de taille (Taylor et al., 2008).

Celle-ci est indépendante du poids et compose une méthode simple et pratique pour identifier les

‘personnes corpulentes a risque de pathologies liées a l'obésité. Si la circonférence du tour de taille

dépasse 102 cm chez 'homme et 88 cm chez la femme, c'est le signe d'un excés de graisse au
niveau abdominal, ce qui augmente la morbidité, méme si I'TMC est rélativement correct (Lean et
al., 1998). v

La mesure du tour de taille divise les individus en 2 catégories : les personnes avec une distribution

androide de la graisse (souvent appelés "pommes™), ce qui signific que la majorité de leur tissu

- adipeux est située dans I'abdomen, autour de I'estomac et prés de la poitrine, et les expose & un plus

grand risque de maladies ; les personnes avec une distribution gynoide de la graisse (les "poires”),
avec un tissu adipeux généralisé sur les hanches, les cuisses et les fesses, sont plus exposées aux
problémes mécaniques (ex. articulations, cuisses). Les hommes obeses sont plus souvent "pommes"”

que les femmes, d'ordinaire " poires " (Ribeiro et al., 2006).

L Les origines biologiques et bases moléculaires de I’obésité

%

IIL1. Voies de regulatlon 1/ Ja

Régulation de la masse corporelle, prolifération du tissu adipeux, ‘dépenses énergétiques,

prédispositions génétiques, cest en explorant les formidables mécanismes physiologiques qui se

cachent derri¢re I'alimentation que les chercheurs entrevoient des pistes pour lutter contre I'obésité
(Michalik et al., 2000). La balance énergétique chronique inadéquate semble etre le facteur clef
dans le stress du systéme (Sumara¢-Dumanovic et Jeremic, 2009). Un des axes de recherche est

alors de comprendre les mécanismes de régulation nerveux et hormonaux qui- contrlent

i
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I'homéostasie - ou équilibre corporelle en s’intéressant au cerveau (Morris et Rui, 2009). A I'4dge
adulte, le poids corporel ne devrait pas varier de plus de quelques kilos. Mais la plasticité du tissu
adipeux, capable de grossir et de fondre fécilement, est réellement surprenante. Cette variabilité
dépend de messages que les organes périphériques envoient au systéme nerveux central, plus
précisément dans lhypothalamus, poste de commande de la prise alimentaire (Schwartz et al.,

2000 ; Basdevant et al., 2004 ; Tomasi et 'al., 2009). Ces signaux sont ensuite interprétés par les

_récepteurs et les neurones de cette structure cérébrale et relayés en retour vers les organes

périphériques. Ces boucles de rétroaction permettent au corps de conserver un certain équilibre
énergétique. Elles fonctionnent parfaitement pour détecter un déficit, mais certainement moins bien

pour repérer un surplus. Elles sont stimulées durant la deuxiéme partie de la nuit, diminuent leurs

activités durant le jour et atteignent leur niveau homéostatique en fin d’aprés midi (Conrad et al.,

2009). Pendant la prise-alimentaire, la digestion et l'a métabolisation des aliments, certains de ces
signaux renseignent le systéme nerveux central sur I'énergie utilisable instantanément (Costentin,
2003). En effet, la découverte d’hormones gastriques capables de réguler la balance énergétique a
soulevé un grand intérét dans la communauté scientifique. Certaines de ces hormones modulent
Pappétit et la satiété, en agissant sur ’hypothalamus essentiellement. En général, les signaux
endocriniens générés dans Iintestin ont un effet anorexigenique direct ou indirect (via le systeme
nerveux autonome). Seule la ghréline, une honnqne gastrique, constamment associ€e a Iinitiation
de la prise alimentaire, est définie comme le principal signal orexigenique a la fois chez I’humain et

dans les modéles animaux (Crespo et al., 2009). D'autres signaux, essentiellement de nature

- hormonale, sont reliés & I'état des stocks du tissu adipeux. Mais leurs actions sont retardées par

rapport aux processus plus spontanés liés a la prise alimentaire

Essayer de mieux identifier la nature de ces signaux, de comprendre et d'interpréter leurs actions sur

les neurones, de vérifier ensuite sur 'animal, si ces voies nerveuses et ces réseaux neuronaux sont

bien impliqués dans 1a régulation de I'homéostasie; sont des pistes vers une lutte contre 1’obésité:

Les chercheurs dénombrent aujourdhui trois grands types de signaux. Les signaux nerveux, qui

emprunteht les voies végales, se déclenchent lors de larrivée des aliments dans l'estomac. Ils

détectent par exemple les vér’iations de la glycémie. Les signaux de type métabblique, transmettent

~ directement au cerveau des informations sur I'état des substrats énergétiques lors de I'oxydation du

glucose ou de la transformation des acides gras. Enfin, les signaux hormonaux, protéines et peptides
telles I'insuline, la leptine ou la ghréline secrétées respectivement par le pancréas, le tissu adipeux et .

I'estomac, infonher_lt les neurones de différentes zones de l'hypotha_lamus-rd_u bila'_n_, én_eigétique 'du' :

| corps. Ces mémes neurones participent également 2 la régulation de la prise alimentaire‘(Ba’uef et

al., 2009). Certains incitent 4 la satiété et d'autres, au contraire, invitent 4 s'alimenter (figure 1).
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Plusieurs chercheurs idenﬁﬁent et caractérisent les systémes neuronaux et les génes qui sont activés
lors de la prise alimentaire (Schwartz et al., 2000; Dubern et al., 2001 ). On incrimine souvent des
genes, car leur variation dans les voies hypothalamiques contribue d une susceptibilité 4 I’obésité
chez I’humain et le modéle animal. Pourtant, le débat reste ouvert car beaucoup de génes
hypothalamiques candidats ne sont pas trés concluants (Van Viley-Ostaptchouk et al., 2009).

Par ailleuré, on a alors commencé & comprendre que des substances chimiques, appelées peptides
comme le peptide Melanine Concentrating Hormone (MCH) et son opposé fonctionnel alpha
Melanine Stimulating Hormone (MSH), pouvaient influencer, chez les mammiféres, la prise
alimentaire lorsqu'elles sont produites dans 'hypothalamus (Fan et al., 1997). Le clonage du geéne
\ob a permis de mettre en évidence la leptine et les neuropeptides qu'elle régule dans le cerveau
(Friednian et al., 1998). Les scientifiques ont alors commencé a hiérarchiser ces substances. Elles
ont été classées en deux catégories : les substances orexigénes, qui ‘stimuleﬁt la prise alimentaire et
les substances anorexigénef, qui I'inhibent. Au total, plus dune centaine de neuropeptides sont
ayjourd’hui identifiés. L'ensemble de leur action commence 4 étre connu: En dehors de la prise
alimentaire, ils jouent un role dans la physiologie du sommeil, de la vigilance et du stress. Ils
participent également au circuit de la récompense, ce qui explique la sensation de plaisif que l'on
éprouve a manger. L'identification de chaque neuropeptide ouvre la voie 4 celle du récepteur
coﬁespondant, donc 4 la possibilité de l'inhiber ou au contraire de I'activer. A partir de 13, 'objectif
des chercheurs et des pharmacologues est de trouver des molécules qui agissent soit sur les voies
ofexigénes, soit sur les voies anorexigénes (Michalik et al., 2000; Pagotto et al:, 2008). |

11 serait possible de trouver des antagonistes qui puissent bloquer certains récepteurs et aider ainsi

les obéses 4 moins ressentir 1a sensation de faim.

II1.2. Quand-le tissu adipeux entre en piste

Il y a trente ans, les scientifiques pensaient que le tissu adipeux était un sac a stocker la graisse.

, Aujourd"hui ils s’apergoivent que ce tissu adipeux est un organe des plus ingénieux, avec des

fonctions endocrines, une plasticité ariatomique et physiologique. Ceci a généré plusieurs ‘étﬁdes qui

* lient les événements en début de vie aux altérations structurales et fonctionnelles 4 long terme du

tissu adipeux (Mostyn et Symonds, 2009) L’obésité altere les fonctiohs métaboliques et endocrines
du tissus adlpeux, ce qui méne 4 la libération d’acides gras, d’hormones et de molécules pro -
mﬂammatmres qui contribuent a associer I’ obesn:e a des comphcatlons (Welsberg et al 2001) Le .

tissu adipeux humaln se.développe in utero et apres la naissance (Mostyn et Symonds 2009) On

' sait aujourdhui qu'il restera mob111sable tout au long de la vie dun mdmdu. Il se forme_:v_a partir de

cellules dites pré adipocytes. En cas de besoin, ces cellules sont capables de se transformer - phase
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Figure 1: Principales voies de régulation de la satiété et de la prise alimentaire dans

I'hypothalamus (Sousa et al., 2009)
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dite de différenciation - pour devenir des adipocytes. Ce sont ces derniers qui accumulent les lipides
sous forme de triglycérides. Iis mettent alors en route toute une machinerie de génes et d'enzymes
pdur effectuer la lipogenése dans.le tissu adipeux. Lors d'un excés de lipides, les adipocytes

grossissent et s'hypvertrophi'ent (Galic et al., 2009). Lorsqu'ils saturent, ils recrutent des pré

. adipocytes qui entrent & leur tour en différenciation. Et ainsi de suite et ¢’est comme cela que ’on a

une hyperplasie (Ailihaud et al., 2008). Les cellules giaisseuses peuvent “alors proliférer

pratiquement sans limite dans toutes les parties du corps, car le tissu adipeux est la plus grande

source d’energie de 1’organisme (Galic et al., 2009). Premier effet vicieux, les adipocytes posseédent

des moyens pour préserver leur graisse. Lors d'un régime, ils vont envoyer au cerveau des messages

*d'alerte pour ne pas perdre leur gras.@utre probléme de fond, le développement du tissu adipeux est

un phénoméne irréversible: les adipocytes une fois créés, peuvent se vider, mais ne ‘disparaissent
2009)
I11.3. La nutrition en cause

Lkesychercheurs ont, depuis de nombreuses années, établi un lien entre les lipides alimentaires et la
formation d'adipocytes, donc de 1a masse graisseuse. Les acides gras naturels se comportent comme
de véritables hormones actives sur les pré adipocytes (Moussavi et al., 2008). Tous les acides gras
n'ont pas la méme puissance pour stimuler le développement du tissu adipeux, certains dits
spe01ﬁques ont le pouvoir d’affecter le métabolisme cellulaire, modlﬁant ainsi l’equlhbre entre
r oxydatlon d’autres acides gras et la lipogenése (Galgani et al., 2008)

Les acides gras-sont stockés sous forme de triglycérides. Ils sont _soa.t..,sa‘uirés, mono insaturés ou

poly-insaturés. Ces derniers concernent notamment les acides linoléique et alpha linolénique dont

" les métabolites sont trés importants pour les membranes de nos cellules et pour la maturation de nos

neurones. Ii en’exiSte deux séries: le'é oméga 6 (acide linoléique) et les oméga 3 (acide alpha

lmolemque) amdes gras dits essentlels car le corps est mcapable de les synthet;ser (Das 2006) Ds

doivent donc absolument dtre présents dans T'alimentation. L'amde arachldomque ISSH de l‘acxde E

3 lmoléxque et son metabohte la prostacyclme favorisent la dlfferenmanon des pré adlpocytes en

adipocytes et contribuent ainsi au deve]oppement du tissu adlpeux (Perez—Matute et al 2007)

L'acide lmolexque que l'on trouve dans les huiles végétales accentueralt ainsi la prlse de poids. |

L obe51te 1nfant11e qu1 selon des etudes epldemlologlques se mamfeste aujourd'hm de plus en plusf o

tot, dés la petlte enfance, n’est pas incriminée a la sedentante ia te]ev151on ou les fast-foods Ace

stade c'est la quahte nutntlonnelle qui est en cause (Rolland—Cachera et Potler de Courcy, 2003’

.Demmelmalre et al., 2006 ; Lamngan et Slnghal 2009) mduxsant l’ob351te ara dge adulte et le
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syndrome métabolique. L'évolution des taux des acndes gras oméga 3 et omega 6 dans le lait
maternel depuis l'apres-guerre montre que le taux d'oméga 3 est resté stable, alors que le taux
d'oméga 6 a triplé. On estime les besoins en acide linoléique dans l'alimentation a 6%. Aujourd'hui,
le lait maternel en contient 18 %. La mere transmet précocement & son enfant le résultat de sa

mauvaise alimentation (Li et al., 2003; Singhal, 2007). Les différences qualitatives dans la nature

des lipides ingérés ont évolué au cours des décennies en faveur de ceux qui favorisent le

developpement du tissu adipeux notamment les acides gras saturés et polyinsaturés n-6 (Ruiz —

~ Rodriguez et al., 2009).

IIL4. Accentuer l'activité cellulaire

Plusieurs chercheurs travaillent également .sur le tissu adipeux, et plus précisément, sur les |
différences entre les deux types d'adipocytes qui le composent: les adipocytes blancs qui stockent
1es graisses i)our résister-au jelne et les adipocytes bruns qui sont capables d'oxyder les graisses et
de les transformer en chaleur | (Lowell et al, 2000; Galic et al, 2009).
Tous les mammiféres sont pourvus des deux types d’adipocytes, localisés dans des sites distincts du
corps. Pourtant, il a été démontré qu’ils sont présents simultanément dans plusieurs points, et cette

cohabitation a mené au concept d’organe adipeux (Cinti, 2009). Chez les animaux, les adipocytes

bruns sont trés importants pour lutter contre le froid ou pour réchauffer leur corps lors du réveil qui

suit 'hibernation. Mais chez I'homme, ce tissu n'existe pratiquement plus, sauf chez le bébé a la

naissance ou-il semblerait prét'a fonctionner comme une sécurité dans le cas dun refroidissement

" brutal (Budge et al., 2009).

‘Cependant, de récents travaux réalisés chez les rongeurs-montrent que le tissu adipeux brun pourrait

aussi contribuer & la thermogenése alimentaire. Chez des souris obeses, on a remarqué en effet la

 “faible-activité-de ce tissu (Lowell et-al., 1997). Mais qu'en est-il‘chez-1'honime? Est-il encore actif?+ ™

Chez certaines'populations qui vivent dans le 'froid en Europe ou en Amérique du Nord, des

adlpocytes bruns ont &6 mis. en évxdence (Au— Yong et al, 2009 Salto et al 2009) ‘Mais

"'~favonsent-1ls pour autant l‘oxydatlon des amdes gras? La questlon est ouverte et reste une plste

~ intéressante pour le traitement de I'obésité. En effet, il nest pas 1nenv15ageable un jour de mettre au

point des molécules: qui puissent accélérer la combustion energethue Chez un adulte avec une

activité réguliere et un p01ds corporel constant, 1a totallte des calones allmentalres est dlssmee sous

forme de chaleur 160% de ces calones sont oxydés par les cellules qui ont besom d'energle pour' o

vivre, se mul‘upher bouger et accomphr leurs taches. Mais si le corps ne dépense pas les 40%

- restant, le ponds saccr01t Les molécules. carbonees - glucose a01des gras et a<>1des ammes -

‘ 'produ1sent Jlors de leur transformatlon de la cha]eur et de lATP molécule riche en energle
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L'énergiec de I'ATP est ensuite utilisée parkles cellules. Un excés d'ATP favorise le stockage
d'énergie sous forme de graisses. Or les adipocytes bruns ont un rendement trés faible en ATP et
brillent leurs graisses contrairement aux autres cellules. C'est pourquoi une piste thérapeutique
actﬁelle est la recherche de molécules qui favorisent l'oxydation et réduisent légérement le
_'rendement en ATP dans les muscles par exemple. De telles molécules auraient peut-&tre une action
anti-obésité. Une autre pistebde recherche est de favoriser la population des adipocytes bruns au

détriment de celle des adipocytes blancs (Frithbeck et al, 2009; Lefterova et Lazar, 2009).
. IILS. Les molécules « signal »

- La leptine, du grec leptos qui signifie mince, une hormone produite principalement par les
adipocytes du tissu adipeux blanc, est un élément important de la régulation du métabolisme des
lipides et du glucose (Friedman et al., 1998)(figure 2). Elle est ’hormone de satiété (elle réduit
I’appétit), et donc intervient dans le controle de la masse grasse en modulant la prise alimentaire et
la dépense d’énergie (Basdevant et Ciangura, 2007).

Chez la souris, plusieurs mutations affectant le fonctionnement de cette hormone ont été identifiées.
Ces animaux ont un comportement hyperphagique, souffrent d’obésité, développent une insulino-
résistance sévere, présentent des défauts de croissance et de fertilité, ainsi qu’une dépense
énergétique réduite. La leptine chez les rongeurs, agit via les récepteurs hypothalamiques pour
inhiber ’appétit et augmenter la thermogenése (Fam et al., 2007; Jéquier, 2009). Bien que rares
chez ’homme, des mutations du géne codant pour la leptine (Montague et al,, 1997) ou son

' récepteur (Clement et al., 1998) ont également été découvertes chez des patients souffrant d’obésité.

