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REVUE MEDICALE SUISSE

Conséquences osseuses de la perte
de poids intentionnelle des patients
en surpoids ou obeses

Dre MARIA PAPAGEORGIOU® et Dr EMMANUEL BIVER?

Rev Med Suisse 2023; 19: 756-60 |

Bien que la perte de poids entraine des améliorations significa-
tives de la plupart des comorbidités des patients en surpoids/
obésité, elle s’associe a un impact négatif sur la santé osseuse.
Cet article résume les effets de la perte de poids intentionnelle,
induite par des interventions non chirurgicales (régimes alimen-
taires, médicaments) ou par la chirurgie bariatrique, sur la santé
osseuse chez les personnes en surpoids/obéses. Il propose égale-
ment les modalités de surveillance et de prévention de la perte
osseuse dans ces contextes.

Bone consequences of intentional weight loss in
overweight or obese patients

Although weight loss results in significant improvements in most
comorbidities in people with overweight/obesity, one possible side
effect is its negative impact on bone health. This review summarizes
the effects of intentional weight loss achieved by non-surgical
(lifestyle changes, drugs) and surgical (bariatric surgery) interven-
tions on bone outcomes in individuals with overweight/obesity and
discusses strategies to monitor and preserve bone health during
weight loss.

INTRODUCTION

La prévalence de 'obésité a considérablement augmenté au
cours des dernieéres décennies dans le monde entier, et la
Suisse n’échappe pas a cette augmentation puisque 11% de sa
population est classée comme obese (IMC >30 kg/m?) et 31%
en surpoids (IMC entre 25 et 30kg/m?). Une perte de poids de
5 a10% suffit a améliorer significativement certaines comor-
bidités associées a 'obésité telles que le diabete ou le risque
de maladies cardiovasculaires. Les modifications du mode
de vie (régime alimentaire, activité physique et thérapies
comportementales) restent la pierre angulaire de la prise en
charge de I'obésité, soutenues, dans certaines situations, par les
nouveaux traitements de ’'obésité ou la chirurgie bariatrique.

Compte tenu de lassociation positive entre IMC et densité
minérale osseuse (DMO), on a longtemps pensé que les
personnes souffrant d’obésité étaient protégées contre
Postéoporose, via une adaptation mécanique du squelette a
un poids corporel élevé. En réalité, ces patients présentent un
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risque accru de fracture sur des sites osseux moins classique-
ment associés a 'ostéoporose (humérus, cheville). Au-dela de
Peffet mécanique du poids corporel appliqué sur ces sites
osseux en cas de chute ou traumatisme, des altérations de la
qualité de la matrice osseuse pourraient résulter de la micro-
inflammation chronique et des perturbations métaboliques
associées a 'augmentation de I’adiposité et au diabete parfois
associé.' Paradoxalement, la perte de poids n’améliore pas
mais, au contraire, aggrave plutdt la santé osseuse de cette
population.

Cet article résume les effets de la perte de poids intention-
nelle obtenue par des interventions non chirurgicales
(régimes alimentaires, médicaments) ou par la chirurgie
bariatrique sur la santé osseuse chez les personnes en
surpoids/obeses, et propose, dans ce contexte, les modalités
de surveillance et de prévention de la perte osseuse.

IMPACT OSSEUX DE LA PERTE DE POIDS INDUITE
PAR UN REGIME ALIMENTAIRE

Deux méta-analyses portant sur des études d’interventions
chez les personnes en surpoids/obésité, ayant perdu du poids
intentionnellement par un régime alimentaire, ont rapporté
une augmentation précoce (dans les 2 a 3mois) des marqueurs
du remodelage osseux associée a une diminution faible, mais
significative, de la DMO de la hanche (~0,010-0,015 g/cm?)
lors de restrictions caloriques d’une durée > 6mois, tandis
que la DMO vertébrale était peu, ou plus tardivement,
affectée.”” Plusieurs mécanismes peuvent expliquer ces
effets, notamment la décharge mécanique, les carences en
nutriments et les changements endocriniens et métaboliques
(figure 1). On ne peut exclure une diminution en partie arté-
factuelle lors de la mesure de la DMO, en raison des change-
ments de composition corporelle autour de la hanche mais
aussi du rachis lombaire. Les études évaluant directement la
microstructure osseuse par scanner, et permettant de limiter
P'impact artéfactuel potentiel, sont tres limitées. Elles suggerent
néanmoins un effet négatif sur la microstructure osseuse et la
résistance osseuse.’® Il n’existe pas de seuil de perte de poids
clairement établi au-dela duquel une perte osseuse significa-
tive est observée. 11 a été suggéré qu’une perte de poids <5%
ait peu d’effets sur la santé osseuse, tandis qu'une perte de
poids > 10-15% du poids corporel initial pourrait avoir des
effets plus importants sur la santé osseuse.” L'impact de la
rapidité de la perte de poids est également peu décrit. Les
pertes de poids rapides obtenues par des régimes tres hypo-
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FIG 1

