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Introduction

L’obésité est définie par un indice de masse corporelle (IMC) >
30. Elle est massive et morbide a partir d’un IMC > 40. L'IMC
est normal entre 18,5 et 25. Un IMC entre 25 et 30 est considéré
comme un surpoids. La prévalence de ’obésité a augmenté
considérablement ces dernieres décades, pas seulement dans les
pays développés, mais aussi dans les pays a moyen et méme
faible revenu. Depuis 1980, la prévalence mondiale de 1’obésité
a plus que doublé selon ’OMS, et selon ses projections pour
2015, il y aurait plus de 700 millions d’obeses (1). Cette
augmentation considérable et rapide de 1’obésité fait qu’on
parle de pandémie d’obésité (ou épidémie ou «globesity»). Aux
Etats Unis, o un américain sur trois est obese, 1’obésité est
déclarée cette année (2013) par I’AMA (American Medical
Association) comme étant une maladie a part entiere. L’ obésité
est en voie de dépasser le tabagisme comme premiere cause de
mortalité qu’on peut prévenir. L’obésité est en train
d’augmenter également clairement dans les pays en
développement ou ce sont les classes socioéconomiques plutdt
aisées qui sont concernées, contrairement aux pays développés
ou ce sont les couches socioéconomiques inférieures qui sont
les plus atteintes par I’obésité.

D’un autre coté, la bronchopneumopathie chronique obstructive
(BPCO), qui constitue un fléau mondial avec une prévalence de
11% a 25% de la population mondiale adulte (BOLD : Burden
of Obstructive Lung Diseases) continue a augmenter
particulierement dans les pays en développement.Selon les
projections de I’'OMS pour 2020, la BPCO deviendrait la 3™
cause de mortalité et le 5*™ plus important facteur d’handicap et
d’invalidit¢ en termes de DALY (Disability Adjusted Life
Years). En conséquence, la population concernée a la fois par la
BPCO et par 1’obésité est sans doute importante et augmentera
probablement encore plus durant la prochaine décennie. En
effet, la plupart des études montrent une prévalence plus
importante d’obésité dans les populations de BPCO. Dans une
étude canadienne (2) de plus de 95000 sujets avec 3500 patients
porteurs de BPCO, la prévalence de 1’obésité est plus
importante dans la population de BPCO et elle augmente avec
I'IMC. Dans une série de notre service, 16% des 1057 patients
porteurs de BPCO, sont obeses et 26% sont en surpoids.14%
ont un CMI < 18,5.

Néanmoins certaines autres études ont montré une prévalence
moindre chez les BPCO obeses comparativement aux BPCO
non obeses (3). Par ailleurs, par rapport au tabagisme, les
patients BPCO qui continuent a fumer, ont une prévalence
moindre d’obésité que les patients sevrés. Enfin, en fonction de
la sévérité de la BPCO, selon les grades GOLD, les patients
porteurs de BPCO aux grades 3 et 4 ont une prévalence
d’obésité moindre que dans les grades 1 et 2. Par contre la
prévalence de la maigreur (IMC < 18,5) est nettement plus
importante dans les stades avancés de la BPCO (4).