Chez certains obéses, il peut exister une déficience en leptine mais ceci est exceptionnel car elle

. -circule d’autant mieux que la masse grasse augmente, elle lui est proportionnelle Le plus souvent, il

ya un trouble de sa penetratlon dans 1é cerveau ou une anomalic des recepteurs OB et un exces de

: secrétlon du neuropeptlde Y (NPY) qu1 1u1 favonse la prlse d'ahments La deﬁcxence congemtale

U en leptme chez l‘homme est exceptlonnelle mals quand elle- emste l'admmlstratlon de Ieptme a des'

. effets remarquables elle réduit l'obésite, l'hyperphagxe et favorise le declenchement de la puberté si

- _elle est retardée (Basdevant et Ciangura 2007) (Flgures et 4)

En revanche, le facteur fortement correle asa perturbatlon est le poids . de nalssance (Mantzoros et
~al: 2009) En effet, que 1es bébés nalssent macrosomlques (Glapros et al 2007) ou hypotrophes" ;
, (Martmez-Cordero et al, 2006), ils developperont une adlposné comphquee par un,e |

(Imguez et al, 2004) méme si d’autres études tendent & dissocier ces faJts (Diamon et al. , 2008).
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- rdle clé de PPARYy dans la stimulation du stockage de lipides dans le tissu adipeux blanc, et vont de
pair avec les conséquences des mutations de ce gene observées dans certaines populations.
Les adipocytes produisent de la leptine, proportionnellement a la quantité de triglycérides stockés,
et cette production par le tissu adipeux blanc est contrdlée négativement par PPARY.
L’insulino-résistance est un trouble métabolique complexe, due a un défaut d’efficacité de
I’insuline. I1 en résulte une faible utilisation du glucose par les tissus périphériques (tissu adipeux,
foie, muscle Squelettique), et ce malgré la présence d’une quantité importante d’insuline dans la
circulation sanguine. L’obésité d’une part, I’hyperlipidémie d’autre part, sont des facteurs
prédisposant a cette affection, puisque 1obésité est présente dans plus de 80% des cas de diabéte de
type Il Chez I'homme, I’existence de mutations dans le géne PPARy est comrélée avec des
| variations$ dans la sensibilité & l’inéul-ine; en association ou non & I’obésité. Une mutation éyant pour
conséquence un gain d’activite’ de PPARYy a été identifiée chez trois patients souffrant a la fois
d’obésité et de diabéte insulinorésistant (Ristow et al., 1998). A I'inverse, et de fagon contradictoire,
des mutations conduisant & une perte d’activité de PPARy sont associées soit A une amélioration de
la sensibilit¢ a I’insuline (Deeb et al.,1998), soit au développement d’un diabéte insulinorésistant
(Barroso et al., 1999). Bien que ces rhutati'ons soient rares, elles confirment que PPARYy participe a -
la régulation de la sensibilité a I’insuline chez I’homme (Russell, 2005).
Le syndrome d’insulinorésistance met bien en évidence les liens existants entre les métabolismes
des lipides et celui du glucose, ot I’insuline semble étre un agent clé du dialogue entre ces voies
métaboliques. I parait donc important de ne pas restreindre 1’analyse du syndrome de I’obésité au
tissu adipeﬁx et aux PPARy, mais plutdt de ’élargir & celle d’une plate-forme physiologique, dans
laquelle le foie agit comme un régulateur dela production de substrats énergétiques, le tissu adipeux
comme lieu de réserve des graisses, le muscle et le cerveau étant des sites majeurs d’utilisation de

" ces sources d’énergie..

| Les 1nteract10ns entre ces tlssus sont en partie contrdlées par Pinsuline. L’augmcntatlon de la
sécrétion d’msulme en réponse ad-une augmentatlon de la glycémle stimule le stockage du glucose
- tout en diminuant sa production dans le foie. Elle joue également un 16le 1mportant dans le
métabolisme des 11p1des puisqu’elle stimule le stockage des triglycérides dans le tissu adlpeux ;
blanc, ainsi que la synthése des acides gras et des triglycérides en agissant sur des enzymes
' ‘11pogen1ques De plus I’insuline seralt capable, non seulement d’augmenter l’expressmn de PPARyj;
dans le tissu adlpeux blanc, mals au551 de. stlmuler I’action adlpogémque de PPARy Enﬁn ‘

'

I’insuline exerce également un controle négatif sur I’expression de PPARa dans le foie. )
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IV. Les facteurs favorisan_t I’ obésité

La genése de I'obésité est un phénomeéne complexe. En effet 1’obésité est sous I’influence de
nombreux facteurs incluant ’hérédité, les facteurs environnementaux et les déséquilibres d’ordre

nutritionnel, métabolique, psychologlque et soc1al Les principaux facteurs de risque sont :

l.r*""‘ ‘l:
o - da\
oy ¢ ‘t%, A
IV.1. Facteurs nutntlonnels%\_ Yl
Y
\

L'obésité, "qui est une maladie polygénique a forte composante environnementale, s'installe lorsque
les apports énergétiques sont supérieurs aux dépenses. Mais il faut également pfendre en compte le
role des macronutriments en termes de bilan ou -de balance, en distinguant les lipides des autres
n_utriménts, car ils ont-des effets particuliers sur les mécanismes de régulat-ibn— de la composition
corporelle (Riuz-Rodriguez et val., 2009}. Le caractére hyperlipidique de l'alimentation est un facteuf
de risque de l'obésité, chez l'enfant comme’ chez l'adillte (Demmelmaire et al.; 2006; Moussavi et
al., 2008). ’

La prise alimentaire est le versant comportemental de la régulation du métabolisme énergétique et
de l'équilibre nutﬁtionhel (Basdevant, 2004). Il faut noter que les facteurs alimentaires interviennent
a 3 niveaux :-L’exces d’apport quantitatif - L’excés d’apport qualitatif - Les troubles de la prise et
du combortement alimentaire (Harris, 2008).

- En effet, le comportement alimentaire a aussi d'autres’ significations, qu'elles soient hédoniques,
symboliqués ou sociales (Guy-Grand et Le Barzic, 2000). L’acte alimentaire s’inscrit en effet dans
un contexte (lieu, compagnie (Seul, en famille,...), devant la télévision e:tfou—ré table,...), une
temporalité¢ (durée et fréquence des repas), ainsi qu’une régularité (saut de certains repas,
homogénéité des prises d’un jour a ’autre,...), sans en oublier la structure,-entrée, plat principal,
dessert qui varie d’un individu a I’ autre. Pour pouvoir avoir une idée exacte de la pnse alimentaire

de chacun des quesuonnaxres mternatlonaux sont dument remplis par les enqueteurs

IV.1.1. Les questionnaires alimentaires »

Selon leur type, ceux-ci servent en général de sﬂpport pour évaluer égalen’ient différents traits des |
comportements ahmentaxres Quatre methodes principales sont repertonees : les cametsf'

alimentaires, les rappels de 24 h, les questlonnalres de frequence et l’hlst01re dxétethue‘
(lemgstone et Robson 2000 McPherson et al., 2000). Lorsquel enfant enquete a moins de 10—11 |
ans, c’est en général un parent (ou un proche) qui est 1mp11que dans le recuell avec r aide de

. enfant



IV:1.1.1. Les carnets alimentaires

Dans les carnets alimentaires, les sujets enquétés notent de maniére prospective tous les aliments et
boissons au fur et & mesure de leur consommation. La base temporelle correspond a plusieurs jours,
~ qui ne sont pas forcément séquentiels (en général 3,' 5 ou 7 jours). |

L’avantage est que le remplissage des carnets a lieu de maniére concomitante a 1’acte alimentaire et
ne fait donc pas appel & la mémoire. Mais au fur et 4 mesure des jours, une lassitude est souvent
remarquée ainsi qu’un changement dans I’alimentation vu que certains sujets tendent & modifier

leur alimentation pour mieux correspondre aux standards nutritionnels.

IV.1.1.2. Le rappel de 24h

Le rappel de 24h porte sur I’alimentation des. derni¢res 24 heures. 11 permét d’enregistrer les
différents moments de -prise, les différents items consommés, ainsi que—leurs 'quantités‘ (en
grammages, grace aux mesures ménageres). Un rappel de 24h peut étre répété plusieurs fois afin de
mieux prendre en compte la variabilité intra-individuelle des consommations alimentaires.
L’avantage de ce procédé est qu’il est posé aux sujets & I’improviste et n’induit par conséquent pas
de changements dans les consommations alimentaires (de la veille). De méme que c’est I’enquéteur
qui enregistre 1’information, ce qui aﬂlége le travail que doit fournir le sujet enquété, conduisant a
une meilleure adhésion. Par contre cette méthode fait appel 4 la mémoire, ce qui peut atre
problématique chez I’enfant, tant pour le souvenir des aliments consommés que pour celui des
quantités. De plus, cet outil ne permet pas d’évaluer les consommations habituelles. Enfin, le mode
+ d’administration du questionnaire impliquant une interaction avec un enquéteur, cela peut induire
les sujets 3 biaiser leur déclarations, afin de mieux se rapprocher des standards nutritionnels (ce qui

est moins probablement le cas avec des méthodes auto-administrées).

IV.1.1.3. Les questionnaires de fréquence v

Il sagit d'une autre méthode rétrospeétive pour déclarer ses consommations. Les sujets enquétés
~ déclarent leur fréquence habituelle de consommatxon pour dxfferents items predeﬁms en fonctlon
" des ObjeCtlfS de I’étude (ahments groupes d’ahments ou bo1ssons)

- La base temporelle sur laquelle porte les questions de fréquence peut etre le jour, la.Sémaine oule
-mois. Pour les questxonnalres de frequence quantitatifs ou seml-quantltatlfs des informations _;
concernant la taille des portlons consommees sont également collectées. »
Méme si ces questlonnalres permettent de mesurer la consomma‘uon habltuelle du sujet enquete
pour différents 1tems cette méthode. fait plus appel a la mémoire que la precedente d’ou une

surestimation des consommations souvent observée ce qui la raréfie chez_ les enfants.

PR
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1V.1.1.4. L histoire diététique

L’histoire alimentaire est une autre méthode rétrospective de recueil des consommations
alimentaires habituelles. La période de référence est plus longue : elle peut étre le mois, le semestre,
année, voire plusieurs années..Les fréquences moyennes de consommation pour différents
aliments ou groupes d’aliments sont rapportées par les sujets, repas par repas, ainsi que les quantités
habituellement consommées. Les avanfages et inconvénients de cette méthode sont similaires a
ceux évoqués pour les questionnaires de fréquence.

D’autres questionnaires sont utilisés tels que : le semi-quantitative food-frequency questionnaire
(FFQ), the 'Australian Child and Adolescent Eating Survey' (ACAES), qui ont été développés pour
les enfants d”Australie agés entre 9 et 16 ans. Ils leurs sont donnés & remplir en double avec un
intervalle de 5 mois pour une meilleure surveillance et sont calqués sur le “‘food records’ (FRs)
comme référence de décorticage mais les logiciels utilisés -par la suite, ‘requiérent une grande
maitrise de I’outil informatiqué (Watson et al., 2009). '

Le nourrisson, qui.a une alimentation uhiforme, va en grandissant étre confronté progressivement a
'extréme diversité de l'alimentation de 'adulte. Des phénoinénes de conditionnement lui permettent
d'associer les caradtéristiques sensorielles d'un aliment aux signaux physiologiques qui en suivent
I'ingestion. Cet apprentissage concérne les gofits, les mécanismes de l'appétit et du.rassasiement,

comme le plaisir d¢ manger (Harris, 2008).
V.12, Alimentation dans la petite enfance
La périodé de la petite enfance est importante pour l'apprentissagé des comportements futurs. Elle a

certainement un rdle propre, comme le suggére le rebond d'adiposité précoce relevé chez la plupart

des obeses (vers 3 ans en moyenne au lieu de 6 ans chez les enfants normo-pondeéraux) (Rolland-

Cachera et-al., 2002; Taylor et al., 2008; Veldhuis et al., 2009 ). Ee 16le protecteur de l'allaitement - -

materne] a été souligné par plusieurs études (Bergmann et al.,, 2003; Singhal, 2007). Pour les sujets
qui avaiénf bé neﬁcne d'une durée d‘allaltement supérieure a 6 mois, le risque de surp01ds d1mmua1t
de plus de 30 %etle risque d'obes1te de plus de 40 %. Ces étudesont montré une relatlon dose-effet
entre la durée de l'allaitement et la prévalence de l'obésité chez I enfant. Ces résultats cgns}tlltuent un
argumerit pour encourager l'allaitement maternel. Par ailleurs “des données issues”’cklie's’ modeles
ammaux et humalns montrent que les conditions nutrmonnelles et metabohques durant la gestat1on :
peuvent provoquer des modxﬁca‘uons de poids corporel ala na1ssance qul assomees a des
perturbatlons des. systemes neuropeptlderglques peuvent etre precurseurs du developpement de
l'obésité (INSERM 2000; Davey Smith et al., 2007). La proportxon des dlfferents macronutrlments

- “consommés au début de la vie pourrait influencer la constitution d'une obésité. Am51 dans les
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préparations pour nourrissons (laits infantiles de premier dge), une proportion trop importante
d'acides gras polyinsaturés n-6 pourrait favoriser la formation en excés de cellules adipéuses, alors
que les acides gras polyinsaturés n-3 naturellement contenus dans le lait maternel peuvent moduler
le poids (Moussavi et al., 2008; Scholtens et al., 2009):

- La composition du lait maternel se modific en permanence pour répondre aux besoins. 1l est pauvre
en protéines et riche.vven graisses, parce que ces derni¢res sont indispensables pour la maturation du
cerveau, compose pbur plus de 50 % de lipides. Les laits maternisés industriels sont, eux, calqués
sur le lait des femmes, mais en général plus riches en protéines (le nutriment « bétisseur ») et moins
en lipides (le nutriment réputé engraissant). Cependant, un excés relatif en protéines semble étre
l'une des causes d'obésité infantile. L'augmentation de la ration protéique entraine en effet une
-multiplication des cellules graisseuses, elle est en effet visible aux alentours de 1’dge de 7 ans
(Giinther et-al; 2007).

La période périnatale mérite des recherches approfondies pour identifier les facteurs alimentaires
pouvant avoir des conséquences & long terme. L'importance de cette période dans la constitution
d'une obésité pourrait expliquer les résultats peu encourageants des interventions destinées a des

ages plus tardifs.
IV.1.3. Adaptation de la prise alimentaire

L'énfant est capable de réguler la quantité d'aliments qu'il consomme en fonction de leur densité
énergétique et de ses besoins. Birch (1998a) a mis en évidence les capacités d'ajustement immédiat
et d’ajustemént conditionné de jeunes enfants 4gés de 3 4 5 ans. Ceux-ci se sont montrés capables de
maintenir un appert énergétique constant au cours d'un méme repas—-dont on faisait varier les
modalités. Les enfants de 2 2 5 ans ont la facult¢ d'adapter leur prise alimentaire de fagon a
“équilibrer leur- bilan-énergétique sur une période de quelques jours (Nicklaus, 2009). Les
- coefficients de variation de I'énergie ingérée variaient de 33,6 % d'un repas a l'autre mais seulement
de 10 % d'un jour A Tautre au cours des 6 jours pendant lesquels les enfants pouvaxent consommer
ad libitum des aliments qu'ils chomssalent (Nicklaus, 2009). Les auteurs constatent qu'il ex1ste des
enfants bons regulateurs, capables de modifier rapidement leurs choix alimentaires pour les ajuster a
leurs besoins et des enfants moins bons régulateurs, dont I'adaptation est incompléte (Bellisle,
1999) Le r6le de l'apprentissage est probablement capital dans ce domame et merlteralt d'etre
. evalue par des etudes prospectives (Blrch 1998b). En partlcuher Ies enfants ayant un surp01ds sont
souvent classés comme moms bons régulateurs et les garc,:ons sont genéralement mellleurs que les
filles dans ce domame (Johnson et Birch, 1994). 1l est possible que aprogresswemenf

T'environnement familial et socioculturel exerce une influence défavorable sur les capacités
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d'adaptation de l'enfant. La socialisation conduit I'enfant & avoir un comportement alimentaire de
moins en moins spontané, en effet les parents jouent un role essentiel en fournissant d’une part leurs
geénes, et d’autre part en créant l’environnement de l’enfant,'ils sont le modele a suivre (Bellisle,
1999 ; Savage et al., 2007). En d'autres termes, l'enfant utilise moins les signaux physiologiques de
la faim et de la satiété pour se conformer aux usages de la vie en société (vider complétement son

assiette, manger & heures fixes...).
IV.1.4. Choix et préférences alimentaires

Les gofits et les préférences influencent les choix alimentaires  tous les 4ges de la vie, mais ils

peuvent évoluer avec le temps. Les nourrissons réagissent avec un réflexe gusto-facial évoquant le

-contentement lorsqu'ils regoivent un produit sucré. Le golit pour le sucré reste puissant chez le jeune

enfant, mais la consommation de produits sucrés varie énormément entre les dges de 2 et 8 ans
(Deheeger et al, -1996). Selon Birch (1992), les enfants ont une certaine préférence pour les
aliments sucrés et gras, parce qu'iils ont appris a choisir les aliments a densité énergétique élevée
pour satisfaire leurs besoins énergétiques. Ils associent la flaveur de ces aliments aux signaux
physiologiques agréables qui résultent d'un apport énergétique élevé, tout spécialement lorsqu'ils
ont faim. Mais rien ne prouve que ce phénomeéne soit plus mar_qué: chez les sujets & risque d'obésité,
il apparaitrait méme que la consommation du lait maternel conduit I’enfant & diversifier son choix
de nourriture (Nicklaus, 2009). Néanmoins, il a été récemment montre que le gofit des enfants pour

les aliments riches en lipides, de méme que la consommation alimentaire de lipides de ces enfants,

 étaient corrélés a l'indice de masse corporelle (IMC) des parents (Fisher et Birch, 1995); l'influence

de la famille parait donc considérable dans le processus des choix alimentaires (Savage et al., 2007)

11 s'établit donc au cours de la petite enfance une sorte de hiérarchie dans la sélection des aliments,

. qui est fortement influencée par =1'attifude des" parents ‘et plus généralement*de l'environnement
. familial (Birch, ’1998b‘ Savage, 2007). La disponibilité et l'accessibilité des aliments sont
_ essentlelles de méme que la notlon d‘ahment familier. Les stratégies educatlves basees sur le

fsysteme de pumtlon récompense peuvent avoir des efféts defavorables sur cet apprentrssage Les

aliments interdits deviennent encore plus désirables et l'aliment récompense utilisé comme

renforcateurvoit sa valeur affective augmentée (Fisher et Birch, 1999). Un contrdle trop strict des

parents, destlne par exemple a favoriser la consommation de ﬁ'ults et de legumes eta 11m1ter celle b
~ de sucreries, peut av01r l'effet i inverse de celul recherche (Fisher et B1rch 1999) L'1mportant est que
Ienfant apprenne a ajuster sa prise ahmentarre en fonction des 31gnaux 1nternes de falm et de satiété

qui le renseignent sur ses besoins (Bellisle, 1999). Proposer une alimentation saine et drversﬁiée est

30



~ donc de la responsablhte des parents mals l'enfant doit apprendre a ChOlSll’ quand 11 peut manger |

et ce qu'il doit manger (N 1ck1aus 2009)

- "IV;I."S." Mbddl_tfté& des ﬁiises' alimentaires et risque d'obésité

Les arguments mettant en cause la répartltlon “des apports energéthues au cours delaj Journee sont

globalement peu conva1ncants si l'on con51dere ces effets 1ndependamment de leursbconséquences '

Depuls une d1za1ne d'années les etudes se multlphent et montrent quun_i. pe‘ut dejeuner correct

. permet d'assurer, les apports journaliers adéquats en enengle,..:Jmacro-et rrncronutrlm_ent,sf;«.Souyent, le

déficit qualitatif et quantitatif du petit déjeuner n'est pas compensé par les autres repas de la journde,
chez les enfants et les adolescents en particulier (Merten et al., 2009). Selon diVer'ses 1 "ze’:tu‘des,
I'obésité est associée a des apports énergétiques plus faibles au petit déjeuner (Préziosi et al., 1999).
Bellisle et al. (1999) ont rapporté dans une étude frangaise que les enfants obeses 4gés de 7 a 12 ans
mangeai‘ent rnoins_au petit déjeuner que les enfants de corpulence normale (15,7 % versus 19 %.des
apports énergétiques quotidiens) mais plus au diner (32,5 % versus 28,7 %)),Le fait a été également
décrit chez I'adulte (Mela et al., 1999). Il ne semble pas que le nombre quotidien de ,repas ait, en tant
que tel, un role régulateur majeur vis-a-vis du bilan énergétique et de la régulation pkon'dé_rale.»