Mécanismes de la perte osseuse associée a la perte de poids intentionnelle

/N: augmentation; \: diminution.
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caloriques entrainent une diminution tout aussi rapide de la
DMO. Cependant, il n’est pas établi qu'une perte de poids
identique obtenue sur une période plus longue atténue ces
effets osseux défavorables. En revanche, la perte osseuse
persiste au-dela du régime, quand le poids se stabilise, voire
ré-augmente, suggérant que I’os ne s’adapte pas simplement a
un nouveau poids corporel plus faible. Des pertes de poids
répétées pourraient s’accompagner d’un impact osseux cumu-
latif plus important.

Le jeline intermittent (une pratique qui consiste a ne manger
que sur un intervalle de temps limité sur la journée) peut étre
une alternative aux régimes alimentaires restrictifs pour
induire une perte de poids. Les quelques données disponibles
suggerent que le jeline intermittent pratiqué jusqu’a 6mois
entraine une perte de poids modeste (<5% du poids corporel
initial) et semble moins affecter les marqueurs du remodelage
osseux que les pertes de poids obtenues intentionnellement
par régime alimentaire.®

Enfin, 'importance de la perte osseuse dépend également des
autres facteurs de risque d’ostéoporose associés. Ainsi, la
perte osseuse pourrait étre d’autant plus marquée en cas de
perte de poids intentionnelle en contexte ménopausique ou
chez des patients 4gés.’

Concernant le risque de fracture (tableau 1), une récente
méta-analyse n’a pas retrouvé d’augmentation significative

du risque de fracture associée aux programmes de perte de
poids liés au mode de vie."” Cependant, la plupart de ces
études incluent des patients relativement jeunes, a moindre
risque de fracture, mais avec le diabéte comme facteur
confondant potentiel dans les groupes interventions et
contrdles. La plus grande étude interventionnelle dans le
domaine chez des patients diabétiques agés de 45 a76 ans a
montré qu’une perte de poids de 6 a 9%, obtenue par change-
ments de mode de vie et maintenue pendant une décennie,
était associée a un risque accru d’environ 40% du risque de
fracture de fragilité, incluant hanche, bassin et épaule.”

IMPACT OSSEUX DES TRAITEMENTS
PHARMACOLOGIQUES DE L’OBESITE

En Suisse, trois médicaments, lorlistat, le liraglutide et le
sémaglutide, sont autorisés pour le traitement de 'obésité.

Lorlistat est un inhibiteur de la lipase gastrique et pancréa-
tique qui diminue l’absorption des graisses alimentaires
d’environ 30%. Il entraine une perte de poids de 5 a 10%
lorsqu’il est associ¢ a un régime hypocalorique a teneur
réduite en graisses. Dans une étude a court terme (21 jours),
Porlistat associé a un régime hypocalorique n’a pas affecté le
bilan phosphocalcique sanguin et urinaire, ni les marqueurs
du remodelage osseux par rapport au placebo associ¢ au
méme régime hypocalorique.”” En revanche, une étude a plus
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TABLEAU 1

Risque de fracture dans les méta-analyses

Obésité: IMC>30kg/m2.

a Education sur le diabete, éducation en groupe sur d’autres aspects de la santé non liés au poids, soins habituels sans/avec exercice physique, alimentation habituelle;

b Patients obéses sans intervention.

CB: chirurgie bariatrique; DT2: diabéte de type 2; ECR: essai randomisé et contrélé; EO: étude observationnelle.

Référence Population | Intervention Contrdle Nombre Toutes fractures Fractures Fractures
d’études RR (95% IC) de la hanche vertébrales
RR (IC 95%) RR (IC 95%)
Ablett et al., 2020' | Obésité Régime alimentaire Variable? 6 ECR 1,04 (0,91-1,18) - -
+ activité physique