La fonction respiratoire

La fonction respiratoire est affectée chez le patient obese
porteur de BPCO. La baisse de la compliance respiratoire
(pulmonaire et thoracique) est la conséquence la plus
importante de ’obésité sur la fonction pulmonaire chez le
patient obese et chez le patient obese et porteur de BPCO (5,6).
Il y a une diminution conséquente et significative de la CRF
(capacité résiduelle fonctionnelle) et du VRE (volume de
réserve expiratoire) et comme corollaire il y a une augmentation
de la CI (capacité inspiratoire). Les autres parametres de la
fonction respiratoire sont affectés a des degrés divers (7). Le
VEMS peut étre normal ou légerement abaissé. Le rapport
VEMS/CVF est variable. Il y a une légere baisse du VR
(volume résiduel) et de la CPT (capacité pulmonaire totale). La
résistance des voies aériennes est augmentée a 1’état statique.
La diffusion alvéolo-capillaire (DLCO) est normale ou
augmentée. La force musculaire respiratoire est normale ou
diminuée. Le travail ventilatoire est augmenté. La PaO2 est
normale ou diminuée. Chez certains obeses il y a une
hypoxémie a 1’état de base et au repos, qui est en rapport avec
la baisse de la CRF ; en effet, cette diminution de la CRF peut
occasionner une fermeture des voies aériennes distales a chaque
fin d’expiration normale, ce qui engendre des troubles
ventilation - perfusion, lesquelles sont responsables
d’hypoxémie par effet shunt. Les baisses de la CRF et du VRE
sont exponentielles en fonction de 1’augmentation de I'IMC.
L’augmentation de la CI et du rapport CI/CPT est linéaire en
fonction de I'IMC. Toutes ces modifications sont croissantes et
persistantes quel que soit le stade de la BPCO. Dans tous les
cas, il y a une hyperinflation statique qui augmente avec
I’augmentation de la sévérité de la BPCO (8). Au méme grade
GOLD, les patients ont le méme profil obstructif mais les
patients obeses par rapport aux non obeses, ont une
hyperinflation statique moindre avec une diminution de la CRF,
du VR, de la CPT et une augmentation de la CI. A D’effort,
malgré [’augmentation des besoins énergétiques et
métaboliques chez le patient BPCO obese par rapport au patient
BPCO non obese, sa capacité a I’exercice est maintenue(9). Au
cours de I’épreuve d’effort a bicyclette ergométrique, I’intensité
de la dyspnée, a n’importe quel niveau de ventilation, est
comparable et méme inférieure chez le patient BPCO obese
comparé au patient BPCO non obese, pour le méme degré
d’obstruction bronchique (8). Cette diminution de I’intensité de
la dyspnée chez les BPCO obeses est probablement le résultat
de I’amélioration de la mécanique ventilatoire chez le sujet
obese (10). En effet, bien que [’augmentation de
I’hyperinflation dynamique est comparable entre BPCO obese
et BPCO non obese, les volumes pulmonaires dynamiques en
fin d’expiration a 1’effort sont plus bas chez le patient BPCO
obese comparé au patient BPCO non obese. Cette diminution
significative des volumes pulmonaires en fin d’expiration a
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I’effort permet au patient de respirer a bas volumes pulmonaires
et donc avec moins de contraintes mécaniques. Le volume de
réserve inspiratoire en fin d’exercice est significativement plus
important chez le patient BPCO obese.

Contrairement a 1’exercice a bicyclette ergométrique ou le
patient ne supporte pas son poids ; dans le test de marche de 6
mn ou le patient supporte son poids, la distance parcourue par
le patient BPCO obese est significativement moindre que le
patient BPCO non obese (11). Cependant, méme dans ces
situations d’effort ou le patient supporte son poids, le travail
effectué (nombre de metres x le poids) et les réponses
physiologiques a la marche sont comparables entre les 2
groupes de patients porteurs de BPCO a trouble ventilatoire
obstructif (TVO) comparable. Ainsi, la ventilation a bas volume
pulmonaire avec la diminution significative de la CRF et du
VRE et I’augmentation de la CI, confere au patient BPCO obese
un avantage et des effets bénéfiques sur la mécanique
ventilatoire et compenserait 1’augmentation de charge
ventilatoire et métabolique associée a I’obésité.

L’inflammation pulmonaire et systémique

Plusieurs études ont démontré que le tissu adipeux n’est pas
seulement un stock d’énergie, mais régule 1’inflammation
systémique par I’intermédiaire des adipokines dont certaines
sont pro-inflammatoires telles que la leptine et d’autres anti-
inflammatoires telles que 1’adiponectine (12). La leptine
pourrait  promouvoir l’inflammation  systémique et
I’inflammation des voies aériennes(13). Dans les BPCO stables
il y a une diminution du taux de leptine et une augmentation du
taux d’adiponectine. Enfin, au cours des exacerbations aigues
de BPCO, certaines études ont montré une augmentation
transitoire de la leptine.

D’un autre coté, la BPCO est caractérisée par une inflammation
systémique de base de bas grade (14) démontrée par la présence
de plusieurs marqueurs pro-inflammatoires (TNFx, CRP, IL-6,
IL-8, IL-10, IL-18) dans plusieurs études(15), mais il n’y a pas
de corrélation entre [’inflammation systémique et
I’inflammation au niveau des voies aériennes. Par ailleurs,
I’inflammation systémique n’est pas une caractéristique de
toutes les BPCO. Dans 1’étude ECLIPSE (16), on a démontré
que 30% des patients n’ont pas d’inflammation systémique et
16 % seulement ont une inflammation systémique persistante et
surtout que l’obésité constitue un des facteurs de risque
indépendant d’inflammation systémique. Le rdle du tissu
adipeux est fortement invoqué dans la genese de I’inflammation
systémique et pulmonaire.