On connait mal les effets de la consommation de collations ou de snacks (déﬁnis cornme une prise
alimentaire en dehors des 3 ou 4 principaux repas le gotter étant souvent cons1dére comme un vrai

repas chez l'enfant) sur la régulation du bilan énergétique (Mela et al., 1999) En revanche les

~ prises extra-prandiales, qui chez l'enfant se font habituellement sous forme de grlgnotage jouent

probablement un rdle important dans le bilan énergétique, car elles modifient les signaux de la faim
et de la satiété. Elles sont souvent importantes chez l'enfant obése. Mais le niveau de preuves est
faible pour affirmer qu'elles ont eystématiquement un effet pathologique. Paradoxalement, les
études sur les conduites alimentaires de l'enfant ou de l'adolescent sont rares, & l'exception de celles
concernant I'anorexie mentale et la boulimie. Bandini et al. (1999) n'ont pas trouvé que les
adolescents obéses consommaient plus d'aliments hypercaloriquee et a faible densité nutritionnelle
que les autres adolescents. Ces auteurs (Bandini et al., 1999) avaient tenu compte de la sous-
déclaration globale des apports énergétiques liés a l'obésité, en ajustant ceux-ci sur lesdépenses
énergétiques mesurées par l'eau doublement marquée. Ceci n'exclut pas, cependant, que ce type
d'aliments (chips, sucreries, sodas, pétisseries, glaces) soit spécifiquement sous-déclaré par les
sujets (Libuda et Kersting, 2009). La cinétique de la ccnsommatjon des aliments est un paramétre.

important, quel que soit 1'dge. Les enfants obéses d'dge préscolaire mangent souvent plus vite et
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masthuent moms que des entants de p01ds normal La mastlcatlon est moms longue les ’ ’
mastlcatlons par bouchée moins nombreuses et la durée des pauses entre bouchées successwes plus -
‘ courte chez les su_|ets obéses adultes que chez les temoms normo-pondéraux (Belhsle 1999) I
o semble que la v1tesse de la prise alimentaire ne d1m1nue pas au cours d'un 1 repas chez les enfants i
.‘ _i obéses comme cela est observe chez les enfants non obéses un trouble du rassas1ement pourralt
B {‘ etre en cause (Bellxsle 1999) R - ‘

\

alimentaire cognitive

' IVALS Resticton

Le comportement de restr1ct10n ahmentalre chronlque est un sujet majeur de preoccupatlon (Mela‘ R

..etal, 1999) Il est, responsable en. effet d'une derégulatlon comportementale qu1 empeche le queta,,

d'analyser ou d'utlhser de maniére phys1olog1que les 51gnaux internes de la faim ou de Ia satléte Le

sujet « restreint » 11m1te ses apports ahmentalres pour perdre du p01ds dans le but, con501ent ou non,

de correspondre 4 I'idéal de minceur qui prévaut dans notre systéme culturel (Hill et al., 1994), alors

~ quece méme comportement péut avoir des conséquences graves pour sa santé, notammant poqu
l-fappareil cardiovasculaire (Zeybek et al ., 2009). Ce comporterhent de restriction favorise la

survenue de troubles du comportement alimentaire (grignotage, compulsion, accés boulimique) 4
l'occasion de phénoménes de désinhibition. Il se crée donc un véritable cercle vicieux : restriction —
frustration —€échappement et désinhibition — prise alimentaire non controlée- prise “de poids —
restriction. L'association désinhibition -restriéﬁon pourrait étre un élément important dans la
transmlssmn familiale de I'obésité, car le fait que la mére ait ce trait de comportement est un facteur :
de nsque d'obésité pour sa fille (Cutting et al., 1999; Gil-Campos et al., 2009)

Lafigure 8 montre tous les moments favorables & une prise de poids dans la jeune vie de P’individu

IV.2. Facteurs psychologiques

La prise alimentaire peut étre influencée par les émotions (Wardle, 1999; Ziegler, 2000) et cette
influence pourrait jouer un réle majeur dés le plus jeune dge dans les transactions nourriciéres entre
la mére et son enfant. L'hypothése de la « confusion des affects » est le support de ce'que l'on peut
appeler « l'alimentation émotionnelle » (Wardle, 1999). La mére répond a toutes les démahdes de
l'enfant par la présentation de nourriture, 4 tel point que celui-ci devient incapable de faire la
différence entre ses besoins affectifs et ses besqins nutritionnels.

Le stress joue aussi un rdle considérable dans le développement de I'obésité méme si les études qui

lui sont consacrées sont peu nombreuses chez 'adulte comme chez l'enfant (Rosmond et al., 1998).
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Une pnse de-poids rapide entre 1'4ge de 7-et 13 ans peut étre le. revelateur d'un stress’ psychosoc1al
seIon une étude de. cohorte sued01se (Hill et al., 2009). L‘anx1ete et Ia depresswn sont des
determmants 1mportants de l'estime de. soi, de 1'1mage corporelle et ﬁnalement du comportement
vahmentalre (Belhsle et al., 1990).. Ces troubles- sont generalement la consequence de lexcés
';f";pondéral mals leur réle dans la genése de l'obeSité mériterait d'autres etudes en partlcuher chez |
" Tadolescent car la culture contemporame stlgmatlse les personnes obéses, ce qm donne aI’obésité
Cen plus de ses conséquences médicales un rdle néfaste se traduisant par une grave perturbatlon du
fonc‘nonnement psychosoc1al (Makara—Studzmska et Zaborska, 2009) o
“En effet, la pnse alimentaire pourrait avoir un effet anxmlythue (Belhs]e 1999) et un effet:'
régulateur sur la thymie (Bellisle et al., 1990). Pendant longtemps, deux troubles du comportement |
alimentaire ont été dissociés de 1’obésité : I’anorexie mentale et la boulimie. Des études récentes
demontrent que ces troubles sont diis au renvoi d’une mauvaise image de soi véhiculée par une
surcharge ponderale légére, qui fini souvent soit par une cachexie et mort précoce, soit par une
obésité le plus souvent sévére avec de lourdes conséquences (Maximova et al., 2008; Day et al.,
2009). De plus; il est pfobable que.certains comportements alimentaires (alimentation impulsive)
" soient l'expression d'un comportement de dépendance (Wardle, 1999). D’autres étude,s affirment
qu’un stress parental et plus précisément maternel en plein grossesse, condult a un changement du
poids de naissance de I’enfant, favorisant une obésité a court et moyen terme (Mueller et Bale,

2006), c’est dire I’importance du stress et ses effets directs et indirects.
IV.3. Role de I'activité physique

Quelle que soit la fagon d'apprécier le niveau d'activité physique des enfants et méme si les résultats
restent sujets a critiques, il semble bien exister une association entre l'augmentation de la prévaience
~ de l'obésité infantile et I'évolution actuelle vers une plus grande sédentarité (Bukara-Radujkovic¢
et Zdravkovié, 2009).

La modernisation de la société dans la seconde moitié du 20e siécle a réduit les opportunités de_
pragiquer une' activité physique dans la vie quotidienne : utlhsatlon de moyens de transports.
motorisés, diminution au travail de tiches manuelles demandant un effort phy51que développement
des appareils électroménagers... Parallélement, la pratique sportive a connu un fort développement
au cours des demleres décennies (Bréchat et al., 2002). Enfin, les 101s1rs sédentalres tels que la-
télévision, les jeux vidéo, I’utilisation d’« internet » se sont fortement développes

A tous les dges de la vie, ’activité phys1que et sportlve constitue un détermmant maJ eur de l’etat de
santé des individus et des populations. Méme d’intensité moderee sa prathue reguhere dlmlnue la

mortalité, augmente la quahte de vie et prev1ent les pr1n01pa1es pathologles chromques (cancers .
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maladles cardlo-vasculalres dlabete osteopoxose et maladles osteo-artlculaxres) Elle contnbue au

' malntlen du p01ds corporel et est assoc1ée a une amehoratlon de la santé mentale en redulsant :

I’ anx1éte et la dépression. Chez les j Jeunes activité phy51que et sportive a des effets posmfs sur le

i developpement phy51que et psychologlque ainsi que sur la vie sociale et relatlonnelle Les liens
~entre pratxque sportlve et bxen—etre psychologxque sont notamment bien établis. Enﬁn Pactivité

, phy51que et sportlve s 1nscr1t dans un continuum tout au long de la vie, et la prathue Juvemle

prepare et favonse celle de l’adulte Les jeux vidéo, les reseaux et plus globalement Ies act1v1tes sur

écran occupent aulourd hui une place essentlelle dans la vie des Jeunes Les effets positifs et

negatlfs de ces occupatlons sedentalres sur la sante font encore l’objet de con overses ‘Mais

lorsqu’ elles sont trop investies, il est certain que ces activités Jouent un role non neghgeable dans le
manque d’act1v1te physique. Elles peuvent également &tre a I’origine de condu;tes addictives
(Bournot et al., 2009). Salbe et al. (1997), comparant des enfants indiens Pima, dontvon connait la
suscepf':ibil’ité a devenir obeses, agés de 5 ans a des enfants blancsvdn méme ége; notent que l'activité
physique deé'::iej;nx g:;oupes est inférieure de 20 & 30 % a celle recommandée par 'OMS, ce qui en
fait 4 [P'évidence aee 'se'dentaires}.» Ils montrent cependant que les jeunes indiens sont
si gniﬁcatilvement plus gros, a}o;rys méme que la dépense d'énergie totale et la dépense.énergétique de
repos ne sont pas di'fférent'es. entre les deux groupes. Actuellement, parmi les stratégies de lutte
contre ce fléau, I’intervention au niveau de I’activité physique est primordiale (Kain et al., 2008;
Cliff etal., 2009). \ |

La question est : comment définir I"activité physique qui reste un concept tres relatif. La dépense
énergétique s >établit autour de trois postes principaux: la dépense de repos (environ 2/3 des
dépenses totales), la thermogenése liée au froid et & la phase post-prandiale (moins de 10%) et
l’activité physique. Ce dernier poste de dépense présente la plus forte variabilité inter-individuelle.
Chez I’enfant s’ajoutent les dépenses énergétiques lies a la croissance, mais elles sont relativement

faibles et ne représentent qu’environ 2% des dépenses énergétiques totales en dehors des phases de

croissance rapide (premiére année et adolescence) (Torun et al., 1996). Comme chez:l’-adulte, les

dépenses énerge’tiques d’un enfant en surpoids sont plus élevées que celles d’un enfant de poids
normal. Les trois postes prmclpaux de la dépense énergétique sont concernés : Ia depense au repos
du fait de I’augmentation de la masse maigre chez le sujet en surpoids (qul accompagne celle de la
masse grasse),.la thermogenése post-prandiale en cas d’apports alimentaires ph‘tsb consequents ou
plus riches en lipides. Ce décal.age._ énergétique entre les sujets obéses. et cein.('de;_"poids . normal
(« energy gap ») peut étre tres important' (il peut atteindre ‘par exemple 1000 kcal/j chez les

adolescents) (Bouchard, 2008) Enfm la depense liée & l’act1v1te phy51que est fonctlon crmssante ,
delacorpulence(INSERM 2000 Oppert 2004) PRSI T
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D’un point de vue global, la mesure de I’activité physique reste particuliérement complexe, ‘méme si
ces defniéres années, différents outils ont été développés a cette fin, comme le. questionnaire
International Physical Activity Questlonnalre (IPAQ) (Laure, 2007). Les notlons de I’ act1v1te
et I’inactivité phy51que sont données dans le tableau 1. o -
Aux tout premlers- ages de la vie, Stunkard et al. (1999) montrent qu'a un an, Al'apport d'énergie
" influence 51gn1f cativement le poids et la composition corporelle de l'enfant, mais ce n'est le cas ni
pour 'obésité parentale ni pour la dépense d'énergie totale. Enﬁn Levine et al. (1999) ont remis en
lumiere le concept « d'act1v1té phyS1que non volontaire », le « fidgeting » des auteurs anglo—saxons _
que lon pourralt tradulre par « mouvenents spontanés d'agltatlon », tels que marcher de long en
large, croiser, décroiser et balancer les jambes... L'importance de la dépense energethue lide a ce
type d'activité est montrée par mesure directe en chambre calorimétrique, dépense estimée a 100 a
800 kcal/Jour Levine et al (1999) ont réalis¢ une mesure de la balance énergétique de 16
volontaires soum1s pendant deux mois 4 un régime excédant de 1 000 kcal/jour les apports
énergétiques nécessaires au maintien de leur poxds corporel. Le « stockage » d'énergie a varié d'un
facteur 1 4 10 suivant les sujete; il était principalement lié & cette activité dite d'agitation, alors que
n'entraient en ligne de eempte ni modifications du métabolisme de base, ni modifications de la
dépense d'énergie liée a-la prise alimentaire. La encore, ce type d'activité physique échappe aux
questionnaires et autres agendas et peut expliquer les différences entre sédentaires « vraiment
passifs » ou « agités ». v "

Un des problémes qui apparait 4 l'analyse des études reliant sédentarité et obésité, est le fait qu'elles
sont pour la plupart transversales et que les études longitudinales sont rares. Une étude frangaise
(Deheeger et al., 1996) a montré un effet favorable de l'activité physique sur la croissance des
enfants. Cette étude a également montré que les enfants plus actifs avaient un meilleur équilibre
alimentaire: une proportion plus élevée de glucides et plus faible de lipides. '

Une étude transversale mise en place pour évaluer les relations entre activité physique et facteurs de
risque cardiovasculaire, montre une relation entre inactivité et IMC chez le garcon. Cette étude ne
met pas en évidence une telle corrélation chez la jeune fille (Guillaume et al:, 1997). 11 est & noter
que cette étude, menée dans une population essentiellement rurale, remet en cause l'affirmation que
la tendance 2 la sédentarité est un trait essentiellement urbain. La encore, la télévisien semble étre la
cause de cette évolution. Dans leur analyse descriptive de 'activité physique des adOlescerits, Pate
et al. (1994) constatent une durée de 3 h/jour (c'est-3-dire 21 h/semaine) passées devantsla télévision

aux Etats-Unis et au Canada, et concluent que les adolescents restent assez actifs (les gareons plus
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Tableau'l Définitions de I’activité et ’inactivité physiques (Oppert, 2004) o

Tout mouvement corporel produit par la contraction des muscles

Activité physique “squelettiques qui entraine une augmentation substantielle de la
" dépense d’¢énergie au-dessus de la dépense énergétique de repos.
Entratnement physique :Athl,Vl.te physique pl'amﬁ§e, structurée, repetqg et dont 1‘? bqt est
d’améliorer ou de maintenir le_s capacités physiques d’un individu.
Inactivité physique Absence d’activité physique déclarée.

Comportement sédentaire

Etat dans lequel les mouvements corporels sont réduits au minimum
et la dépense énergétique proche de la dépense énergétique de repos.
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que les filles) mais, du fait de leur participation déclinante & des exercices structurés un grand,
nombre sont & r1sque de devemr des adultes sédentaires. ' _

En résumé, de nombreuses études montrent (en dépit de deésaccords sur les moyens d'apprecxer le:
niveau d'activité phy51que des enfants) qu'il existe une assoclatlon entre l'augmentatlon de la

‘; prévalenqe de kl'obés1té infantile et I'évolution actuelle vers une plus grande sédentarité de cette‘

jeune populaﬁon Méme si l'attention est actuellement attiféé sur la dépense énergéi:ique’ liée‘ aux |
mouvements spontanes dits « d'agltatlon », qui pourralent exphquer les megahtes des md1v1dus v1s- ‘
a-vis de la prlse de p01ds il n'en reste pas moms que Cest la I'édUCthIl de l'act1v1té phys1que au
profit de la télévision ou des consoles de jeux vidéo qui semble favonser le surpmds en partlcuher i
‘a4 des moments critiques de la vie, comme . la période pre—puberta1re chez laj jeune fille (Ohvares

et al., 2007) Le « temps passé devant un €cran » (en partlcuher la télévision) est un indice de

sédentarité tres souvent utilisé dans les études epldérmologlques Plusieurs travaux de recherche ont

montré que la prathue d’activité physique de loisir et le temps passé devant la televmon ne sont pas

des comportements mutue]]ement exclusifs, en particulier chez I’enfant ( Rey-Lopez et al., 2008)

et sont sous I’influence de facteurs environnementaux distincts (Reilly, 2008). 11 semble.donc clair .
en termes de prévention et/ou de traitement de l'obésité infantile qu'il est nécessaire d'agir au niveau

de la dépense énergétique lie a l'activité physique.
IV.4. Facteurs so.ciaux ‘et culturels

Il y aun siécle, I’obésité était plutét synonyme de richesse ou de prospérité. De nos jours, ¢’est un
peu I’inverse car les gens aisés « prennent soin de leur corps ». Dans tous les pays occidentaux, on
observe une relation entre la pauvreté et I’obésité (Victora et al., 2008; Ziol-Guest et al., 2009).
Ceci peut étre expliqué par des mauvaises habitudes alimentaires et une inégalité d’acces aux soins.
I n’est bien sur pas possible d’affirmer que la pauvreté prédispose a une obésité, mais on observe
dans tous les pays occidentaux une relation inverse entre le niveau de revenu et 1’obésité (Murasko,
2009). En ce qui concerne le grignotage, il est souvent lié au stress et ce sont lesAfemmes qui sont le
plus touchées. Elles n’ont pas I’impression de beaucoup de manger en grignotant, mais a la fin de la
journée, en additionnant tous les grignotages, on arrive a une quantité trop importante de calories
emmagasinées, d’oli une augmentation du poids. Sans dire que ce probléme est directement
responsable de 1’épidémie d’obésité, il est clair qu’il a sa part de responsabilité dans de nombreux
cas de surpoids (Khiat et al., 2009). |

Ce déreglement de I’organisme entraine d’autres troubles du comportement alimentaire, comme une

perte des sensations et la personne n’est plus guidée par ses propres sensations de faim ou de satiété

38



" et n’arrive plus & réguler de manicre autoneme la prise d’ahment (Bablo et al. 2009) Les femmes‘
se caractérisant par la présence de quelques bourrelets ala tallle sont plus sens1b1es au stress Elles -
sécrétent également davantage de cortisol que les autres femmes une hormone fabrlquee par la
glande surrénale Or le cortisol joue un rdle important dans I’adaptatlon physiologique de

"’1 organisme au stress et contnbue dans certalnes affections ou il est produit en excés; 4 induire un

: stockage des graisses dans l’abdomen | |
| Amsn 1'env1ronnement nutritionnel - (abondance, variété, palatabilité, densné calbﬁque, |

disponibilité), mais aussi famlhal (etabhssement des conditionnements* et ’»habitudes

. ahmentalres désir de ressemblance un parent obese ), et somal (stress raclsme f'antlgros D,

S a53001ent aux évolutions economlques et des modes de vie (sedentarlté) pour favonser l'obesxte' o

chez les individus qui y étaient predlsposes Si toute la société est frappée par le développement de
r obeSIte certains ' sous groupes paraissent plus vulnerables La prevalenee et l'1n01dence des
obe31tes dépendent ﬂetrmtement de déterminants socioculturels et économiques (Semmler et al,
2009). L R
Des études frangaises préliminaires.- montrent que la dévalorisation du statut professionnel peut
8tre un facteur de risque de brise de poids, Différentes études suggerent the le statut marital
influence la corptilenee sans qu’il soit facile de situer le sens de cette influence. Les changements de
statut marital (mariage, divorce) sont des circonstances connues de prise de poids. En général, une
perturbation d’humeur est fortement corrélée & une prise de poids méme si peu d’etudes se sont

donné la peine d’établir le lien entre ces deux derniers (Rofey et al., 2009).
IV.S. Facteurs génétiques

Le phénotype est une caractéristique mesurable, ou distinctive de 1’organisme, il est I’expression
visible du génotype dans un environnement donné, I’influence de ce dernier n’est donc nullement
négligeable. Par conséquent, un génotype peut-étre aussi bien un avantage sélectif dans un espace
temps, qu’extrémement délétére dans des conditions différentes. Parmi la myriade de paramétres
qu’est ’environnement, la nutrition est le plus important et paradoxalement le plus maitrisable, il
détermine la qualité de vie de ’individu, non seulement au présent mais surtout au futur (Mitchell,
2009). '

L’obésité implique de multiples génes (Van Viley-Ostaptchouk et al., 2009). Intervenant dans la
régulation de Pappétit ou du métabolisme, le role des hormones est déterminant pour la stabilisation
pondérale, et tout déséquilibre peut créer un teftain favorable a I’obésité.