Zhangetal,, 2021'* | DT2 Liraglutide Placebo 3 ECR 0,73 (0,14-3,92) - -

Zhangetal,, 2021'* | DT2 Sémaglutide Placebo 2ECR 0,66 (0,13-3,41) - -

Saad et al., 20227 Obésité CB malabsorptive Obésité® 2-8EO 1,45 (1,11-1,89) 1,99 (1,00-3,94) | 0,94 (0,79-1,13)
Saad et al., 202217 Obésité CB restrictive Obésitéb 2-5E0 0,93 (0,68-1,26) 0,69 (0,36-1,33) | 0,86 (0,41-1,83)
Saad et al., 202217 Obésité Gastrectomie longitudinale | Obésité® 2-3EO 0,72 (0,47-1,11) 0,64 (0,37-1,12) | 0,77 (0,44-1,36)
Saad et al., 20227 Obésité CB malabsorptive CB restrictive | 2-7 EO 1,61 (1,42-1,83) 2,08 (1,64-2,65) | 1,19 (0,68-2,09)

long terme (un an) a montré que l'orlistat associé a un régime
hypocalorique entravait ’absorption de la vitamine D et/ou
du calcium, augmentait la résorption osseuse et était associé
aune hyperparathyroidie secondaire. Ces changements méta-
boliques se sont accompagnés d’une perte osseuse signifi-
cative qui n’était toutefois pas plus importante que le déclin
de la DMO observé avec la perte de poids en soi (placebo et
régime hypocalorique).”

Les médicaments les plus récemment introduits sur le marché
suisse, le liraglutide et le sémaglutide, appartiennent a la
famille des agonistes des récepteurs du glucagon-like
peptide-1 (GLP-1). En raison de leurs propriétés de contrdle
de la glycémie, ils ont été initialement autorisés pour le
traitement du diabete de type 2 (DT2). Comme ils réduisent
également la vidange gastrique, appétit et la prise alimen-
taire, ils se sont par la suite avérés efficaces pour la perte de
poids lorsqu’ils sont administrés a des doses plus élevées. Ces
deux médicaments induisent une perte de poids plus impor-
tante que le traitement par Porlistat. Dans une méta-analyse
récente chez des patients diabétiques de type 2, les traitements
par agonistes des récepteurs du GLP-1 sont plutot associés a
une diminution du risque de fracture (tableau 1)." Néan-
moins, les effets de ces médicaments chez les patients obeses
mais non diabétiques restent limités. Dans une petite étude
menée chez des patients obeses, le traitement de liraglutide a
augmenté les marqueurs de formation osseuse, mais pas la
résorption osseuse, tout en prévenant la perte osseuse asso-
ciée a la perte de poids induite par un régime hypocalorique.’
D’autres études doivent confirmer ces résultats suggérant un
effet osseux protecteur.

IMPACT OSSEUX DE LA CHIRURGIE BARIATRIQUE

La chirurgie bariatrique entraine une perte de poids substan-
tielle (40 a 80% de perte de poids excédentaire au-dessus de
25kg/m?*) dans les 6 a 12mois qui suivent 'intervention. Cette
perte est ensuite maintenue ou, dans une certaine mesure,
augmentée. Les effets osseux associés se manifestent préco-
cement pendant la perte de poids rapide et ils persistent
plusieurs années apres I'intervention. Les patients présentent,

apres chirurgie bariatrique, une augmentation durable des
marqueurs du remodelage osseux et une diminution de3a11%
de la DMO totale de la hanche et du col du fémur 6 a 24mois
apres 'opération (ces changements sont comparables a ceux
observés au cours des 3 a 4 premieres années apres la méno-
pause), tandis que la DMO lombaire est affectée de maniere
plus variable. Ces effets osseux sont également objectivés sur
la DMO volumétrique, la microstructure osseuse et la résis-
tance mécanique osseuses.’® La chirurgie bariatrique entraine
une décharge mécanique plus importante du squelette et des
changements plus prononcés des facteurs endocriniens que la
perte de poids non chirurgicale. De plus, en cas de chirurgies
induisant une malabsorption (bypass gastrique de Roux-en-Y
(RYGB) et dérivation bilio-pancréatique avec échangeur
duodénal (BPD-DS)), une perte osseuse plus importante est
observée qu’avec les procédures restrictives pures (anneau
gastrique ajustable et gastrectomie longitudinale)."”

Les études d’observation suggerent une augmentation de 1,3 a
2,3fois du risque de fracture apres une chirurgie bariatrique,
lequel augmente des 2 a 3ans apres la chirurgie. Le risque
varie selon le type de chirurgie et est plus important apres les
procédures malabsorptives (RYGB et BP-DS) (tableau 1)."
Ces fractures postopératoires surviennent a un age plus jeune
que lors de I'ostéoporose post-ménopausique (intervention
en majorité chez des femmes ménopausées ou hommes
<50ans) et davantage sur des sites osseux typiques de fractures
ostéoporotiques majeures (hanche, vertebres, avant-bras).
Lincidence des fractures dans cette population devrait d’autant
plus augmenter que celle-ci vieillit.