L’inflammation pulmonaire libere des médiateurs de
I’inflation qui vont agir au niveau du tissu adipeux
hypertrophié avec nécrose d’adipocytes, appel de
macrophages et libération par le tissu adipeux inflammatoire
d’adipocytokines (leptine, resistine, visfatin), et de cytokines
et chemokines pro-inflammatoires (IL6, TNFx ..) qui sont
responsables de [D’inflammation systémique laquelle
inflammation va amplifier I’inflammation pulmonaire (17).
Plus spécifiquement dans la BPCO, I’hypoxémie conséquente
va engendrer par 1’hypoxie tissulaire, une dysfonction du
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tissu adipeux, aggravé par la réduction des capacités
oxydatives. La dysfonction du tissu adipeux est a I’origine de
largage de facteurs pro-inflammatoires dans la circulation,
responsable d’une inflammation systémique laquelle va
aggraver 1’inflammation de la BPCO et étre a I’origine, entre
autres, de 1’aggravation ou meéme la survenue de
comorbidités. (18)

Le pronostic

Dans la population générale, 1’obésité est associée a une baisse
de I’espérance de vie (19). Plusieurs études ont démontré ce
fait. Dans 1’étude «Prospective Studies Collaboration» qui a
inclus plus de 900 000 sujets, on a constaté qu’a chaque
augmentation de I'IMC de 5 il y a une augmentation de la
mortalité de 30 %, principalement en rapport avec des maladies
cardiovasculaires (20).

En ce qui concerne les patients obeses porteurs de BPCO,
I’étude «Copenhagen City Heart Study» (21) a montré que dans
les BPCO légeres et modérées, la mortalité, toutes causes
confondues, augmente chez les patients obeses porteurs de
BPCO comparativement avec patients BPCO non obeses. Par
contre dans les BPCO séveres, la mortalité est significativement
moins importante chez les patients BPCO obeses
comparativement aux patients BPCO non obeses.

L’étude de ’ANTADIR (22), a montré que dans les BPCO
séveres sous oxygénothérapie de longue durée, la mortalité est
significativement moindre chez les obeses. En effet, durant un
suivi de 7,5 ans, I’obésité était associée aux taux les plus bas
d’hospitalisations et de mortalité. La survie a 5 ans est
significativement plus importante chez les obeses. Elle est de
24% pour les sujets a IMC < 20. Elle est de 34% pour un IMC
normal. Elle est de 44% pour les BPCO en surpoids et elle est
de 59% pour les BPCO ayant un IMC > 30. Ces données
suggerent un role protecteur de 1’obésité, contrairement a ce qui
existe dans la population générale. C’est le «paradoxe de
I’obésité» qui est d’ailleurs notée dans d’autres affections telles
que les maladies cardiovasculaires et les insuffisances rénales
terminales(23). Les mécanismes de ce «paradoxe» ne sont pas
clairement identifiés. Certaines hypotheses invoquent les
modifications des volumes pulmonaires avec en particulier le
rapport CI/CPT qui est I’index d’hyperinflation statique et qui
est un parametre indépendant de mortalité aussi bien d’origine
pulmonaire que de mortalité toutes causes confondues (24).

Ce rapport est augmenté chez les patients obeses BPCO et
contribuerait de ce fait au bénéfice de survie chez ces patients.
Une autre hypothese est celle relative a la vitesse de dégradation
du VEMS qui serait plus faible chez les patients BPCO obeses
en comparaison avec les patients BPCO non obeses.

Cette diminution significative de la dégradation du VEMS, chez
les patients BPCO obeses est retrouvée uniquement chez les
patients de sexe masculin (25). Il est possible que des
différences spécifiques au genre soient impliquées dans la
progression de la BPCO associée a une obésité.

Ainsi, I’obésité exercerait des effets divergents sur le pronostic
de la BPCO en fonction des caractéristiques du patient et de la
sévérité de sa maladie : I’obésité protege contre la mortalité



dans les BPCO aux stades avancés et au contraire, dans les
stades précoces de la BPCO, les effets néfastes de 1’obésité a
long terme tels que I’inflammation systémique et le syndrome
métabolique, contribuent a augmenter la mortalité
cardiovasculaire et la mortalité toutes causes confondues.
Conclusion

La BPCO et I'obésité sont deux maladies hétérogenes, de
prévalence mondiale croissante et d’interactions complexes. La
diminution de I’hyperinflation pulmonaire a n’importe quel
stade de sévérité de la BPCO expliquerait I’impact modéré sur
la dyspnée et le maintien de la capacité a 1’effort des patients
obeses porteurs de BPCO. D’un autre coté, la dysfonction du
tissu adipeux serait responsable de 1’augmentation de
I’inflammation systémique qui aggrave la BPCO et aggrave ou
serait méme a 1’origine des comorbidités associées a la BPCO.
Enfin, I’obésité exercerait un role protecteur contre la mortalité
des BPCO séveres.

L’obésité, contrairement aux attentes, n’est pas nécessairement
associée a des effets négatifs dans la BPCO. Les conséquences
de la réduction du poids chez des patients porteurs de BPCO, ne
sont pas identifiées. L’éventuelle existence d’un IMC optimal
dans la BPCO n’est pas encore déterminée. Il n’y a, a I’heure
actuelle, pas de recommandations spécifiques relatives a cette
association obésité - BPCO. L’impact de 1’obésité sur la BPCO
est complexe et nécessite des études additionnelles.
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