Comme cité précédemment, plusieurs travaux indiquent que le role de la leptine et de son récepteur

n’est pas limit¢ au seul contrdle du poids, puisqu’ils interviennent aussi sur la croissance,
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+« I'initiation de la puberté;-et-sur le'métabolisme”*Cette -découverte"- pennéttra ausSi'-de""teSter Paction

de substances qu1 court-c1rcu1tera1ent I 1nefﬁca01té de la leptlne des obéses, pour aglr sur les .

facteurs situés, dans la chame des ¢léments assurant le controle du poids, au dela du recepteur dela

= ;leptlne
| Dans certains cas rares, 1’ obésné est une maladle généthue quand elle est associée & un retard
| ' mental : c’est le syndrome de Prader Willi qu1 touche les adolescents.
- D’autres anomalies genethues sont associées a I’ obes1te 1nfant11e (Mayer et al., 2005) Plusieurs
| génes jouent un réle majeur dans Ia susceptlbxhte al obes1te et a Ia pnse de p01ds On parle
actuellement de Ia carte genethue del’ 0bes1te i _' e '_ ' e _j -
A1ns1 les facteurs predlctlfs del’ obés1te infantile sont nombreux et vanent selon les populatlons o
‘est donc nécessalre de detemnner tous ces facteurs a ’origine de I’ obesné mfantlle aﬁn d’établir ‘

" une stratégie de lutte et de prévention intelligente Vlsant_a réduire la pre_valence de I’obésité

infantile. , | . |

La figure 9 résume tous les facteurs prédictifs d’une obésité latente au sein d’une société en pr_o'grés.

Comprendre le lien ‘entfe I’alimentation et I’apparition de pathologies devient donc une priorité. |
Ceci peut remonter 4 ’enifance ou méme a la vie intra utérine d’un individu. Cette compréhension

permettra de vmieuk définir I’étiologie de certaines pathologies non infecticuses associées,

(hypertension artérielle, diabéte, dyslipidémies..), et permettra ainsi d’étre plus efficace dans la lutte

contre ce qu’elles mémes peuvent engendrer & court ou a léng "t‘ermeﬂ et fournir les bases d’une

véritable prévention nutritionnelle.

V. Les conséquences de IobésitéY,

Les conséquences sanitaires de I’obésité sont multiples et variées. L’obésité, par ses complications,
influe sur le pronostic vital et fonctionnel de I’individu. Elle expose le patient & des anomalies
métaboliques et risques accrus de cancer. A ces complications somatiques s’ajoutent les troubles

psychologiqués, loin d’étre négligeables.
V.1. Obésité et métabolisme

L’Obésité, définie par un excés de masse grasse, peut entrainer des complications métaboliques qui
accélérent 1’évolution naturelle de I’athérosclérose et augmentent ainsi la morbi-mortalité par
maladie cardio-vasculaire ischémique. Toutes les formes d’obésité n’exposent pas les individus au

méme risque cardiovasculaire. L.’ obésité androide correspond & une répartition abdominale de la

4.
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DISCUSSION



Le sujet de cette these de-doctorat traite 1’ obésité infantile sous différents aspects; allant des facteurs

étlologlques aux conséquences metabohques et 1mmunolog1ques L’ensemble de ces

caracténsthues a rarement été réuni dans la littérature sur le sujet, notamment en Algene ce qui

_‘ confére 4 ce travall une certaine orlgmahté De plus, ’étude a porté sur un vaste-échantillon
d’enfants en nuheu scolalre dans la reglon de Tlemcen. Ceci constitue une étape importante dans les |
stratégles de lutte et de preventlon contre I’ ’obésité chez les enfants, commengant par I’ mformatlon

| et se tenmnant par I’ éducatlon non seulement des enfants mals aussi des parents

' La premlere partle de notre trava11 aborde les facteurs genéthues et env1ronnementaux qu1 :

pourraient &tre a l’onglne de’ l’appantlon de Pobésité 4 un age précoce. Nos résultats mbntrent quek?

plusieurs facteurs individuels liés & ’enfant, ou familiaux et environnementaux se conjuguent pour
favoriser le développement de 1’obésité infantile dans notre région. En effet, les causesv de I’ obésité
sont nombreuses auj:purdfhuiﬂ et concourent a favoriser une surconsommation et augmenter le risque
chez les enfanfs p;édi__spos,és. Parmi ceux-ci, la disponibilit¢ croissante et la ‘surabondance
d’aliments variés, denses en énergie:(souvent riches en lipides) palatables et peu couteux, certains
modes et conduites aliméfntai_re; et la généralisation d’un comportement sédentaire jouent un rdle
prépondérant et sont .susceptibles de prendre en défaut les mécanismes physiologiques de contrdle
de la prise alimentaire et du bilan énergétique, en particulier lorsque ’activité physique est réduite
et chez les sujets génétiquement prédisposés (Newnham et al., 2009). Les interactions entre
alimentation et activité physique sont illustrées par de nombreuses données expérimentales et
épidémiologiques‘et soulignent la nécessité de considérer ces deux facteurs simultanément poﬁr la
compréhension de la prise de poids et la mise en place d’actions de préventidn (Fair et
Montgomery, 2009). En situation de déséquilibre énergétique, certains nutriments pourraient par
ailleurs, plus que d’autres, favoriser la différentiation adipocytaire et ’augmentation de la masse
grasse et ainsi contribuer au développement de 1’obésité notamment 4 un &ge précoce (Ailhaud et
al., 2008). | |
En ce qui concerne les facteurs socio-économiques des familles des enfants étudiés, nos résultats
indiquent que le niveau scolaire et I’équipement sanitaire ne sont pas significativement différents
entre les familles des obéses et des témoins. Cependant, coﬁcemant le type d’habitat et I’emploi des
parents, les jeunes obéses semblent provenir d’un milieu plus favorisé que leurs témoins. Notre
étude montre également que le revenu global des obéses est élevé ou moyen dans la majorité des
cas comparé & celui des témoins (faible ou moyen). Plusieurs études ont montré qu’un revenu
global élevé est généralement un facteur de riéque de I’obésité dans les pays pauvres et en voie de
développement, alors qu’'un niveau élevé est inversement corrélé a Iobésité dans les pays

développés (Victora et al., 2008; khlat et al., 2009; Murasko, 2009; Ziol-Guest et al., 2009). Ceci
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indique que la richesse et la prospérité sont deux facteurs prédictifs de I’obésité infantile dans la
région de Tlemcen. Ces résultats sont en accord avec plusieurs études réalisées dans les pays en
YCie de développement. Les etudes précedentes réalisées au Mexique, au Brésil, en Chine, au Chili
o wfet en ’Afri(jue mettent toutes en évidence qu’un niveau socid-écohomique ¢levé est un facteur de
risque de 1’obésité chez 1’enfant (De Onis et Blossner, 2000, Neuizling et al., 2000, Del Rio-
Navarro et al, 2004" ’Olivares et al., 2007). Ces travaux notent méme‘ un effet protecteur'du revenu
| bas des parents A l’mverse une relatlon posmve entre le mveau socloeconomlque bas et le risque

d’obés1té mfantlle a été retrouvée dans les pays industrialisés et développés (Tremblay et Wlllms

.: : "‘2‘1'2000 Lobstem let Frelut 2003 Hedley et al., 2004 Serra-MaJem et al 2006) Dans ces études le ;

gradlent soc1o-économ1que inverse du surpoids a été retrouvé pour les quatre mdxces suivants :
situation professionnelle et niveau d’instruction du chef de menage, ‘niveau de vie du foyer et indice
global reumssant ces trois caracterlsthues Le lien le plus fort a été observé avec le niveau
d’instruction du chef de ‘ménage. Ce résultat a été interprété en considérant que le niveau
&’instruction des parents{ est plus susceptible de jouer sur les connaissances et les attitudes (nutrition
et santé) que leé"éi"ﬁtrés indices socio-économiques. En outre, le niveau d’instruction des parents est
une composante plus staBle‘s‘uv_r» le long cours (car acquise) que la situation professionnelle ou le
niveau des revenus, ;]ui peuvent évoluer en fonction de I’expérience (Hedley et al., 2004; Serra-
Majem et al.,, 2006). Malheureusement, ceci n’est pas encore acquis dans les pays en voie de
développement. Toutefois, au fur et 4 mesure que le revenu et le nivqaix socioéconomique
augmentent, la nature du régime alimentaire a tendance & changer: les apports en graisses et .en
protéines animales augmentent, ceux en graisses et en protéines végétales diminuent, ceux en
glucides totaux, en glucides complexes et en fibres diminuent également et ceux en sucres simples
augmentent. Il se peut aussi que la grande partie des revenus est consacrée & I’achat de ces aliments
dans les pays en voie de développement, ce qui peut expliquer la relation entre niveau
socioéconomique élevé et risque d’obésité.

L’étude des facteurs étiologiques de 1’0obésité infantile liés & I’enfant, montrent qu’un poids de
naissance inférieur & 2500 g (hypotrophie fcetale) ou supérieur a 4000 g (macrosomie feetale)
constitue un facteur de risque. Plusieurs études notent qu’un poids faible ou élevé a la naissance est
un facteur de risque d’une obésité ultérieure et qui se complique souvent par le développement d’un
syndrome métabolique (Ong et Dunger, 2004; Johannsson, 2006).

Il a été montré trés clairement au cours des derniéres années, que 1’hypotrophie ou la macrosomie
augmentait le risque de développer une obésité, un diabéte non insulinodépendant ou des maladies
cardio-vasculaires a I'dge adulte. Cependant le diabéte de type 2, ou l'obésité ne touchent pas tous

les enfants nés avec un poids faible ou élevé. Celui-ci n'est donc pas le seul facteur de risque. La

133



* croissance post natale interviendrait aussi‘dans’le risque de developper de tels problémes de santé é

l‘ﬁge adulte (Gardner et al., 2009).

La croissance feetale normale est le résultat d'un effet équilibré entre la nutrition maternelle, le

“:t.ra‘rvlspor-t placentaire, et les facteurs de croissance feetaux. N’iinpofte quel déséquilibre dans la prise
nufritive maternelle a le potentiel de causer les.changekments’ profonds du métabolisme maternel et
| foetal (Oken, 2009). Pendant le développement ce déséthbre peut non seulement affecter la
' croxssance foetale de survie et d‘organe mais touche également aux mécanismes homéostathues :

nécessalres pour. la croissance et le métabohsme foetaux approprles (Davey Smith et al 2007) La

crmssance des enfants nés avec un petlt poxds est en effet trés partlcuhér

de vie. Si sa vie fmtale a été marquée par un ralentlsscmentvde sa cro_lssance'_ aboutlssant-a unpetxt

poids de naissance, il n'en est rien aprés la naissance. Les nourrissons vont en effet augmenter
rapldement leur poids afin de rattraper un poids et une taille correspondant & leur potentiel de
croissance « génétique » leur permettant de récupérer un poids et une taille comparables aux normes
des enfants du méme dge (McMillen et al., 2009) Cette croissance est d'ailleurs appelée croissance
de rattrapage. Pendant longtemps--on a pensé que cette accélération de la croissance était
simplement liée a l’ahmentanon pensant qu'ils étaient plus nourris par leurs parents (ou réclamaient
plus). On pense maintenant que l'organisme du nourrisson pourrait modifier son métabolisme afin
d'accélérer sa croissance. Si ce phénoméne lui permet de combler son /déﬁcit de poids et de taille, il
participe l'augmentatlon du risque de développer un diabéte. En effet, I'organisme des enfants,
« se souvenant » de la restriction de croissance auquel ila été soumis avant la naissance, modifierait
son métabolisme pour favoriser le stockage des sucres et des graisses et accélérer ainsi la prise de
poids et le gain de taille (McMillen et al., 2009) 1l diminuerait alors sa dépense énergétique, c'est-a-
dire la quantité de sucres ou de graisse briilées au repos et lors de ses activités afin de d'accroitre et
de préserver ses réserves. Ces modifications du métabolisme se mettraient en place trés tt (dés les
premiers mois de vie) et perdureraient ensuite. Elles entreraient alors en conflit avec les modes de
vie et favoriseraient alors le développement de I'obésité, du diabéte et des maladies
cardiovasculaires. D’un autre coté, les nouveau-nés macrosomiques sont hyperglycémiques et
hyperinsuliniques et présentent un exceés de tissu adipeux accumulé pendant la vie intra-utérine
(Satpathy et al., 2008). Plusieurs auteurs montrent que ces macrosqmés présentent une grande
sensibilité a I’insuline dés la naissancé, ce qui favorise le stockage des graisses et le développement
de I’obésité durant I’enfance (Ong et Dunger, 2004). Certaines études notent que la sur-alimentation
de la femme pendant la grossesse et/ou la pre’sence d’une surcharge pondérale augmentaient le
transfert de nutriments au travers du placenta. Cegi aurait pour conséquence d’induire des
changements permanents dans la régulation de l’aﬁbétit, les fonctions neuro-endocrines et le

métabolisme énergétique du foetus (Crane et al., 2009)
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Nos-résultats montrent que la-durée de sommeil est faible chez les enfants obéses comparés aux
témoins. Plusieurs études notent une association forte entre le fnanqué de sommeil intermittent, les
sommeils de trés courte durée, et le risque d'étre en surpoids et de devenir obése (Téve'ras et al.,
.,120_08_). Généralement les enfants qui sont en surpoids:dorment moins que les enfants qui-sont plus
iﬁinces ou de poids standard. Cette associatioh a 'été expliquée par- I’existence d’un

dysfonctwnnement hormonal pulsque dormir moins active les hormones stlmulant l’appétlt En

' effet les enfants de lan a 3 ans sont sensés dormir 12 heures par nuit eta partlr de quatre ans entre

_9 heures et 10 heures par nult ce qui n’est pas le cas des jeunes obéses. Cette corrélatlon 1nversée )

est un des facteurs de risque maj eur du rebond d’ ad1p051té précoce (Taveras et al 200 8)

Nos résultats montrent que le score d’activité phy51que est faible alors que l’1ndlce de sédentarité
est élevé chez les filles et gargons obéses comparés 4 leurs témoins respectifs. De plus, ces enfants
obeses sont lents et calmes dans leurs gestes. Ceci est en faveur d’une réduction de la dépense
energéthue chez ces obéses, en accord avec de nombreux travaux publiés qui ont mis en évidence
le lien inversé entre e niveau d’activité physique et I’ obe51té chez 1’enfant ainsi que le lien positif
avec la sédentarité (Oppert, 2004). _

La dépense énergétique total_é;' de I’enfant comporte la dépense de repos, la thermogenése et
Iactivité physique. 1l a été” démontré due les dépenses énergétiques au repos et liées a la
thermogenése d’un enfant en surpoids sont similairés ou plus élevées que celles d’'un enfant de
poids normal (Torun et al., 1996). Cependant, les dépenses énergétiqueé liges A activité physique
sont réduites. L’activité physique ne se réduit pas & la seule- pratique sportive de loisir; elle
comprend tous les mouvements effectués au cours d;une journée, que ce Soit dans un contexte de
loisirs ou professionnel, qu’il s’agisse d’une activité spontanée ou organisée. La sédentarité inclut
donc la pratique de loisirs sédentaires, en particulier les loisirs d’écran en pleine expansion
(télévision, DVD, jeux vidéo, ordinateur). Le « temps passé devant un écran » est un indice de
sédentarité trés utilisé dans les études épidémiologiques. Dans le monde, la dépense énergétique
dans le cadre des actiw)ités physiques a diminué ces deux derniéres décennies, alors que les profils
d’activité sédentaire ont augmenté ce qui explique I’évolution croissante de 1’obésité (Bouchard,
2008). Chez les enfants, certains travaux suggérent une diminution du temps consacré i la marche
ou au vélo au profit de 1’usage de la voiture (Oppert, 2004). D’autres auteurs rapportent une
augmentation du temps dédié aux loisirs sédentaires, dans un contexte de développement rapide des
moyens technologiques d’information et de communication (Lioret et al., 2008). Plusieurs travaux
n’ont pas mis en évidence un lien entre activité physique et sédentarité, suggérant 1’indépendance
entre ces deux variables et leur non complémeﬁtarité (Bukara-Radujkovi¢ et Zdravkovi¢, 2009). En
effet, un enfant peut participer a des entrainements et des compétitions sportives et passer un temps '

conséquent devant la télévision. Ces deux facteurs ne permettent pas de rendre compte de la
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dépense énergétique dans sa-totalité. Ils ne sont que-des ‘marqueurs” de certams comportements e

impliqués dans la dépense energ,éthue (ou la « non-dépense »). Cependant, un lien positif entre

activité physique et statut socm-economlque a été mis en évidence chez les enfants de 6-10 ans,

3 alors qu’une association inverse a eté décrite pour la sedentante quel que soit 1’4ge de I’enfant
(Lioret et al 2008) Une corrélation positive a été observée chez I’adulte entre le niveau

. d’instruction et 1’act1v1té phys1que de loisir (Wagner et al, 2003). D’autres recherches ont

également . mls en évidence un niveau plus bas d’activité physrque chez les adultes de plus faible

statut socw-économlque (Darmon et Drewnowsk1 2008). Dans une étude effectuee aupres

' d’adolescents encams, les auteurs ont observé une plus forte proportlon de SUjetS ayant un

' niveau fort d’act1v1té physrque lorsque les méres avaient un mveau d’mstructron plus élevé ou

lorsque les revenus du foyer étaient plus importants (Gordon-Larsen et al., 2000). La sédentarité
(mesuree par le temps passé devant un écran) était par contre associée inversement & ces variables
socm—économrques comme suggére également dans d’autres études portant sur des échantillons
d’enfants dans 1 les pays industrialisés (Wagner et al., 2003; Brodersen et al.; 2007). Au contraire,
une relation positive est notée entre Lindex de sédentarité et statut socio-économique dans les pays
pauvres eten voie de developpement (McLaren, 2007).