PREVENTION DE LA SANTE OSSEUSE PENDANT
LA PERTE DE POIDS INTENTIONNELLE

La densitométrie osseuse peut étre recommandée, initiale-
ment et apres 2ans, chez tous les patients bénéficiant d’'une
chirurgie bariatrique selon les procédures malabsorptives.'
En dehors de ces situations, 'examen peut étre envisagé chez
les patientes ménopausées et les hommes de plus de 50ans,
ou en cas d’antécédent de fracture ou d’autres facteurs de
risque d’ostéoporose associés.
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Mesures préventives de la perte osseuse
associée a la perte de poids intentionnelle

FIG 2
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Il faut veiller a des apports en calcium (alimentaires et/ou
suppléments) suffisants et optimiser le statut vitaminique D.
La supplémentation en calcium atténue partiellement la
perte osseuse associée aux régimes amaigrissants.” La perte
de poids peut étre associée a une augmentation des taux de
25(OH) vitamine D, en raison de la libération de la vitamine D
séquestrée dans le tissu adipeux en diminution. Apres chirur-
gie bariatrique, la carence vitamino-calcique est plus marquée
et nécessite des doses plus élevées que celles utilisées dans
lostéoporose post-ménopausique. Il est recommandé de
fractionner les doses de calcium pour améliorer "absorption.
Le citrate de calcium, dont 'absorption est meilleure en
P’absence d’acidité gastrique, peut étre utilisé en alternative
au carbonate de calcium chez les patients avec chirurgie
bariatrique et chez les patients avec une hyperparathyroidie
secondaire. Un apport adéquat en protéines est également
important et peut compenser ou au moins atténuer la perte
osseuse associée a la perte de poids."

L’exercice physique régulier doit étre recommandé puisqu’il
atténue la perte osseuse lors d’une perte de poids induite par
un régime”*' ou une chirurgie bariatrique.”” Certaines données
suggerent des bénéfices osseux, dans ce contexte, uniquement
avec les exercices en résistance.”’

En cas d’indication a un traitement anti-ostéoporotique, les
bisphosphonates oraux sont déconseillés apres chirurgie
bariatrique, en raison d’une absorption potentiellement limitée
et d’un risque accru d’effets gastro-intestinaux indésirables.
Les bisphosphonates intraveineux et/ou le dénosumab peuvent
étre utilisés apres s’étre assuré d’une optimisation du statut

MALADIES

OSSEUSES

vitamino-calcique, afin d’éviter le risque d’hypocalcémie
(figure 2).

CONCLUSION

Bien que les patients en surpoids ou obeses aient le plus
souvent des DMO élevées, leur risque de fracture est élevé. La
perte de poids (5-10%) obtenue par les régimes alimentaires
s’associe a une perte osseuse faible mais persistante, ce qui
peut augmenter la fragilité osseuse en cas de régimes répétés
ou d’autres facteurs de risque de fracture associés. Les traite-
ments pharmacologiques de I’obésité entrainent une perte de
poids significative (5-20%) mais leurs effets osseux doivent
encore étre mieux définis, avec potentiellement des effets plus
protecteurs sur le plan osseux des agonistes des récepteurs du
GLP-1. La chirurgie bariatrique permet une perte de poids
importante (40-80% au-dessus de 25kg/m?*) et s’accompagne
d’une perte osseuse substantielle et d’'une augmentation du
risque de fracture, en particulier pour les procédures chirurgi-
cales malabsorptives (RYGB et BPD-DS). Des mesures limitant
limpact osseux, qui incluent un apport protéique adéquat,
une supplémentation en calcium/vitamine D, de ’exercice
physique régulier et l'utilisation d’un traitement anti-ostéo-
porotique si indiqué, doivent donc étre envisagées dans toute
situation de perte de poids intentionnelle.

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

ORCID ID:
M. Papageorgiou: https:/forcid.org/0000-0002-9943-6976
E. Biver: https://orcid.org/0000-0001-6174-1951

IMPLICATIONS POUR LA PRATIQUE

= La perte de poids intentionnelle saccompagne d’une perte
osseuse a prendre en compte chez les patients
en surpoids/obeses.

= Une attention particuliére doit étre apportée aux patients
présentant d’autres facteurs de risque de fragilité osseuse
(femmes ménopausées, patients diabétiques, agés, antécédents
de fractures...).

m La densitométrie osseuse peut étre recommandée initialement
et aprés 2 ans chez les patients bénéficiant d’une chirurgie
bariatrique malabsorptive ou en cas d’autres facteurs de risque
d’ostéoporose associés.

m Des mesures limitant Pimpact osseux, incluant apport
protéique adéquat, supplémentation en calcium/vitamine D,
exercice physique régulier et traitement anti-ostéoporotique si
indiqué, doivent étre envisagées chez tout patient sengageant
dans une démarche de perte de poids intentionnelle.
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