Nos résultats concernant les facteurs étiologiques de l’obesne infantile liés a la famille montrent que
’IMC de la mére supérieur ou égal 4 30 kg/m” est un facteur de risque. Plusieurs travaux ont étudié
la relation entre le risque d’obésité des enfants et I'IMC des parenrs. Li et al. (2005) notent que la
majorité des enfants obeses ont des méres obeéses. Certaines études ont noté un effet protecteur d’un
IMC maternel inférieur a 20 kg/m® contre 1’obésité infantile (Reilly et al., 2005). Ces mémes
auteurs ont trouvé une relation effet-dose lorsque ’IMC de la mére est supérieur ou égal & 25 kg/m?,
plus 'IMC de la mére est élevé et plus ’enfant a un risque élevé d’obésité. La composante
génétique doit étre prise en considération. Dans notre étude, la présence d’obésité familiale est
observée chez tous les enfants obéses. Au-dela du déterminisme génétique probable, le caractere
familial de I’obésité fait également intervenir les risques de 1’environnement commun: facteurs
intra-utérins, allaitement maternel ou non, 4ge de la diversification alimentaire, habitudes
alimentaires et d’activité physique,... La contribution respective de chacun de ces facteurs est
difficile & établir. ‘ | '

Nos résultats concernant le comportement alimentaire montrent que la majorité des enfants obéses
n’ont pas été allaité, ont recu des farines dans leurs biberons et des aliments solides a un 4ge
précoce, ne prennent pas réguliérement leur petit déjeuner et ont tendance & consommer plus de
boissons sucrées et moins les produits laitiers comparés aux enfants témoins. Plusieurs études
montrent qu'une augmentation de la masse grasse chez I’enfant pourrait également provenir de

facteurs nutritionnels précoces, comme un apport excessif en graisse et en sucre, ou encore une
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' ahmentatlon hyper-protldlque pendant les premiers mois (Merteriet al., 2009) Wilson et al. (1998)

notent que Pintroduction d’aliments solides avant I’age de quatre mois est un facteur de risque de

I'obésité infantile. A Pinverse, I’allaitement maternel semblerait &tre un facteur protecteur, en

‘:Il)articulier s’il est conduit sur plusieurs mois. Une relation dose-effet ent»re'la durée d’allaitement et
le risque ultérieur de surcharge pondérale a méme été rapportée (Hediger et al., 2001 ; Koletzko et

’,.f: al., 2009). Le meilleur apprentlssage de la satiéte et des golts par l’allaltement est une premicre

raison proposée (Robinson et Godfrey, 2008). Les enfants nourris au sein auralent en outre une

croissance moms rapide que ceux nourris au lait maternlse La plus falble teneur en protémes du lait

' matemel par rapport au lait maternisé est une autre exphcatlon avancée par certalns' chercheurs (Li

et al,, 2005) La plus faible sécrétion d’insuline apres I"allaitement - a également été éVOquée
(Robinson et Godfrey, 2008; Scholtens et al., 2009). _

La relation entre prise de petit d¢jeuner et risque d’obésité infantile a été mise en évidence par
certams travaux qu1 ont note que les enfants obéses ne prennent que rarement leur petit déjeuner
(Merten et al., 2009 Veldheuls et al., 2009). Les enfants qui prennent leur petit déjeuner ont

tendance a moing§’ gngnoter pendant la journée et a respecter les horaires des Tepas, ce qui est en

'faveur d’un controle des apports calorlques (Harris, 2008).

Au cours de ces vmgt derniéres années, de nombreuses études ont été consacrées a la relation entre
consommation de calcium et masse osseuse, pression artérielle ou, plus récemment, cancer du
colon. Ces travaux ont déja pu déboucher sur des recommandations nutritionnelles pratiques pour la
prévention et la prise en charge hygiéno-diététique de I’ostéoporose ou de I’hypertension artérielle
(Rosen et Kllbanskl 2009). Aujourd'hui, le calcium suscite un nouvel intérét sur un autre sujet
relevant de la santé publique: l'obésité. Les études récentes vont toutes dans le sens d’un effet
favorable des apports calciques sur la régulation du poids, de la masse grasse et de marqueurs
métaboliques de la surcharge pondérale (Davies et al., 2000 ; Zemmel et al., 2000). L’état des
recherches n’est pas assez avancé pour proposer des recommandations sur la consommation de
calcium souhéitable pour des patients obeses, voire dans un but de prévention (Zemmel et al,,
2004). Les travaux de Zemmel et al. (2000; 2004) ont montré I'existence d'une relation inverse entre
apports alimentaires en calcium et masse grasse aussi bien chez les adultes que chez les enfants. la
publication de Davies et al. (2000) établit, chez 348 jeunes femmes, une association négative entre - |
la consommation de calcium et I'IMC. L’influence de la consommation de broduits laitiers sur
P’incidence du syndrome d’insulinorésistance a été étudiée par certains auteurs (Pereira et al., 2002).
Cette étude a mis en évidence une corrélation negative entre la consommation de produits laitiers et
le développement d'un syndrome d’insulinorésistance chez les sujets initialement en surpoids, et un
effet “dose-dépendant” de ces aliments. Une association inverse significative a été observée entre

I’apport en calcium et I’IMC, la somme des plis cutanés classiques (biceps, triceps, supra-iliaque et
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~La consomma‘uon du lalt et des prodults laitiers est actuellement recof _

sous-scapulalre) et les: phs cutanés abdominaux chez les’ enfants de 74'10°ans (Dlxon etal, 2005)

Selon cette méme étude une consommation faible de prodults laltlers est notée chez les filles et

garg:ons obéses présentant des troubles lipidiques. La régulation du p01ds et des graisse par le

] Jéalbium a été expliquée par le fait qu’une augmentation de I’apport calcique diminuant le taux de
vitamine D cuculante aurait a1ns1 deux conséquences: I’une sur la liaison v1tannne D — récepteur
membranalre avec diminution de I’entrée de Ca* dans r adlpocyte (fremant Ia 11pogenése et

' augmentant la llpolyse et la thermogenése) et 'autre sur la liaison vitamine D-recepteur nuclealre‘-

(augmentant la lipolyse et ]a thennogenése) (Shi et a] ,2002). - o
e:dans toutes les

sociétés occldentallsées Car sa consommation a un role également dans_f:
maturation des cellules T dans le thymus, la croissance linéaire, 1a pathologie de. l’acné le cancer et

certames maladies neurodégénératwes (Melnik, 2009).

De nombreuses recherches se sont intéressées aux facteurs de risque nutritionnels de l’obé51té

notamment 1§ apports énergétiques, directement impliqués dans 1’équilibre énergétique. Toutes ces

études s’accordent sur le fait que l’augmentation des apports en glucides simples, notamment

ajoutés proviendrait en partie de la hausse des consommations de boissons sucrées chez les enfants
obéses (Ludwig et al., 2001; Newby, 2007). |

Une plus grande attention a notamment été portée ala consommanon de fruits et légumes dans la
prévention contre 1’obésité infantile (Tohill et al., 2004). Leur consommanon est envisagée comme
étant protectnce par rapport au gain de p01ds Cependant, dans notre étude; la consomma‘uon de
fruits et 1égumes chez les enfants obéses est 51m11a1re a celles des témoins.

Notre analyse logistique montre que les faqteurs prédictifs de 1’obésité infantile dans la région de
Tlemcen sont variés allant des facteurs génétiques et nutritionnels aux facteurs venvironnementaux
Ainsi, un poids de naissance inférieur a 2500 g ou supérieur a 4000 g, ’absence de I’allaitement
maternel, l’mtroductlon précoce d’aliments sohdes la consommation réguliére de boissons sucrées,
le grignotage régulier et I’absence de consommatlon de produits laitiers sont tous des facteurs
prédictifs de 1’obésité infantile, en accord a\(ec les études précédentes (Singhal, 2007). De plus, une
activité physique faible, une sédentarité élejvée et une durée de sommeil faible, un IMC maternel
supérieur 2 30 Kg/m?, un niveau scolaire ;des parents et un revenu élevés, ainsi que la présence
d’obésité parentale sont aussi des facteurs 153rédictifs de I’obésité infantile aussi bien chez les filles
que chez les gargons. Tous ces .factetj{rs ont ¢été mentionnés par de nombreuses études
épidémiologiques (Lieb et al., 2009). 11 apbarait clairement.que toute stratégie de prévention doit

prendre en compte 1’ensemble de ces fafcteurs prédictifs pour lutter efficacement contre cette

pathologie. |
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+ La~deuxiéme partie de ce travail de thése ‘de“doctorat aborde Péstimation*de la consommation

journaliére en macronutriments et micronutriments chez les enfants réalisée grice aux enquétes

nutrltlonnelles basées sur la technique du rappel des 24 heures L’apport calorique total est

‘51gmﬁcat1vement augmenté chez les obéses comparés aux témoms Cela s’explique- par une
augmentation 31gn1ﬁcat1ve des protéines totales et des glucides totaux (exprimés en g/J), avec
{." élévation 51gmﬁcat1ve de la consommation des sucres simples et complexes chez les filles et
' gargons obeses. L’augmentatlon trés significative des llpldes totaux (g/J) chez les j 3eunes obeses est

due a l’1ngest10n excessive de tous les types d’acides gras (satures mono 1nsaturés poly 1nsaturés) i

les obéses. ‘ _ | _ L
Cependant, exprimés par rapport a la surface corporelle des enfehts les reultats montrent quelques
varnatnons L’ apport calorique total (kcal/m?/24h) est significativement élevé chez les enfants obéses
sulte a l’augmentatlon de la consommation des lipides totaux (g/m2/24h)

L’installation’de l’obesn’_cé dépend de I’apport nutritionnel et du bilan énergétique qui doit dépasser
les besoins. La*‘di’spéniﬁilité, en tout lieu et en tout temps, d’aliments préts a4 consommer, & forte
densité énergétique, haut'émem"palatable,s et souvent peu couteu:k encourage les prises alimentaires
en réponse a d’autres déterminants que’ le besoin énergétique:. plaisir, stress, émotions, facteurs
sociaux. La tendance commerciale visant & proposer des portions de plus en plus grandes, des
promotions basées sur la quantité plutdt que sur la qualité favorise la consommation de quantités
supérieures aux besoins (Simon, 2004). L’impact du nombre de repas, du fractionnemeqt de la prise
alimentaire et de la distribution des apports caloriques au coﬁrs de la journée a fait I’objet de
quelques études peu convaincantes. Dans une ctude prospective, la suppression des prises
interprandiales est associée & une moindre prise de poids (Monhau et al., 2002). D’autres études
basées sur des essais contrdlés ont également montré que la présentation de grandes tailles de
portion aux enfants comme aux adultes entrainait un accroissement de leurs apports ehergétiques
(McConahy et al., 2004), Selon Kral (2006), 1’augmentation des tailles de portion n’aurait pas
d’effet sur la sensation de satiété, la compensation des apports énergétiques sur les repas suivants
n’aurait pas lieu, entrainant de ce fait un accroissement des apports énergétiques.

Ce phénomeéne serait favorisé par la palatabilité des aliments: au-dela_ des tailles de portion, c’est
aussi la densité énergétique des produits qui induit une sur-consommation (Ledikwe et al., 2006).
D’autres auteurs, en se basant sur la méme définition de la denéité énergétique, ont montré qu’une
forte densité énergétique du régime alimentaire 4 I’4ge de 7 ans était associée & un excés d’adiposité
49 ans (Johnson et al., 2008). La densité énergétique des aliments (le contenu calorique exprimé en
KJ ou Kcal par gramme d’aliment) est un déterminant essenﬁel des apports énergétiques d’un

individu. La densité calorique d’un aliment est le rapport entre le contenu calorique d’une quantité

139

il

et meme celle du cholestérol Nos resultats sont en faveur d’une surconsommatlon ahmentalre chez :



donnée de cet aliment et-son volume. En-effet, la- denSIte calorlque est largement en Cause dans
r excés d’apports alimentaires en favorlsant la consommation rapide des calories et en mettant en
échec le systéme de contrdle de la prise alimentaire: plus une alimentation est dense en calories,

moins elle. est rassasiante et plus elle favorise des prises .alimentaires non controlées. Une

‘alimentation de densité élevée entraine des apports énergétiques élevés puisqu’un faible volume

. d’aliment, provoquant u de signaux inhibiteurs provenant de P’estomac, contlent beaucoup
pe

d’énergle Une consommatlon excessive en glumdes est une cause d’obés1té (Tfayh et Arslanian,

2009). De nombreux chercheurs se penchent également sur le role du type de gluc1des (S1mples/

complexes, fructose/glucose hquldes/solldes raffinés/ou pas aJoutés/ou natur“llement presents

dans les alunents étc.) dans la prise de poids (Brown et al., 2008). 11 faut toutefms noter: qu éncas

de bilan énergétique positif, I’augmentation de I’oxydation des glucides - secondaire & un excés de
glucides - s’accompagne d’une diminution de I’oxydation des lipides et induit en conséquence une
prisé de poids. De hdombreu{( travaux ont mis I’accent sur les lipides alimentaires dans la recherche
des facteurs de "é'isdﬁe nutritionnels de 1’obésité (Newby, 2007). Il est toutefois admis aujourd’hui
que les lipides favorisent la surconsommation du fait de leur densité énergétique élevée et d’une
meilleure palatabilité aux aliniénts.,De plus, les lipides alimentaires ont un pouvoir satiétogéne
faible et entrainent alors desépports énefgétiques élevés, sﬁsceptibles de déséquilibrer 1’équation
énergétique et d’entrafner un gain de poids. Au-dela des quantités ingérées de lipides, les acides
gras, en fonction de leur nature, pourraient avoir un impact différent sur la régulation pondérale et
sur les procéssus de différentiation et d’hypertrophie adipocy_téire (Simon, 2004). Les acides gras
saturés (AGS) et mono-insaturés (AGMI) sont en effet moins satié¢togénes et entrainent une
thermogénése postprandiale moins importante que les acides gras poly-insaturés (AGPI). Les

expérimentations animales ont par ailleurs montré que les AGS et AGMI étaient plus efficaces que

les AGPI pour induire une prise de poids (Micallef et al., 2009). Plusieurs données suggérant une

relation entre les apports alimentaires en lipides et 1’obésité sont issues d’études épidémiologiques
décrivant une relation positive entre la contribution des graisses & 1’apport énergétique total et le
risque d’obésité au niveau des populations et au niveau individuel. Chez I’homme, les modifications
expérimentales du contenu en lipides de 1’alimentation entraine une hyperphagie et une prise de
poids & court terme (Ailhaud et al., 2008). De plus, de nombreuses ‘études épidémiologiques
prouvent que la consommation excessive en lipides saturés est associée & un risque accru d’obésité,
de maladies cardiovasculaires et de certains cancers (Basdevant, 2004). Dans notre> étude, les
enfants obéses consomment une quantité importante d’AGS, AGMI et AGPI (exprimés en g/J)
comparés aux témoins. Cependant, les appérts exprimés par rapport & la surface corporelle
(g/m*/24h) et les apports relatifs exprimés en pourcentage montrent que les valeurs des acides gras

saturés et mono insaturés restent sensiblement les mémes pour les deux populations étudiées, alors
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que celles des acides gras polyin’saturés aﬁgmentéht‘f“"chez les filles et ‘gargons obeéses comparés &
leurs témoins respectifs. Par conséquent, le rapport acides gras polymsaturés/aades gras saturés
(P/S) consommes -est augmenté chez ces enfants obéses Il est vrai que les AGPI sont moins
: dangereux que les AGS et AGMI, mals il est nécessaire de dlstmguer les deux types d’AGPI, de la
; famille n-6 et n-3. Il a ét¢ démontré que l'acide arachidonique de la famille n-6 favorise la
d1fferenc1at10n des pré adipocytes en adlpocytes et contribuent a1n51 au developpement du tissu
' adlpeux (Basdevant et Ricquier, 2003). L'acide lmolélque (farmlle n-6) que l'on trouve dans les
| hulles végétales accentueralt ainsi la pnse de p01ds Dans notre travaal l’augmentatlon de l’apport, |
relatlf en AGPI peut dtre seulement llee a celui des AGPI n-6 chez les enfants obeses )

" La consommation excessive de cholestérol notée chez les obeses dans notre’ étude est aussi
dangereuse a long terme, puisqu’elle peut constituer un facteur de risque de 1’athérosclérose a 1’age
adulte (Bayley et al,, 2002 ; Jahnke et Warschburger, 2008). -
Notre enquéte révele également une augmentation de ’apport protéique (g/J) chez les enfants
obéses. Les protémes ou protides sont les éléments "constructeurs”" des cellules de l'organisme. Ils
participent & la construction, la réparation et I'entretien de l'organisme (Gunther et al., 2007).

Bien que dans notre étude, on "ﬁoteAune augmentation significative de la consommation de fibres
alimentaires chez les enfants obéses, en comparaison a leurs témoins, différentes études
transversales indiquent une relation négative entre la consommation de fibres et le poids. La
consommation de fibres est le meilleur prédicateur de la coipulence avec le niveau d’activité
physique. C’ést la fraction non digestible de l'alimentation.. Les fibres sont indispensables & la
stimulation du transit intestinal et facilitent 1'élimination de certains éléments indésirables, coinme
le chblestérol (Simon, 2004). De plus, une relation inverse entre la consommation de fruits et
légumes et le poids est rapportée par quelques études (Simon, 2004), ce qui n’est pas observé dans
notre étude chez les enfants obéses. _
Les sels minéraux et les oligo-éléments représentés essenticllement par le
calcium, phosphore, fer, magnésium, potassium, ...sont présents en quantité variable dans les
aliments et une alimentation suffissmment variée et équilibrée couvre en général les besoins. Ils
jouent cependant un réle important, voire vital. Les experts ont é‘tabli des apports recommandés en
minéraux chez les enfants (Ghisolfi et al., 1992). Les apports en minéraux chez les enfants témoins
et obéses de notre population sont conformes avec les recommandations internationales. De plus,
nos résultats montrent que la consommation alimentaire en sodium, phosphore, magnésium et
potassium est plus importante chez les gargons et filles obéses comparés 4 leurs témoins respectifs.
Celle en fer est sensiblement la méme pour lés deux groupes d’enfants alors que celle en calcium
est réduite chez les obeses. Les apports élevés en micronutriments observés chez les enfants obéses

peuvent €tre associés a la consommation importante d’aliments en général observée chez ces
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- enfants. La- diminution-de 1’apport alimentaire en- calcium “peut étr‘e lige & *Iaf"réduCti‘on de la

consommation du lait et des prbduits Jaitiers observée chez les filles et gargons obéses' dans notre

étude Concernant les vitamines consommées, les enfants de notre région ont des apports en

, .,v1tamme A, C etE non ‘conformes aux recommandations internationales qui sont respectwement
- ‘;"';550 ng, 120 mg et 12 mg pour les enfants agés de six & dix ans (NAS, 2000). De plus, la
.5; consommation des v1tammes Aet E ne vane pas alors que celle de la vitamine C est dlmmuée de
~fagon 51gmﬁcat1ve chez les enfants obéses comparés aux témoins. La consommatxon des fruits et
légumes reste normale chez ces enfants obéses. L’observatlon de la reductlon de l’apport en

-~ vitamine C est dlfﬁcnle & exphquer chez ces obéses Néanmoms la'co::_ ommatlon de fruits et

‘ Jff'légumes pamcuhers nches en cette v1tam1ne c peut étre’ rédunte alors que la cons mmatlon des.-‘

autres fruits et 1égumes reste adéquate.
En conclusmn de 1 étude nutritionnelle, les gargons et, filles obéses présentent une consommation
ahmentalre non same en' faveur de la prise pondérale. L’excés de l’apport calorlque avec

surconsommation de 11p1des# favorise I’accumulation des réserves a ’origine de 1’obésité chez ces-

“ enfants obeses.' La dbnsommation des micronutriments est aussi augmentée sauf pour celles du

calcium et de la vitamine'C qui sont falbles

A coté de ces perturbat1ons ahmentalres 1es enfants obéses de notre étude presentent des anomalies

métabohques et immunologiques importantes. -

La troisiéme partle de ce travail de doctorat aborde les altérations métabohques 1ndu1tes par -
’obésité infantile. '

Dans un premier temps, nos résultats montrent que les paramétres hématologiques sont normaux

chez les enfants obeses, a I’exception des taux en globules blancs qui sont réduits chez les obéses.

Ces anomalies sont en accord avec ceux trouvés par Hiroshi et al. (1981). De plus, ces mémes

auteurs notent une augmentation de la taille des globules blancs associée a la réduction de leur

nombre chez les enfants obéses, en faveur d’anomalies immunologiques. Plusieurs auteurs
rapportent que ’obésité s’accompagne de modifications importantes du systéme immunitaire

marquées particuliérement par des anomalies fonctionnelles des cellules T et une production

inefficace de cytokines en faveur de I’apparition d’infections (Das,_2001)i 1 a été démontré qu’un

apport excessif en énergie et en lipides peut entraver le bon fonctionnement du systéme immunitaire

(Moulin et al., 2009).

Selon nos résultats, aucune variation significative des teneurs en urée, créatinine, acide urique et

bilirubine n’est notée chez les jeunes obéseé comparés a leurs témoins. De plus, les activités

sériques des transaminases (TGO, TGP) sont similaires entre les deux groupes. Il apparait donc que

les fonctions rénale et hépatique sont normales chez ces enfants obéses.
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~ Les enfants obéses de notre population présentent des téneurs sériques en glucose similaires ' celles

des témoins. Ces résultats sont en accord avec ceux de Benslama et al. (2002) qui trouvent qu’il n'y

a pas de différence significative entre la glycémie & jéun chez les enfants tunisiens obéses et non

‘v"ObéSve:S. Selon ces mémes auteurs, la leptinémie et l'insulinémie sont significativement supén‘eures
‘chez les enfants obéses. Chez l'enfant obése, certains troubles métaboliques comme

: l’insulinorésiStance : peuvent survenir pfécocement (Viner et al., 2005 ‘Villela et al., 2009). Plus de

la moitié¢ des enfants obeses ont une insulinorésistance tradulte par une hypermsuhnémle Environ

10 % des enfants obeses ont une 1ntolérance au glucose deﬂme par une glycémle a Jeun normale et

©ume glycemle > 7 8 mmol/l et< 11,1 mmol/l 120 min aprés 1ngest1on du glucose au cours d'un test

d’hyperglycémle provoquee (Vmer et al., 2005) L’1nsu11norés1stance dans le tissu adlpeux e
muscle squelettique et le foie précéde le développement du diabéte de type II chez PPobese (Tfayli
et Arsl'anian 2009), |

L’ obésité est un determlnant majeur de linsulinorésistance et le rlsque d’insulinorésistance
augmente lorsque I md1ce de masse corporelle (IMC) augmente (Guilherme et al., 2008). Méme si
Iinsulinorésistance n’est pas marquée chez les enfants obeses, leur évolution dans cet état d’obésité
entraine une réduction proéressive de la sensibilitt & I’insuline et provoque un état
d’insulinorésistance. a long terme. L’homéostasie glucidique dépend étroitement de
Pinsulinosécrétion et de 1’action périphérique de V’insuline. Chez I’adulte obeése, aprés plusieurs
dizaines d’années d’évolution, le plus souvent entre 50 et 60 ans, une hyperglycémie peut apparaitre
si I’insulinorésistance s’accompagne d’une insulinosécrétion insuffisante pour la compenser. La
glycémie & jeun des jeunes obeses est normale dans la littérature tout comme dans cette étude.
L’étude détaillée du métabolisme du glucose chez les jeunes obéses a montré que la production de
glucose hépatique & jeun est normale quand elle est exprimée paf rapport & la surface corporelle, et
donc élevée en valeur absolue; I'augmentation de cette production fait surtout appel & la
transformation accrue de lactate en glucose ; I’utilisation de glucose, essentiellement par la masse
musculaire, est normale rapportée a la surface corporelle, et augmentée en valeur absolue,’
Poxydation du glucose est normale au début de 1’obésité pour ensuite diminuer progressivement,
reflet de Iinstallation d’une insulinorésistance musculaire (Le Stunff et Bougneres, 1994 ). Dans
I’obésité, une masse accrue de tissu adipeux, en paﬁiculier le tissu adipeux viscéral, se forme par
I’hypertrophie et I’hyperplasie des adipocytes et est associée & un débit sanguin réduit, a la capture
réduite du glucose et des acides gras, et 4 une lipolyse accrue chez les animaux et les étres humains
(Guilherme et al., 2008). Une surcharge lipidique soutenue dans le tissu adipeux entraine un état
inflammatoire chronique par la production de cytokines pro-inflammatoires (appelées adipokines).
La production continue de cytokines augmente leur taux dans la circulation sanguine est de paire

avec ’abondance des lipides, les cytokines contribuent au développement d’une insulinorésistance
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* dans le tissu musculaire &t hépatique. Une corrélation négative entre le taux des triglycérides dans

l_es myocytes et la sensibilité¢ a I’insuline a €été aussi rapportée (Kraegen et Cooney, 2008). Les

données provenant de ces études suggérent que I’accumulation des lipides dans le tissu musculaire

_‘;‘et l’altération de I’oxydation des acides gras par les mitochondries sont responsables de
P’insulinorésistance dans I’obésité qui se développe progressivement avec I’dge. La résistance a
-" Iinsuline ne semble donc pas une des anomalies primaires, causales, de l’obésme Juvémle Elle

| s’installe secondalrement Son développement lui conférera au fil du temps une place émmente dans

la physnopathologxe du diabéte des adultes obeses.

Dans notre travaﬂ une augmentatlon 31gn1ﬁcat1ve des teneurs SCI'quCS en sodlum en potassmm et

en phosphore est obtenue chez les enfants obéses comparés aux témoins. Les teneurs sérlques en

calcium sont par contre similaires entre les deux groupes d’enfants. Les taux élevés en minéraux
peuvent etre liés a leur consommatlon excessive par les enfants obéses. L'étude des ions sodium et
potassmm renselgne sur léqullnbre hydro-électrolytique de 1'organisme. Les variations des taux
sanguins de ces différents ions renseignent sur l'état d'hydratation d'un individu et sur le bon
fonctionnement du réin, des systémes digestifs et respiratoires. Le sodium est le principal cation du
secteur extracellulaire, L‘;hypert_' natrémie observée chez les enfants obéses de notre population est la
conséquence directe.d’une surcharge de sodium, sachant que leur fonction rénale est normale. Le
potassium est le principal cation du secteur intracellulaire. De la méme fagon, I’hyperkaliémie
observée chez les enfants obeses est aussi liée & un exceés d’apport potassique. Rappelons que les
apports alimentaires en sodiuin et en potassium sont élevés chez 1es filles et gargons obéses de notre
région. L’équilibre hydrominéral semble &tre menacé chez ces enfants. De plus, une consommation
élevée en sodium peut causer a long terme I’hypertension artérielle. Des recomﬁlandations
nutritionnelles visant & réduire la consommation de ces minéraux chez ces enfants sont donc
nécessaires. |

Concernant le métabolisme des lipides et des lipoprotéines, nos résultats montrent que les teneurs
sériques en cholestérol total et en triglycérides sont significativement augmentées chez les enfants
obéses comparés & leurs témoins. L’hypertriglycéridémie est associée a une élévation des
triglycérides au niveau des trois fractions de lipoprotéines VLDL, LDL et HDL.
L hypercholestérolémie est associée a une augmentation du cholestérol des VLDL et LDL alors que

le cholestérol des HDL reste normal chez ces obéses. L’indice d’athérogénicité (CT/HDL) est élevé -

chez ces enfants signe d’un risque athérogéne 4 un age précoce. Ces résultats concordent avec
ceux obtenus par plusieurs auteurs (Scherr et al., 2007; Kwiterovich, 2009). Au cours de
I’obésité, I’hyperinsulinisme s’accompagne d’anomalies du métabolisme des lipides et des
lipoprotéines  (Consitt et al,, 2009). L’hypertriglycéridémie correspond a une- surproduction
hépatique des TG-VLDL suite 4 une augmentation du flux de glucose et d’acides gras libres au foie,
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ainsi qu a une résistance hepathue a I’effet 1nh1b1teur der’ msulme sur Ta sécretlon des VLDL (Lee,
2009). L’excés de triglycérides plasmatiques chez les obéses peut é&tre mterprete d’une pan par une
elévatlo'n de la synthése des VLDL et d’autre part par une réduction du catabolisme des VLDL die

a la diminution de la stimulation de la lipoprotéine lipase du tissu adipeux, enzyme participant 4
l’épuratio'n des lipides circulants. En effet, I’activité de la lipoprotéine Ii'pase (LPL), enzyme
responsable du catabolisme des VLDL, est réduite en cas d’obésité (Gﬁardamagna»et al., 2009;

" Lee, 200'9) ’Lb’inSuli}ne qui est ’hormone 'pivot dans.la Sphéfe‘ glucidique, joue un rdle essentiel

: »dans le métabohsme des 11p1des En effet, ’insuline module I’ act1v1té de plu51eurs enzymes clés du | _

7"'métabohsme 11p1d1que et intervient dans la productlon etle catabohsme des 11 hOprotéi

_raison, il est facile de comprendre que toute situation au cours de laquelle l’ac ‘on de l’msuhne est

altérée, telle I'insulinorésistance, s’accompagne d’anomalies lipidiques souvent importantes,
contnbuant au développement accéléré de 1ésions athéromateuses, et contribuant & accroftre le
rlsque cardlovasculalre (Verges 2001). Par ailleurs, nos résultats montrent une augmentatlon de
I’apoprotéine (apo) BlOO alors que V’apoprotéine A-1 reste normale chez les enfants obeéses
comparés aux ‘témoins. L’élévation de I’apo B100 peut étre liée a celle des lipoprotéines
athé_rog_éries LDL et VLDL. L_eﬁdiminution.du rapport apo A-1/ apo B100 chez ces enfants est en
faveur d’un risque athérogéne préeoce chez ces enfants obéses, en accord avec plusieurs travaux
(Hu et al., 2009). Certains auteurs notent que la réduction de la lipoprotéine lipase adipocytaire chez
les personnes obéses est & I’ origine noh seulement de I’accumulation des TG des VLDL mais aussi
de I'enrichissement des LDL et HDL en TG (Consitt et al., 2009). Les HDL proviennent en partie
du catabolisme des VLDL. Donc une baisse de ce catabolisme sera responsable de I’effondrement
des HDL. Cependant, dans notre travail, les taux de HDL-C sont normaux chez les enfants obéses.
Ainsi, le catabolisme des HDL peut lui aussi étre en baisse (richesse en TG et diminution des
récepteurs) ce qui crée un équilibre entre anabolisme des HDL (synthése) et catabolisme expliquant

la stabilité relative du taux de HDL-cholestérol. De plus, I’enzyme LCAT a une activité normale

- chez les enfants obéses de notre population ce qui peut contribuer aussi & maintenir un taux de

HDL-C normal chez ces enfants. Mais les HDL semblent étre de structure anormale, riches en TG
avec une capacité de transport réverse du cholestérol diminuée et donc athérogénes. Chez 1’adulte,
les études précédentes montrent une réduction du HDL-C lors de ,l’obésité (Consitt et al., 2009).
Cette réduction du HDL-C a été expliquée par I’augmentation de la protéine de transfert CETP
(Cholesteryl Ester Tranfer Protein) qui permet le transfert des triglycérides des VLDL vers les LDL
et HDL et celui du cholestérol des HDL vers les VLDL, ou paf I’augmentation de la lipase
hépatique qui joue un role dans le catabolisme des HDL (Lafontan et Berlan, 1993).

L’augmentation du taux de CT sériques chez les enfants obéses est liée a un taux e’levé de LDL.

Ceci peut étre expliqué par la résistance a 'insuline sachant que cette hormone facilite le
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catabolisme des LDL par une action directe sur leurs récepteurs (Verges, 2001). En effet; il a été
montré in vitro que. I’insuline augmeﬁtait PPactivité des récepteﬁrs aux  LDL 'd’uné part et leur
jﬁombre d’autre part (Verges, 2001; Hu et al., 2009). Ainsi chez les obéses, le_ éatabolisme des LDL
/par la voie des récepteurs Apd B du foie est ralenti pour deux.raisons : les LDL sont enrichis en TG
du fait du' défaut de délipidation des VLDL et ’existence d’une diminution du nombre des
récepteurs (Hu et al., 2009). ,

Concernant la composition en acides gras des ' lipides senques nos resultats montrent une

augmentatlon 51gmﬁcat1ve des acides gras saturés (AGS) et une dnmnutmn mgmﬁcatwe de I’acide

' arachldomque (20 4 n-6) chez les enfants-obéses alors que les monomsatures (AGMI) ne changenti | ’: )
pas. L’augmentatlon des AGS au niveau du sérum peut &tre due & un exces d’apport par Tes 11p1des -
alimentaires ou 4 I’élévation de leur synthése. Un régime riche en hpldes augmente I’activité de
IPenzyme FAS (Ailhéiud, 2008). La diminution du C20:4 n-6 peut refléter une dépression des
acti{riiés ehzymatiqpes A64désan1rases, liée a 'insulinorésistance. Il est connu que I’insuline active
les désatura'séé en aligmentant leur synthese (Das, 2007).

En fait, la compGSitfbn en acides gras des lipides sériques reflete celle des tissus. Le métabolisme
des acides gras est localisé au niveau des tissus adipeux, hépatique et musculaire. La synthese
d'acides gras, qui intervient principalement au niveau hépatique et dans le tissu adipeux, se fait &
partir de l'acétyl-CoA par le systéme multi-enzymatique acide gras synthétase (FAS ; Fatty acid
synthase) assurant la synthése des acides gras jusqu'a C16. Des activités élongases permettent en
outre le passage & des chaines supérieures 4 C16 et des désaturases conduisent, par introduction de
doubles liaisons ‘cis, aux acides gras insaturés. Les acides gras proviennent aussi des lfpides
alimentaires. Dés l'ingestion des aliments, l'activité métabolique s'oriente progressivément, sous
l'action dominante de l'insuline, vers l'utilisation des substrats alimentaires absorbés qui sont soit
directement utilisés comme substrats énergétiques, soit mis en réserve par voie de synthese des
protéines, du glycogéne et des triglycérides. Les acides gras issus de 1’alimentation proviennent
majoritairement des triglycérides. La digestion de ces triglycérides est sous la dépendance des
enzymes pancréatiques et des sels biliaires. Cette réaction entraine la libération de molécules
d’acides gras et des monoglycérides qui sous I’action des sels biliaires sont regroupées sous forme
de micelles qui sont absorbées. Les acides gras & courte chaine quant a eux parviennent & entrer
directement dans les capillaires sanguins. Une fois dans les cellules intestinales, les acides gras issus
des micelles sont activés et réutilisés pour la synthése des triglycérides qui rejoignent la circulation
sanguine sous forme de chylomicrons. Ces acides gras sont alors captés par le foie, le tissu adipeux‘
et le muscle. Le type d'utilisation des acides gras dépend de leur structﬁre (Ramirez et al., 2001).
Les acides gras a chaine courte et moyenne sont utilisés dans le métabolisme énergétique et ceux a

chaine longue préférentiellement stockés sous forme de triglycérides. Les acides gras présentent de
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“nombreuses et trés importantes propriétés biologiques qui ei{ﬁliquent leur impoffénce nutritionnelle.

Certains servent non seulement a 1’élaboration des phbsphelipides des membfahes icellulaires

g‘:ontribuant a la fluidité membranaire et régulant 1’activité des protéines membranaires mais aussi

- /constituent des substrats pour,' la' synthése des eicosanoides (prostaglandines, ‘thromboxanes,

prostacyclmes ..... v) qui jouent de nombreux roles physiologiques (O‘Donnell et al., 2009) Ainsi

. des altératlons du métabohsme des hp1des et des hpoprotémes 1 est donc.

toute perturbation dela composmon en acides gras des 11p1des sériques entrame celle des lipides au

niveau des organes avec modlﬁcatlons métaboliques affectant le fonctxonnement de la cellule. Les .

résultats du métabohsme des 11p1des obtenus paralssent étabhr que l’obésmé 1nfant11e est associée &

cess re de rechercher

des moyens snnples notamment nutntlonnels pour corriger ces anomalies méta o ques,"" E

La quatrleme partie de notre travail porte sur un concept 1mportant le stress oxydatlf reconnu
auJourd hui comme la base moleculalre de toutes les pathologles Le stress oxydatlf s’installe quand
la productlon de radlcaux libres dépasse la capacité de la défense antioxydante. Les radicaux libres
induisent des altérations des cellules des lipides et des protéines, a V’origine de différentes
maladies. Des perturbatxons du systéme antioxydant ont été reportées dans le cas de 1’obésité
(Higdon et Frei, 2003; Zulet et al., 2007).

Le stress oxydatif résulte d'un desequlhbre dans notre organisme entre la generatlon trop forte de

molécules oxydantes (radicaux libres) et leur neutralisation trop faible par nos antloxydants naturels

ou ingérés. Ce stress oxydatif aboutit a une destruction rapide des protéines, une hyp_er-oxydatlon
des lipides, du glucose, conduisant a 1a destruction des membranes cellulaires et & la génération de
foyers inflammatoires et, enfin, 4 des mutations de I’ADN, propice a I’apparition des cancers. Ainsi,
de' nombreuses techniques ont été développées pour 1’évaluer. Le probléme de disposer des
marqueurs spécifiques, sensibles, fiables et d’exécution analytique, ainsi que le manque de
standarisation et d’optimisation des méthodes, compliquent I’interprétation des résultats. |
Il est donc important de connaitre le statut oxydant '/ antioxydant au cours de I’obésité infantile.
C’est dans cette optique bque nous contribuons a déterminer les marqueurs de statut.oxydant
(malondialdéhyde, hydroperoxydes, protéines carbonylées et 1’oxydation in vitro des lipoprotéines
totales) et antioxydant (catalase, SOD, glutathion réductase et peroxydase, vitamines A, C et E, et
pouvoir antioxydant total) au niveau du plasma et des érythrocytes chez les enfants obeses et
témoins, de la région de Tlemcen pour vérifier le lien entre I’ obésité infantile et le stress oxydatif.
De nombreux travaux rapportent une augmentation du stress oxydatif au cours de I’obésité tenant &
la fois 4 I’augmentation de la production des radicaux oxygénés et la diminution des capacités de

défenses antioxydantes par la baisse des activités des enzymes antioxydantes et des taux de
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“ vitamines antioxydantes (Morrow, 2003; Zulet et al., 2007). Nos résultats confirment la présence
d’un stress oxydatif chez les enfahts obéses. o -

En effet, nos résultats montrent que la capacité du plasma a absorber les radicaux libres représentant
él'e pouvoir antioxydant total (ORAC) est diminuée de maniére tres significative chez les jeunes
!’ﬁobése's comparés 2 leurs témoins ce qui concorde avec les résultats de plusieurs auteurs (Codofier- |
f Franch_ etal, 2009). Ceci peut s’expliquer par une défaillance du systtme de défense antioxydant,
 et/ou une élévation de la production des radicaux libres chez cés enfants. Nous avons montré que ce
stress oxydat1f existe dés la naissance chez les nouveau-nés obéses (Saker etal 2008) La reductlon |
du taux d’ ORAC estassociée 4 1 augmentauon du malondlaldehyde (MDA) des hydroperoxydes et

o des protémes carbonylees au niveau plasmatique et érythrocytaire chez les. enfants' obéses étudiés,

marquant I’existence d’un stress oxydatif intracellulaire et extracellulaire. Les protéines carbonylées
sont. con51derees comme des marqueurs de l'oxydation des protéines. Une augmentation
51gn1ﬁcat1ve des teneurs en protémes carbonylées érythrocytaires est observée chez les enfants
ob¢ses comparées aux témoins, reflétant un stress oxydatif intracellulaire. Ces données sont en
accord avec ceux de Vincent et al. (2007) et de Uzun et al. (2007) qui montrent que les teneurs en
protéines éarbonylées augmentent chez les obéses. En effet, 1’oxydation des protéines est un signe
de l’endommagemerit tissulaire. Les hydroperoxydes sont des marqueurs de la peroxydation
lipidique, dont le taux augmente, chez I’homme, dans le cas de diabeéte et d’obésité, résultant de
’hyperglycémie et de I’insulinorésistance (Halvoet, 2008). La peroxydation lipidique est un
phénomeéne normalement contr6lé dans toutes les cellules de I’organisme et une grande variété de
mécanismes antiokydants limite ce processus. En effet, les antioxydants agissent en formant des
produits non radicalaires, d’autres en interrompant la réaction en chaine de per'oxydation, en
réagissant rapidement avec un radical d’acide gras avant que celui-ci ne puisse réagir avec un
nouvel acide gras, tandis que d’autres antioxydants absorbent 1’énergie excédentaire de 1’oxygene
singulier pour la transformer en chaleur (Ghiselli et al., 2000). La peroxydation lipidique entraine la
libération d’autres produits d’oxydation comme des diénes conjugués et des aldéhydes qui, a fortes
concentrations, s’averent toxiques pour les cellules. La plupart de ces aldéhydes sont trés réactifs et
peuvent étre considérés comme des seconds méssagers toxiques qui augmentent les dommages
initiaux diis aux radicaux libres. L’aldéhyde le mieux étudié est le malondialdéhyde (MDA)
(Esterbauer et al., 1991). |

Dans notre travail, les teneurs en MDA plasmatiques sont aussi augmentées chez les enfants obéses
confirmant I’existence d’un stress oxydatif. Ces résultats sont en accord avec ceux trouvés par
Servina et al. (2004) qui montrent que la pérokidation lipidique est trés importante chez les filles et

gargons obéses. Ces résultats corroborent aussi ceux trouvés par Vincent et al. (2007) chez 1’adulte

lllll
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inhibe la peroxydation lipidique, mais peut également inhiber directement les radicaux

hydroxyles (Jaeschke, 1995 ; Wilson, 2008).

i

V,"'Nbs'.»ré_sultats indiquerit que les activités des enzymes antioxydantes €rythrocytaires superoxyde
" dismutase (SOD) et glutathion réductase (GLRED) sont significativement augmentées alors que
' celles de la catalase et de la glutathion péroxydase (GLPEROX) sont normales chez les enfants

obéses coinparés aux enfants témoins. La catalase catalysé la dismutation du peroxyde

d'hydrogéne en eau et oxygéne moléculaire ; la superoxyde dismutase (SOD) catalyse la

dlsmutatlon de T amon superoxyde en oxygéne et en peroxyde d'hydrogéne H202 empechant ainsi

" la coexistence de ces deux espéces radicalaires et par conséquent la génération du radical

hydroxyle ; la glutathion peroxydase (GPX) peut réduire le peroxyde d’hydrogéne en eau en
utilisaﬁt les capacités réductrices du couple glutathion / glutathion disulfide (GSH/ GSSQG) et
permettre également de hmlter la propagation des réactions radicalaires en chaine en réduisant les
peroxydes mstables en acides gras hydroxylés; et la glutathion réductase (GRED) permet la
régénération du glutathlon réduit a-partir du glutathion oxydé en présence de NADPH. D’autres
auteurs ont noté une réductior; des-activités des enzymes antioxydantes chez les enfants obéses.
Plusieurs rapportent. des activités des enzymes antioxydantes différentes au cours de 1’obésité,
indiquant soit une élévation soit une diminution (Mayne, 2003; Khan et al. 2006; Vincent et Taylor,
2006). En effet, face a un stress oxyéiatif sévere, les enzymes antioxydantes sont consommeées et
inactivées. De plus, la formation des radicaux libres stimule et active la défense antioxydante, ce qui
peut expliquer 1’augmentation des activités de la SOD et de la GLRED chez les enfants. obéses. 11
est bien connu que face au stress oxydant, la défense antioxydante se comportera de deux fagons
différentes. Dans un premier temps, 1’organisme réagira lors d’un stress oxydant modéré en
surexprimant les enzymes antioxydantes. Si le stress perdure et produit de fagon massive des
radicaux libres et espéces oxygénées toxiques, les enzymes antioxydantes seront détruites et leurs
concentrations chuteront (Delattre et al., 2003). Les modifications de la balance oxydante /
antioxydante sont donc bien apparentes chez les enfants obéses et peuvent étre 4 I’origine de
I’apparition de nombreuses pathologies a 1’age adulte.

11 est a rappeller que les modifications de la balance oxydante / antioxydante sont associées a des
troubles du métabolisme lipidique chez ces enfants obéses. Les corrélations entre les différents
papamétres \mon\trent que I'IMC, Pactivité physique, I’apport calorique, les lipides totaux
ingérés et I’apport en vitamine C sont les prédicteurs des teneurs seriques en lipides (CT, TG,
LDL-C) et du statut oxydant/antioxydant (HYD, MDA, ORAC, Vit C plasma) chez les enfants
témoins. Chez les enfants obéses, les corrélations entre ces mémes prédicteurs et ces mémes

variables dépendantes sont plus importantes et plus significatives. Ceci est en faveur de
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I’interaction significative entre obesité, désequilibre alimientaire, troubles du métabolisme

lipidique et stress oxydatif.

La cinquiéme'partie' de notre travail aborde la prolifération lymphocytaire in vitro qui permet
» d'explorer les fonctions lymphocytaires et d'apprécier la réponse immunitaire, en particulier la
; capacité de développer une réponse T ou B spécifique & un agent mitogéne. Les Iymphocytes sont

 des leucocytes produits par les tissus lymphatiques et speclahses dans la défense 1mmun1ta1re de

I’organisme: 1 existe deux sortes de lymphocytes les lymphocytes T responsables de I’immunité

‘cellulalre (réponse des cellules aux antlgenes) et les lymphocytes B producteurs d’antlcorps donc' =

*associés 4 Iimmunité humorale (déclenchement des sécrétions des différentes cytokmes) Les

lymphocytes sont facilement isolés du sang et sont utilisés in vitro en culture. Nos résultats

, montrent que la prolifération basale des lymphocytes T et B des enfants obeses est significativement

diminuée comparee a celle des témoins. En présence de 1’agent mltogene (LPS et Con A) ou de
Pinsuline cette prohferatlon des lymphocytes des deux populatlons augmente de manicre treés
significative, mais reste significativement diminuée chez les Jeulnes obeses. Ceci est indiqué par
I’augmentation significative du nombre de cellules et par le dosagcé: des protéines totales en présence
des agents mitogéne.s. Ces résultats concordent avec ceux de pzlusieurs auteurs (Merzouk et al.,
2008). L’activation des lymphocytes est un phénoméne de basfe impliquée dans la plupart des
événements immunologiques. Cette activation entraine une casjcade de signaux intracellulaires
aboutissant a la prolifération. Elle est déclenchée par des transducjtions de signaux via la membrane
cellulaire. 11 s'agit d'un processus général dans lequel une molécuile de ligand s'accroche 4 son site
récepteur sur la surface cellulaire et déclenche une: cascade d'éé'vénements biochimiqﬁes dans la
membrane cellulaire. Ces événements initient une activation enjzymatique, une augmentation du
calcium intracellulaire, une activation de génes, ce qui aboutit iﬁnalement a la synthése d'ADN,
d'ARN et de protéines, a la prolifération cellulaire et 2 un procejssus de multiplication clonale de
lymphocytes-T et B. Ces phénomenes semblent étre perturbéjs chez les enfants obeses. Une
réduction du calcium sérique, comme celle observée chez fces enfants, peut perttirbér les
concentrations calciques intracellulaires et altérer la prolifération 131mphocytaire. Cette réduction de
la prolifération des lymphocytes est associée a une diminution de ;la sécrétion des cytokines IL-2 et
IL-6 par ces cellules chez les enfants obeses. L’interleukine-2 (IfL-Z) est un facteur ifnportant de
maturation et de croissance des lymphocytes T. Elle active leur jtransformation en lymphocytes T
cytotoxiques de type CD8: qui sécrétent linterféron vy, lequel stinilule les macrophages pour libérer
le TNFo et le TGFB (transforming growth factor B). L’interleukfine—6 (IL-6), une autre cytokine,
joue un rdle significatif dans la prolifération et la différenciationé des cellules B. La quantification

des IL-2 et des IL-6 indique que la stimulation de la proliféjration des lymphocytes T et des
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lymphocytes B, par leurs mitogeénes respectifs, est associée a une production plus iinportante des

IL-2 et des IL -6. Le premier événement est la liaison du réceptéur de l’agent'mit()géne avec le

domalne extracellulalre du récepteur du lymphocyte (TCR pour les lymphocytes T et BCR pour les
’jlymphocytes B) s’ accompagne des modifications des taux intralymphocytaires d’ AMP cyclique,
. d’adényl cyclase et de GMP cyclique, ce qui provoque une augmentation de ’influx calcique suivi
' d’une phosphq_ljylatlon,‘ induisant ainsi I’activation des génes contrdlant la synthése de 'IL-2 etla |
| proliféfatibn"élohale des lymphocytes. Plusieurs.auteurs notent mie réduction dé la sécrétion des
1nterleuk1nes par les lymphocytes des obéses (Rourke et al., 2006) Le nombre de: recepteurs all-2
“etTL-6 est un fgcteur déterminant de la prol 1ferat10n des lymphocytes apres l’actlvatlon antlgemque
Ce nombre de récepteurs A la surface des 1ymphocytes peut étre réduit chez. les obéses suite &
I’insulinorésistance. De plus, I’existence d’un stress oxydatif intracellulaire peut étre a ’origine des

pert_prbations de la prolifération des lymphbcytes chez les enfants obéses.

En effet, le'ézice'r‘)euré lymphocytaires en protéines carbonylées, en MDA et en hydroperoxydes sont
plus élevées chez les enfants obéses comparés aux témoins. En faveur d’un stress oxydatif
intracellulaire. L’augrneﬁtatioh des radicaux libres circulants altére les lymphocytes au niveau
fonctionnel et au ni;/eau structural. La peroxydation lipidique, représentée par les taux élevés en
MDA et en hydroperoxydes au niveau des lymphocytes, peut se faire au niveau des phospholipides
fnembranairgfas et altérer le fonctionnement cellulaire. L’oxydation des protéines, représentée par les
taux élevés en protéines carbonylées au niveau des lymphocytes, peut dérégler les signaux
cellulaires de prolifération ou de défense immunitaire. Un déficit majeur en micronutriments tels
vitamines A, B6, B12, C et E peut altérer la fonction immunitaire et augmenter la sensibilité aux
infections. Cela est 1ié & limplication des micronutriments dans les réponses moléculaires et
- cellulaires du systéme immunitaire. La correction de ces déficits restaure la fonction immunitaire et
améliore la résistance aux infections. Rappelons que les enfants obéses ont des apports alimentaires
faibles en vitamine C et en calcium. De plus, I’augmentation de la consommation des min€raux tels
que le sodium et potassium peut étre & 1’origine d’une perturbation des e’changés ioniques au ﬁiveau
des membranes des lymphocytes provoquant un dysfonctionnement cellulaire et altérant les
fonétions immunitaires. |

Les perturbations immunologiques observées chez les enfants obeses semblent étre liges a
Pexistence d’un stress oxydatif intracellulaire et 4 des anomalies des apports nutritionnels en

vitamine C et en minéraux.

152



e

¢

——

" CONCLUSION



En raison de sa prévalence élevée, des risques qu’elle représente pour la santé 4 long terme, et par

cthéquent des cofits médicaux exorbitants qu’elle engendre, 1 obésité pose aujourd’hui un véritable

v ,probleme de santé publlque En effet, elle frappe sans distinction raciale, sexuelle ou d’ﬁge et sont

répertoriés a travers le monde 1 milliard d’adultes ainsi que 10% d’enfants avec soit une surcharge

ponderale son carrement une obes1te

Ce p’rdblé‘me‘qﬁi”n’épargn"e aucun pays, ne doit pas étre pris 4 la iégé'reniéﬁle si excédent de

I’équation energéthue a Dorigine du surpoids est toutefois difficile a quantifier par.les outlls
ex1stants car l’analyse :des determlnants de la surcharge pondérale fait notamment intervenir des
aspects genethues les determmants précoces in utero et postnatals, le comportement alimentaire et

Pactivité phys1que relatlves a~ chaque individu. C’est pourquoi il est utile d’identifier les

~comportements menant & ce desequlllbre en particulier ceux qui sont modifiables et sur lesquels

peuvent porter les. actions de prévention. Cela inclut notamment les choix alimentaires, les
comportements alimentaires, 1’activité physique et la sédentarité. L’identification des groupes plus
vulnérables, de par leur contexte socio-économique et culturel ou leur plus grande susceptibilité

génétique ou familiale, permet en outre de mieux cibler les interventions.

Dans ce travail, il est clair que le statut économique et social joue un rdle dans ’apparition de
I’obésité & un age précoce, cet état des choses engendre déja un cortege de pathologies non
négligeables ne pouvant que s’aggraver avec 1’ge et mener a4 une mort précoce certaine. En
’occurrence une perturbation du métabolisme des lipides et des protéines, aura t6t ou tard un
retentissement sur le métabolisme des glucides, qui n’est pas marqué en préadolescence- et qui
conduira inévitablement vers un diabéte de type 2. Ce facteur de risque des maladies
cardiovasculaires aggravera les dyslipidémies préexistantes notamment celles qui touchent les
lipoprotéines et entrainera irrémédiablement une augmentation de la tension artérielle. Car on ne
peljlt résumer I’obésité infantile & un risque ou 4 une prévalence. Il s’agit ‘c_i’uné maladie avec
divjerses modifications métaboliques survenant de maniére précoce dans la vie de I’individu et qui
sox‘it un défi pour I’avenir. Le role du pediatre est donc d’améliorer et de développer les outils

théjrapeutiques adaptés 4 la prise en charge du jeune obése.
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B Le stress oxydatlf prononce trouve chez les Jeunes obeses perturbe deJa leur s

~“tendent il prouver déja En effet nos resultats prouvent l’ex1stence 'd’

Une ,"perturbation de la balance énergétique aura aussi pour conséquences une perturbation des
hormones ad1pocyta1res et le fait que la majonte de leurs récepteurs se trouvent sur les cellules-
hypothalamrques cela aura de graves consequences et le tissu adlpeux s’auto entreuendra et rendra

| cetfte perturbatwn "chromque

me 1mmun1ta1re et

“avec une diminution des antioxydants- notamment la vitamine C- et 1 une augmentation des pro

oxydants C’est pour cela que la prévalence galopante de I’obésité a de quoi alarmer vu les cofits

qu’elle engendre a court moyen et long terme.

.-Les processus 1mmunolog1ques 1mp11ques dans la défense collaborative des organismes sont

affectés par le statut nutr1t10nnel D ou, “une perturbation de la balance énergétique menant a une
obésité perturbe les réponses immunitaires qu’elles soient humorales ou 8 médiation cellulaire.
Donc, 1’obésité touche le systéme immunitaire et le rend plus vulnérable face aux infeétions, et
provoque une inflammation du tissus adipeux par 1’accumulation des macrophages dans ce dernier.
Le systéme immunitaire est altéré au cours de I’obésité, car il est modulé par cette derniére ainsi .-

que par une perte de poids drastique.

Une prévention précoce et multifactorielle est donc nécessaire, afin de renverser les trajectoires
orientant 1’équation energethue vers un excédent et d’éviter que les habitudes déléteres ne
s'installent sur le long cours. 11 faut déja parer au plus urgent en faisant prendre aux parents
conscience des dangers encourus par leur progéniture. Et si eux-mémes souffrent d’une surcharge
pondérale, cela n’exclut pas une prévention & tout age, puisqu’il semble y avoir un continuum de
geénérations en générations, tant pour le surpoids que pour ses déterminants. Les campagnes visant &
modifier les comportements devront tenir compte des dimensions sociales, ,,écorxomiques, culturelles

et affectives de 1’alimentation et de la dépense.
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~ ANNEXES



Enquéte sur les variables socio-économiques (guide d'entretien)

Nom et prénom:...u ttttttt secvscescrens sevseee sesceee

AZe iuuueennns

Sexe: [_]Féminin, [_] Masculin

Niveau scolaire:
[] Primaire [ | Secondaire [ |Supérieur [_] Analphabéte

Habitai: ‘
[] Immeuble [ _|Maison semi-collective [_] Villa [_]Maison enruine [_] Baraque

Equipement sanitaire: : .
[] Cuisine . [] Salle de bain [] Eau courante

Taille de ménage:
[] <3 Personnes [ 14-6 Personnes ~ [_| > 8 Personnes

Emploi du pére :
[JTravailleur instable [ _|Enseignant [ _]Commergant [ | Ouvrier [ | Cadre moyen

[JArtisan [1 Autre

Emploi de la mére :
[JSans emploi [} Secrétaire] | Etudiante [_] Enseignant[ ] Cadre moyen[ | Autre

Revenu global:

[ ]Faible - " D Moyen [ 1Elevé
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Enquéte sur les facteurs prédictifs de I'obésité (guide d'entretien)

’ Nom et prénom:b.‘.'."""bl.’ ..... 0000000000000 0000
Ageiiiiacnn.

Sexe: [ _|Féminin, [ | Masculin

Poids:.......... Kg Taille:...........m . : -
CIMC.......ooo. L Kg/m? ] <25Kg
Poids de naissance (Kg):..................... Kg [] 26-39Kg

[] Jamais
. [ ] Jusqu'a 3 mois
i t 1 )
Allaitement materne D De 3 mois & lan

[ ] lanet plus

[ ] Jamais
[ ] Jusqu'a 4 mois
[ ] De 4 moisa lan

[] 1anet plus

Ajout des farines dans le biberon

D < 4 Mois

Introduction des aliments solides D 4 - 6 Mois
[ ] =6 Mois

Présence d'obésité dans la famille: D Oui D Non
IMC du pére......cceceieanee. Kg/m

IMC de la mére......ccevennnes Kg/m
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]

] > 8 heures / jour

Durée moyenne de sommeil (heures)< [ ] 8- 6 heures/jour

] <5 heures /jours

Moyen de transport: CIvoiture [ vélo [1Bus [ IMarche a pieds
[ ] Jamais ou rarement

Temps moyen passé devant la télévision (heures): []<1heure/ j.'ofur 7

(1= '2 heures / jour'

Utilisation de I'ordinateur et/ou de consoles de jeux:[_JOui [ INon

Temps moyg;;;,,passé'de\;ant Péceran:...........................heures
Activité sportive:[ | Aucune [ ]Moyenne (1a4h/semaine)
[_] Faible (-1h/semaine) [] Intense (4h et +/semaine)

Etat psychologique de I'enfant: %

[JGaité  []Anxiété [ JDépression [ Ennui [ ] Solitude

[ JCarence narcissique [] stress [] Dégout

Présence d'un événement familiale: %

D Di;\/orce [:I Décés [ ] Pression et conflits [] Autres

Activité d'agitation
[:] Enfant calme et geste lent
] Agitation moyenne
[] Agitation forte
[] Croisement/ Décroisement des mains
[ ] Balancement des pieds

(1 Marche de long en large
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Date:

Questionnaire alimentaire (24 heures)

Nom:’

Horaire

Nom de I'aliment et composition du plat

Quantité consommeée (g)

:il’etit.déj'euner

| Déjeuner

Gofiter

Diner

Grignotage
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Guide de détermination du Score d’activité physique (AP) et sédentarité (SED)

Dépenses physiques liées au mode de vie

Nombre de jours par

semaine

Nombre de minutes

ou heures par jour

" Activités de faibles intensités
"Posi'tion aésise pendant les cours
| Ecriture sur le tableau
'| Marche lente au calme
Regarder la télévision
Faire de la lecture
| tilisation de I’ordinateur
Peinture et/ou dessin
| Jouer d’un instrument (& vent, 4 cordes ou a -
touches) .

Autres

Activités a intensité moyenne
Marche soutenue (rapide) )
Jeux de recréation
Aide dans les tiches ménageres (balayage,
étendage... ... )

Faire les courses
Rainasser des flj'uits /fleures
Chant et danse ;de salon
Surveillance de;i jeunes fréres et sceurs pas
trdp turbulents ‘
|

Autres

Activitjés a intensité élevée
Marche rapide ?—‘:f/ou en pente
Marche + charf;e (> 3kg)
Montée des esqialiers (nombre d’étages)
Pratique de spérts divers :
Course a piedsi
Jeux de ballon f(foot, hand, volley, basket)
Gymnastique/ Aérobic
Natation ; Ve’lcj; ; Tennis
Karaté/judo |

Autres
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Indice de Masse Corporelle {IMC, Poids (kg)/Taille2 (m})
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Tableau A1l : Répartition des nutriments consommés chez les enfants témoins et obéses selon

le sexe.

Nutriments Filles témoins Filles obéses Garcons témoins | Gargons obéses

Calories protéiques

L (Kcanzn4h) 224,53 + 16 220 £ 15,66 196,11 +20 22434+ 21

Calories lipidiques

(Kcal/ m?/24h) 537427 625,18 + 30% 517 + 42 688,50 = 50 *

Calories
glucidiques (Kcal/

w/24h ) 935+ 64,14

890,72 + 58,11 951 63 976,88+ 62

Chaque valeur teprésente la moyenne + Ecart type. LayCompar'éis_'on des_nibyenneSZ entre témoins
et obeses de méme sexe est effectuée par le test "t" de Student aprés analyse de variance:
*p<0,05; **p<0,01.

Tableau A2 : Proportion des nutriments consommés chez les enfants témoins et obéses selon

le sexe. R
Nutriments |  Filles témoins Filles obeses | Gargons témoins | Garcons obeses
Protéines (%); " 14,33+ 1,34 12,12+ 2,15 13,54 + 2,67 11,93+ 1,93
Lipides (%) | 31,06% 1,08 | 3482=087% | 3203065 36,04 £ 0,99 *
Glucides (%) 54,61 £1,11 53,06 £226 54,43 +£2 44 52,03+2,02

Chaque valeur représente la moyenne = Ecart type. La comparaison des moyennes entre témoins

et obeses de méme sexe est effectuée par le test "t" de Student aprés analyse de variance: * p < 0,05.

Tableau A3 : Proportion des acides gras consommés et rapport AGPI/AGS chez les enfants

témoins et obéses selon le sexe.

Lipides Filles témoins Filles obéses | Garcons témoins | Garcons obeses
Acides gras saturés (%) | 39155133 | 3314£178 | 3420+1,74 | 33,02+ 143
Acides gras mono '
insaturés (%) 31,24 £ 2,55 27,10 +2,89 32,54+ 1,80 30,01 £2,59
Acides gras poly
insaturés (%) 29,58 + 1,01 34,76 £1,12 * 33,17+ 1,03 36,97+ 0,76 *
AGPVAGS 075003 | 091£004% | 096 0,03 1,13 0,02 *

Chaque valeur représente la moyenne = Ecart type. AGPI: acides gras polyinsaturés ; AGS :
acides gras saturés ; AGPI/AGS : rapport acides gras polyinsaturés / acides gras satures.
La comparaison des moyennes entre témoins et obéses de méme sexe est effectuée par le test "t" de

Student aprés analyse de variance: * p < 0,05. 187




Tableau Ad: Minéraux et paramétres biochimiques sériques chez les enfants témoins et

obéses.
Enfants témoins Enfants obéses
Glucose (mmol/L)( 455054 4,77 + 0,64
Urée (mmol/L) 273+ 022 2,65 + 0,44
Acide uriqqe (umol/L) 211+ 14,67 : 216,78 + 18,93
Créatinine (pumol/L) 58,66+ 8.77 62,27 + 7,92
Filirubine (gmol/L) ‘9’33 + 0,69 10,02 + 1’05
TGO (UIL) 20,46 + 2,39 26,78+ 4,33
B S X IR T 15,03%3,39
Sodium (mmel/L) | 130,52 + 10,28 148,85 + 10 *
Potassium (mn.ml/L) 433 +0.74 5.47+0,66 *
Calcium (mmol/L) __ 2,55 + 0,40 2,23; 0,26
Phosphore (mmol/L) 1,76 + 0,14 _ “1,99 :l 0,21 *

Chaque valeur représente la moyenne + Ecart type. TGO: transaminase glutamp—okaloacétique.

TGP : transaminase glutamo-pyruvique.

La comparaison des moyennes entre témoins et obéses de méme sexe est effectuce par le test

"t" de Student aprés analyse de variance: * p <0,05.
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Tableau AS: Teneurs sériques en lipides et en lipoprotéines chez les enfants témoins et obéses.

Enfants témoins

Enfants obéses

Cholestérol (mmol/L) 3,56+ 0,43 3,99+0,28 *
Triglycérides (mmol/L) 0,69 +0,12 0,93 + 0,08 **
VLDL - C (mmol/L) 0,66 + 0,07 0,96 + _0’05 *
LDL—ijm&na 1,85+ 0,10 2,03+ 0,06 *
HDL - C (mmol/L) 1,04 £ 0,06 1,00+ 0,05
VLDL TG (mm (")_UL) | 0,30 = 0,04 0,38+ 0,03 *
LDL—TG(;;MA; ' 0,21 +0,03 0,30+ 0,03 *
HDL-TG(mQMAJ 0,18 0,02 0,28+ 0,01 *
Indice d’athérogénécité
(CT/HDL-C) 3,42+ 0,28

3,994 0,12 *

Chaque valeur représente la moyenne + Ecart type.

La comparaison des moyennes entre témoins et obéses de méme sexe est effectuée par le test -

"t" de Student aprés analyse de variance: * p <0,05 ; **¥ p<0,01.
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Tableau A6: Teneurs sériques en apolipoprotéines et activité LCAT chez les enfants témoins

et obéses.
Enfants témoins Enfants obéses
 ApoAd (g/) 0,86 % 0,03 0,83 0,05
Apo B100 (g/L) 0,79 0,04 1,13+ 0,03 **
" Apo A-I/apo B100 1,09 = 0,05 0,73 +0,03 *
LCAT (nmol/m/h) 135,87 + 30,66 166,48+ 20,17

Chaque valeur représente la moyenne + Ecart type.
La comparaisdn des moyennes entre témoins et obéses de méme sexe est effectuée par le test

"" de Student apres analyse de variance: * p < 0,05 ; ** p<0,01.

Tableau A7: Marqueurs du statut oxydant (MDA, hydroperoxydes, protéines carbonylées

plasmatiques et éryihrocytaires) chez les enfants témoins et obéses.

o Enfants témoins Enfants obéses
MDA PL (jumol/L) 1,59+ 0,27 1 2,36 £0,35 *
MDA ER (pmol/L) 5,16 + 0,59 | 5,67 0,90
~ HYD PL (pmoVL) 4",59 + 0,60 583+0,36*
HYD ER (umoV/L) 2,07 £ 0,44 4,20 £ 0,54 **
PC PL (pmoV/L) 1,06 + 0,27 1,02 +0,29
PC ER (pmol/L) 1,41 + 0,32 2,83 +0,28 **

Chaque valeur représente 12 moyenne + Ecart type. MDA PL: Malondialdéhyde plasmatique; MDA
ER: Malondialdéhyde érythrocytaire; HYD PL: Hydroperoxydes plasmatiques, HYD ER:
Hydroperoxydes érythrocytaires, PC PL: Protéines carbonylées plasmatiques, PC ER: Protéines
carbonylées érythrocytaires. La comparaison des moyennes entre enfants témoins et obéses est
effectuée par le test "t" de Student apres analysé de variance:
*p<0,01;** p<001. |
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Tableau A8: Pouvoir antioxydant total (ORAC) et teneurs plasmatiques en vitamines

antioxydantes chez les enfants témoins et obéses.

Paramatres Enfants témoins Enfants obéses

ORAC (UD 3,46 % 0,20 2,27 + 0,39 **
Vitamine A (pmol/L) 847+170 6,64 +121
-YitamineE(’umOVL) 18,42 + 1’86 S o 10,22+135% ‘
Vitamine C (pmol/L) 014212 | 22,30£2,48 *s

Chaque valeur représente la moyenne + Ecart type. ORAC: Oxygen Radical Absorbance

Capacity ou pouvoir antioxydant total.
La comparaison des moyennes entre témoins et obeses est effectuce par le test "t" de Student aprés

analyse de variance: * p<0,05;**p<0,01;***p<0.001.

Tableau A9: Activités des enzymes ’érythrocytaires antioxydantes chez les enfants témoins et

obéses. :
Paramétres Enfants témoins Enfants obéses
Catalase (U/min/ml) 69.84 + 6.91 74,86 + 10,23
SOD (U/mm/ml) 175,06 + 26,15 281,44 + 21,55 EZ S
GLPEROX (U/min/ml) 55,05 + 4,78 67,26 + 4,66 *
GLRED (U/min/ml) 27,82 + 324 39,66 +4,17 *

Chaque valeur représente la moyenne & Ecart type. SOD: superoxide dismutase; GLPEROX:
glutathion peroxydase, GLRED: glutathion reductase. _
La comparaison des moyennes entre témoins et obéses de méme sexe est effectuée par le test

"t" de Student aprés analyse de variance: * p < 0,05 ; ** p<0,01.
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Tableau A10: Oxydation in vitro des lipoprotéines totales chez les enfants témoins et obéses.

Paramétres

Enfants témoins

Enfants obéses

DICTi (pmol/L)

32,91+ 1,86 36,26 £ 1,07 *
DICTm (pmolL) 60,76 = 3,07 165,044 4,14
TLag (min) 86,00%2,00 ©30,00£2,50%
Tmax . (min) 205,00 + 2843 1345023054%
Taux d’okydation '
0.20 0,03

(nmol/L/min) .

0.29+£002%

Chaque valeur représente la moyenne % Ecart type. DI C T i: Taux initial des diénes conjugués ; DI
C Tm: Taux maximum des diénes conjugués ; T Lag: temps (en minixtes) correspondant au début de
l'auglnentatidn de 1laDO qui marque le début de I’ oxydation des lipoprotéines ; T max: Temps (minutes)
nécessaire pour obtenir I’oxydation méximalev des lipoprotéines in vitro , Taux d’oxydation = (DI C Tm —
DIC Ti)/ (T max —T Lag). : |

La comparaison des moyennes entre témoins et obeses est effectuéé par le test "t" de Student aprés

analyse de variance: * p < 0,05 ; ** p <0.01.
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Tableau A11 : Prolifération des lymphocytes stimulés par la Cdn A ou par la LPS (nombre de

pellules x 10%/puit) en présence et en absence de I'insuline chez les enfants obéses et témoins.

Enfants témoins (10°cellules/puit) -

Enfants obéses (105cellu,les/puit) |

Lymphocytes B

Proliféfation basale 9,56 + 0,81 6,30 = 0,70 *
LPS 24,42+ 1,84 1845£0,79 %
 Insuline 18,81+ 1,73 10,51 0,79 *

LPS + Insuline 35,03 £ 0,66 27,15 £ 0,35 **
Lymphocytes T
Prolifération basalé 9,56 + 0,81 6,30 £ 0,70 *
Con A 39,56 + 2,81 26,30 £ 3,70 *
Insuline 22 60 + 1,89 16,8+ 0,86 *
Con A + Insuline 59,81 +2,73 33,17 £ 2,79 **

Les résultats sont exprimés sous forme de moyennes + ET des incubations réalisées en triples chez

30 enfants témoins et 30 enfants obéses. La prolifération des lymphocytes est déterminée par

comptage cellulaire et par la méthode MTT.

La comparaison des moyennes entre témoins et obéses, pour chaque incubation, est effectuée par le

test "t" de Student apres analyse de variance:

*p<0,05;** p<0.01.
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Tableau A12 : Teneurs en protéines totales des lymphocytes stimulés par la Con A ou par la

LPS (ng /puits) en presence et en absence de I'insuline chez les enfants obéses et témoins.

Enfants témoins (ug/puits)

Enfants obeges (ng/puits)

Lymphocytes B
Prolifération basale 192,26 +1347 147,55 £ 15,00 *
LPS 492+ 28,94 | 420£14,53%
Insuline 31326 +2571 22475+£1942%
LPS + Insuline 714,07 £ 36,03 585,40 & 45,34 **
Lymphocytes T |
PfoliféféﬁQP basale 192,26 + 13,47 147,55 £ 15,00 *
ConaA 697,26 + 63 47 557,55 + 35 *
Insuline 468,71 + 36,42 361,11+ 54,34 *
Con A + Insuline. 973,26 % 55,71

794,75 + 69,42 **

Les résultats sont exprimés sous forme de moyennes + ET des valeurs obtenues apres les différentes

incubations chez 30 enfants témoins et 30 enfants obeses.

La.comparaison des moyennes entre témoins et obeses, pour chaque incubation, est effectuée par le

test "t" de Student aprés analyse de variance:

*p<0,05;**p<0.0L
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- enfants témoins et obéses.

Enfants témoins (pg/ml) Enfants obeées (pg/ml)
Lymphocytes T | ‘ |
w2 |
Prolifératibn basale 598,34 + 66 438,83 + 59,01 .
Con A 4235 + 255 2034,55+ 111%*
~ Insuline 998,54 56 835,03 + 64,01 *
. "Con A + Insuline 6752,33 + 27722 3771,54 + 149,14 **
| L);mphgcytg,s B
6
Prolifération basale 143,47 + 30,02 136,04 + 34
LPS  5859,66 + 235,22 3899,26 + 216,22 **
Insuline 298,52 + 15,76 270,33 + 12,01 *
LPS + Insuline

583534 + 122,55

3099,64 + 108,36 **

Les résultats sont exprimés sous forme de moyennes + ET des valeurs obtenues aprés les différentes

incubations chez 30 enfants témoins et 30 enfants obeses.

' Tableau A13: Production d'interleukines 2 et 6 (IL-2 ; IL-6) par les lymphocytes chez les

La comparaison des moyennes entre témoins et obeses, pour chaque incubation, est effectuée par le

test "t" de Student aprés analyse de variance:

*p<0,05; **p<0.01.
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Tableau Al4: Teneurs ‘eén malondialdehyde j(MDA, nmol/10° cellules) des lymphocytes

stimulés ou non chez les enfants témoins et obéses.

|

Enfants témoiﬁs Enfants obeées
(nmol/lO“cellul}es) ‘ (nmol/10%cellules)
Lymphocytes B f ‘
Prolifération basale 1,06 0,11 [ 1,81 + 6,22 *
LPS 2,35 % o,15f 3204024%
Insuline 120+0,13 1,89+025%
Lymphocytes T | |
 Prolifération basale 1,06 +0,11] 1,81£0,22% -
Con A 2,56+ 0,21 | 3,87+0,33 *
Insuline 1,40 + 0,16’ 2,52+024 *

Les résultats sont exprimés sous forme de moyenries + BT des valeurs obtenues apres les différentes
incubations chez 30 enfants témoins et 30 enfants obeses. |
La comparaison des moyennes entre témoins et obeses, pour chaque incubation, est effectuée par le

test "t" de Student aprés analyse de variance:

*p<0,05. .
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Tableau Al5: Teneurs en hydroperoxydes (nmoI/IO cellules) des lymphocytes stlmulés ou non

chez les enfants témoins et obéses.

Enfants témoins Enfants obeees
7 (amol/10%ellules) (nmol/10°ceilules)
“Lymphocytes B - , ,

ﬂ : Prolifération basale 368+£025 AL 508 £0,34 % |
5 ,ﬁ | LPS | 565+ 028 7082012+

| Insuline 466+032 | 5342025 %

_ Lymphocytes T -‘
‘(/: } . Prolifération basale - 3,68+025 5,08+034 %
|¢ ConA: 5,68+027 6,68 0,24 *
3,9 Insuline .. 4,38+ 0,28 521 +0,43 *
1 A '
b
[ ] [ Les résultats sont exprimés sous forme de moyennes + ET des valeurs obtenues aprés les différentes

incubations chez 30 enfants témoins et 30 enfants obeses.
La comparaison des moyennes entre témoins et obeses, pour chaque incubation, est effectuée par le
test "t" de Student aprés analyse de variance: o

* p < 0,05.
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ou non chez les enfants témoins et obéses.

v' Tableau A16: Teneurs en protéines carbonylées (nmol/10° cellules) des lymphocytes stimulés

Enfants témoins Enfants obeées
o (nmol/10%cellules) (nmol/10°cellules)
Lymphocytes B
 Prolifération basale 1,83+ 0,15 2,37+£0,14 %
LPS 2,60+ 0,25 3122022 *
Insuline 203012 2384015 %
~ Lymphocytes T RS
Prolifération basale 1,83+0,15 2,37+0,14 *
Con A 2,83+ 0,28 3,48+0,20 *
InSulineK o 2,17+ 023 , 2,53+£0,13* -

Les résultats sont exprimés sous forme de moyennes + ET des valeurs obtenues aprés les différentes
incubations chez 30 enfants témoins et 30 enfants obeses.

La comparéison des moyennes entre témoins et obeses, pour chaque incubation, est effectuée par le
test "t" de Student aprés analyse de variance: |
*p<0,05

198



‘Résumé
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oliques unmuneleglqws ot 3-un stress oxydatif évident, Une intervention précoce igompariant
_es enfants amsx quane: ‘aeh ys1que est nécessa:re pourréduire l’ohésnté et ses consequcnces

Abstmet

- The frequency of childhood obsity increases dramatically in “mpst m&usmahzed countries and is sow extcnding fo ﬂw developing
ia. The purposg of th:s wotk is to stud' - the predictiv actors

o by quiestionna 4 ;s Tucose, urgs m'acnd, bxhrubme,
neters nunerals (sodmm, ‘phos;qhere, cnlcmmj, hpxds Hp : and: faty - acids.
, .A,C and E, total city;, anti ydant enzyines (SOD catalase glutathionie

nd B)-we n-obe troTaudBiymphocsyte '
reduc i parall’ to ,.w mtetleukm 2 and 6 soeret:on In conclusrqn, child

‘J smwluiﬂ‘rln.auiuysdﬁm y QJ;U‘ALJA@!LM‘ J"J‘\
! i LR, 'H.a!ae.‘,lc.h_gﬁa | Ml-ui“-\t-’ 3 ‘/'3*‘.9‘-“

y .(&,pauw’“#‘
all. (hlat a6 30300 miitOERS 5ny A
bjk g d.{n_‘!} MLMM‘-)S

‘J““ sy ﬁ“"q’é s Y ,,_wh,n a..\lh.j (m,
) uwu.ll,h.‘s; Al s ,'~l:




