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Introduction 

La pandémie d’obésité chez les jeunes est une préoccupation mondiale (1). Les prévalences 

de surpoids et d’obésité ont connu une augmentation importante depuis les années 1980 (1, 

2). Plus particulièrement, ces prévalences ont connu, ces dernières années, des taux 

considérables au sein des populations en transition alimentaire rapide tel que celle de la 

Polynésie française (3). L’obésité est un problème majeur de santé publique ayant des 

répercussions sur la santé physique (4, 5)  et mentale des individus (6). Ainsi une prise en 

charge précoce des sujets à risque pourrait réduire les complications liées à l’obésité 

notamment le diabète de type 2 (DT2). 

Ces dernières années, plusieurs équipes de recherche ont utilisé la métabolomique, dans des 

études expérimentales et humaines, comparant sujets minces et obèses, normoglycémiques 

et dysglycémiques afin de mieux comprendre le rôle de l’obésité dans le développement des 

complications métaboliques, en particulier la résistance à l'insuline ou l’insulinorésistance 

(IR) (7-10). En effet, la métabolomique permet, en analysant simultanément plusieurs 

métabolites, de donner une image instantanée de l’état métabolique de l’organisme (11). 

Parmi ces métabolites, les acides aminés à chaîne branchée (BCAA ; valine, leucine et 

isoleucine), les acylcarnitines [C3, C5, C6 et C8], les acides aminés aromatiques (AAA; 

phénylalanine et tyrosine) et d’autres acides aminés (acide glutamique, arginine et 

méthionine) avaient des niveaux élevés chez les sujets obèses et à risque d’insulinorésistance 

(IR) (10, 12). L’identification de profils de métabolites, pouvant prédire les complications 

associées à l’obésité et le risque d’IR, permettrait un dépistage précoce et une prévention des 

maladies.  

Plusieurs études chez les adultes ont permis de détecter des niveaux élevés de ces acides 

aminés chez les sujets obèses (13, 14). Des études longitudinales ont permis d’identifier des 

marqueurs, en particulier les BCAA et AAA, capables de prédire la survenue d’IR et de DT2 

plusieurs années avant la survenue du DT2 (15).  

Toutefois, ces résultats concernent essentiellement la population adulte et la littérature 

actuelle à l’égard de la relation entre les BCAA et l’obésité chez les jeunes demeure rare, 

avec des résultats controversés (16-19). De plus, la variabilité des tranches d’âge dans ces 

études ne permet pas une comparaison objective. 
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Devant le manque de constance des résultats, les conclusions rapportées chez les adultes ne 

peuvent pas être appliquées aux adolescents. D’où l’objectif de cette étude qui est d’analyser 

l’influence du surpoids et de l’obésité sur les concentrations plasmatiques en métabolites, 

chez une population adolescente de la Polynésie française. 
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Chapitre 1. État des connaissances  

1.1 POPULATION DE LA POLYNÉSIE FRANÇAISE  

La Polynésie française est située dans l’hémisphère sud, au centre de l’océan Pacifique, 

aux antipodes de la France métropolitaine (20). Elle est composée de cinq archipels 

(l'archipel de la Société, l'archipel des Tuamotu, l'archipel des Gambiers, l'archipel des 

Australes et les îles Marquises). Ils comptent au total 118 îles, dont seulement 76 sont 

habitées. L’ensemble de ces terres représente à peine 3500 km2 (soit la moitié de la superficie 

de la Corse). Elles étaient peuplées de 268 207 habitants en 2012 (21) 

L'archipel des Australes est le moins connu des cinq archipels de la Polynésie française. Il 

est constitué de cinq communes indépendantes : Tubai, Rurutu, Rimatara, Raivavae et Rapa. 

Il était peuplé de 6820 habitants en 2012 (21). 

L’archipel de la Société abrite la capitale administrative (ou chef-lieu) de la Polynésie 

française. Il était peuplé de 235 295 habitants en 2012. La commune de Papeete, la capitale 

administrative, est située dans l'île de Tahiti. Papeete était peuplée de 25 763 habitants en 

2012, alors que l'île de Tahiti hébergeait 183 480 habitants (21). 

Ce travail est centré sur les adolescents natifs de l’Archipel des Australes, habitant soit les 

îles Australes (Tubai, Raivavae et Rapa) ou la commune de Papeete. Ce choix fait partie  du 

protocole et des objectifs de l’étude source (cf. chapitre 3, paragraphe 3.1, page 23). 

1.2 PROBLÉMATIQUE DE L’OBÉSITÉ CHEZ LES ADOLESCENTS  

1.2.1 Définition, étiologies et épidémiologie 

L’obésité est définie par l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) comme ‘‘une 

accumulation anormale ou excessive de graisse qui présente un risque pour la santé’’(1). La 

physiopathologie de l’obésité est complexe et plusieurs schémas métaboliques ont été 

proposés depuis la dernière décennie. 

Elle a été longtemps considérée comme la résultante d’un déséquilibre de l’homéostasie 

énergétique qui se traduit par un apport alimentaire supérieur aux dépenses énergétiques 

(22). Des études ultérieures ont noté que le débalancement énergétique du corps humain est 

lié non seulement à l’apport alimentaire, mais il est également sous le contrôle de plusieurs 
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systèmes régulateurs. Ainsi, une perturbation de ces systèmes peut déséquilibrer le bilan 

énergétique. Parmi eux, on cite les facteurs hormonaux et génétiques (23). Finalement, des 

études récentes ont montré que, contrairement à ce qui était largement répandu, la qualité de 

l’apport alimentaire entraîne des changements comportementaux et métaboliques, tels que la 

réponse insulinique au glucose et la composition corporelle en matière grasse. Ces 

changements sont à l’origine d’un déséquilibre de l’homéostasie énergétique favorisant ainsi 

l’obésité (24, 25). 

La pandémie d’obésité chez les jeunes est une préoccupation mondiale (1). Les taux de 

surpoids et d’obésité ont doublé depuis les années 1980 (1, 2), l’OMS estimait la prévalence 

mondiale d’enfants en surpoids à plus de 42 millions en 2015 (1).  

Les prévalences de surpoids et d’obésité chez les enfants (3-19 ans) des pays d’Amérique du 

Nord sont parmi les plus élevées (26, 27). La comparaison de l’évolution de la prévalence 

de l’obésité, au sein de cette tranche d’âge, au Canada et aux États-Unis a révélé une nette 

augmentation entre les années 1978-1980 et 2001-2004 (allant de 5% et 5,6% à 12,4% et 

16,6%, respectivement)  suivie d’une stabilisation jusqu’à 2013 (13% et 17,5%, 

respectivement) (27).  

Chez les adolesents (12-17 ans), la prévalence de l’obésité a démeuré également stable au 

Canada, elle était de 9,4% en 2004 et 8,9% en 2009-2011, selon les critères de l’IOTF (28, 

29). Par contre, aux États-Unis, Ogden et al. ont noté une augmentation de la prévalence de 

l’obésité chez les adolescents (12 à 19 ans). Elle a passé de 17,4% en 2003-2004 à 20,6% en 

2013-2014, en se basant sur les critères du Centers for disease control and prevention (CDC) 

(30). 

Au cours des trois dernières décennies, les prévalences les plus élevées de surpoids et 

d’obésité chez les enfants ont été notées dans les pays à haut revenu. Cependant, les pays à 

faible et moyen revenus ne sont pas épargnés et une augmentation tardive, mais spectaculaire 

a été remarquée (31). Par exemple, au Mexique, la prévelence de surpoids et d’obésité chez 

les enfants a passé de 7 % en 1988 à 30% en 2007, selon les critéres de l’OMS (31). 

Comparativement aux enfants âgés de moins de 5 ans, les données concernant la prévalence 

de l’obésité chez les adolescents dans la plupart des pays sont plus rares. Elles montrent 
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toutefois une augmentation rapide aussi bien dans les pays à haut revenu que faible et moyen 

revenus (32-34).  

1.2.2 Complications de l’obésité chez les adolescents 

L’adolescence est considérée par l’OMS comme la période de croissance et de 

développement humain qui se situe entre l’enfance et l’âge adulte, entre les âges de 10 et 19 

ans (35). 

Plusieurs études ont révélé que l’obésité est un facteur de risque de survenue de maladies 

cardiométaboliques à l’âge adulte. Une nouvelle étude de suivi a montré que non seulement 

le surpoids et l’obésité sont associés aux maladies cardiovasculaires à l’âge adulte, mais aussi 

des indices de masse corporelle (IMC) supérieurs à la médiane (36). Dans cette étude, le 

risque relatif d’incidence de mortalité par maladies cardiovasculaires à l’âge adulte était de 

1,32 (Intervalle de confiance (IC) à 95% : 1,18 - 1,48) dans le groupe 50e - 74e percentile, 

comparativement au groupe référence (5e - 24e percentile). Qui plus est, des données récentes 

illustrent que des problèmes de santé majeurs chez les jeunes sont associés à l’obésité. Par 

exemple, il a été noté que 58% des enfants (5-17 ans) en surpoids avaient au moins un facteur 

de risque cardiovasculaire (tension artérielle élevée et/ou hyperlipidémie et/ou 

hyperinsulinémie) (37, 38). De plus, le DT2, auparavant considéré comme une maladie des 

adultes a connu ces dernières décennies une forte explosion chez les jeunes (39). Cette 

maladie est fortement associée à l’obésité (40). Ces enfants sont également à risque de 

complications vasculaires et métaboliques du DT2 ainsi que de comorbidités (41). Dans une 

étude canadienne nationale rapportant l’incidence de DT2 chez les enfants durant une 

période de deux ans (2006-2008), 95% des enfants diabétiques étaient obèses et 37% avaient 

au moins une comorbidité au moment du diagnostic (42).  

En plus des complications métaboliques et cardiovasculaires, l’obésité est associée à des 

perturbations psychologiques (43, 44). Elle est également associée à un dérèglement 

hormonal, une puberté précoce, des problèmes gynécologiques et obstétricaux chez les 

adolescentes (dysménorrhée, toxémie gravidique, risque d’accouchement prématuré, etc.) et 

un risque futur accru de cancer de l’endomètre et du sein (45). 

Dans cette section, on va s’intéresser aux deux importantes perturbations métaboliques 

associées à l’obésité soit l’hyperinsulinémie et l’IR ainsi que la dyslipidémie.  
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Hyperinsulinémie et insulinorésistance (IR) 

L’hyperinsulinémie a été souvent associée à l’obésité (46, 47). Chez les enfants et 

adolescents américains, les niveaux d’insuline étaient de 60,5 pmol/L chez les jeunes de 

poids normal, 81,4 pmol/L chez ceux en surpoids et 133,7 pmol/L chez les obèses (46). Au 

Canada, l’insulinémie à jeun était deux fois plus élevée chez les adolescents obèses (12-19 

ans) comparativement à ceux de poids normal avec des concentrations respectives de 109 et 

53,5 pmol/L (48). 

La relation hyperinsulinémie/IR et obésité n’est pas parfaitement comprise. Il a été longtemps 

admis que l’IR et l’hyperinsulinémie sont des complications de l’obésité et en particulier 

l’obésité viscérale (49). Cependant des études récentes suggèrent le contraire et ont montré 

que c’est l’hyperinsulinisme qui entraînerait l’obésité (50-52).   

En effet, des études initiales ont rattaché cette hyperinsulinémie à une réponse 

compensatoire, au moins partielle, à l’IR qui est elle-même secondaire à l’obésité (53). Bien 

que les mécanismes physiopathologiques ne soient pas totalement élucidés, ces études ont 

montré que l’expansion du tissu adipeux joue un rôle primordial dans ce processus (54). En 

effet, il a été observé que le tissu adipeux était capable de produire et de sécréter de 

nombreuses molécules comme les acides gras (AG), des enzymes du métabolisme lipidique 

(lipoprotéine lipase, acylation stimulation peptide, cholesterol ester transfert protein, etc.), 

ainsi qu'une grande variété de cytokines inflammatoires (le facteur de nécrose tumorale, 

l’interleukine-6, la leptine, la résistine, et l’inhibiteur de l’activateur de plasminogène) (55). 

Ces AG et cytokines en excès vont s’accumuler au niveau des autres organes notamment le 

pancréas, le foie ainsi que le muscle squelettique et interagir avec les voies de signalisation 

de l’insuline. Cette hypothèse est bien supportée par des études de modèles animaux (56). 

Par exemple, chez un sujet sain, l’activation du transporteur de glucose (Glucose transpoter 

type 4 : GLUT4) par l’insuline se fait via l’activation de l’insulin receptor substrate-1 (IRS-

1) qui active la PI3K (phosphoinositide 3-kinase) et par la suite la GLUT4. Des études ont 

montré que l’accumulation des AG et leurs métabolites entraîne un défaut de la 

phosphorylation de l’IRS-1 et ainsi un dérèglement de cette voie et un défaut du transport 

intracellulaire du glucose (56). Enfin, le tissu adipeux produit de l'adiponectine qui, 

contrairement  aux autres produits de sécrétion adipocytaire, voit son expression diminuée 
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au cours de l'obésité (57). Cette cytokine possède des propriétés insulinostimulatrices et anti-

inflammatoires. Une hypoadiponectinémie paraît avoir un rôle dans l’apparition de l’IR (57).  

D’une autre part, des études récentes ont montré que des facteurs environnementaux tels que 

l’exposition à des agents de conservation alimentaire, les édulcorants et la qualité du régime 

alimentaire induisent une hyperinsulinémie. Celle-ci est responsable d’une hyperglycémie et 

des changements du comportement alimentaire avec augmentation de la consommation 

favorisant ainsi l’obésité (50-52, 58). 

Plusieurs techniques permettent de mesurer l’IR. Le clamp euglycémique 

hyperinsulinémique est la méthode de référence (59). Cependant, elle est peu utilisée à cause 

de son caractère invasif et de son coût élevé. D’autres méthodes alternatives ont été proposées 

(59-61). L’insulinémie à jeun et l’Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance 

(HOMA-IR) sont les plus utilisées (62, 63). Le modèle initial de HOMA-IR est basé sur 

l’équation suivante : insulinémie à jeun (µU/ml) * glycémie à jeun (mmol/l) / 22,5. En 

1988, Jonathan Levy et al. ont publié une mise à jour du HOMA-IR qui est le HOMA2-IR 

(60, 64). Ce modèle informatisé permet de pallier aux limites du premier. Cependant, il 

n’existe pas de critères standardisés permettant de définir l’IR et l’hyperinsulinémie et les 

seuils varient d’une étude à l’autre selon l’origine ethnique (60, 63). 

Dyslipidémie 

Les anomalies typiques du profil lipidique observées chez les jeunes obèses sont : une 

augmentation des concentrations plasmatiques du cholestérol total, du LDL-C (chletérol des 

lipoprotéines de faible densité), et des triglycérides et une diminution du HDL-C (cholestérol 

des lipoprotéines de haute densité) (65-67). Les données de la  National Health and Nutrition 

Examination Survey (NHANES) indiquent que des perturbations du bilan lipidique étaient 

présentes chez 20,3% des adolescents (12-19 ans) et que la prévalence variait selon le statut 

pondéral. Ainsi, 14,2% des jeunes de poids normal, 22,3% de ceux en surpoids et 42,9% des 

obèses avaient au moins une perturbation du bilan lipidique (68).  

En plus des paramètres standards cités précédemment, le rapport triglycérides (TG)/HDL-C, 

une mesure émergente, a été prouvée utile et pertinente dans l’évaluation des troubles 

lipidiques (65, 69). Ce rapport permet une forte prédiction de l’apparition des maladies 
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coronariennes à l’âge adulte (70, 71). Chez les enfants, le rapport TG/HDL-C est corrélé à 

l’IR et à la stéatose hépatique non alcoolique (72, 73).  

Les mécanismes qui sous-tendent ces perturbations lipidiques incluent l’augmentation du 

flux d’AG au foie conduisant à une sécrétion plus importante de lipoprotéines riches en TG; 

les VLDL-C (cholestérol des lipoprotéines de très basse densité) (74). Normalement, la 

sécrétion des VLDL-C est associée à l’arrivée des AG et des TG d’origine alimentaire. Ainsi, 

une augmentation des AG et TG dans le plasma entraîne une production accrue de VLDL-

C. Cette hypertriglycéridémie engendrerait une diminution de la clairance des particules 

riches en TG, contribuant ainsi à la production des LDL petites et denses, et aussi à la 

génération de HDL-C de plus petit diamètre (75). Comme pour l’IR des études récentes 

montrent que l’hyperlipidémie précède l’apparition de l’obésité (76-78). 

1.2.3 Mesures et critères de définition de l’obésité chez les jeunes 

Comme mentionné ci-dessus, l’obésité est définie par un excès de masse grasse. Deux 

questions se posent alors, premièrement, comment mesurer cette masse grasse? Et 

deuxièmement, quelles sont les valeurs limites à utiliser pour définir un « excès de poids »?  

Méthodes de mesure 

Plusieurs méthodes de mesure de la graisse corporelle chez les enfants et les adolescents ont 

été proposées (26). On peut distinguer les mesures directes, telles que la pesée sous l’eau, 

l’absorptiométrie bioénergétique à rayons X (DEXA), la tomodensitométrie et l’imagerie par 

résonance magnétique (IRM) (26, 79). Ces méthodes sont généralement non invasives, en 

dehors de la pesée sous l’eau. Elles constituent les standards de validation. Cependant, elles 

sont inappropriées pour une utilisation de routine à cause de leur coût élevé et du manque 

d’accessibilité (26). Les mesures indirectes englobant l’analyse d’impédance bioélectrique, 

l’épaisseur du pli cutané et les mesures anthropométriques telles que le poids, la taille et le 

tour de taille (TT). L’analyse d’impédance bioélectrique est populaire à cause de son coût 

faible et son accessibilité. Bien qu’elle soit considérée comme une méthode fiable, elle garde 

certaines limites. L’état d’hydratation et l’origine ethnique sont des facteurs qui interfèrent 

avec cette mesure (26). La mesure de l’épaisseur du pli cutané est une méthode simple et 

facile, mais elle manque de reproductibilité. Les mesures anthropométriques sont faciles et 

simples à obtenir et demeurent les plus populaires. Ces mesures ont une bonne fiabilité et 
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validité et sont précises si mesurées par des personnes qualifiées (26). Plusieurs indicateurs 

ont été proposés pour quantifier le degré d’obésité (exemples TT/taille, TT/tour de hanche, 

etc.), mais l’IMC est le plus utilisé (80-82). Il se calcule à l’aide du poids en kilogrammes 

divisé par la taille en mètres au carré (83). Cette mesure permet de calculer rapidement le 

risque individuel à peu de coûts. Bien qu’il présente certaines limites, notamment le fait qu’il 

ne considère pas la masse maigre et la distribution de l’obésité, l’IMC demeure un bon 

indicateur de l’adiposité corporelle et possède une bonne spécificité (81, 84, 85). 

Critères de définition de l’obésité chez les enfants et les adolescents 

Chez les enfants, l’interprétation des mesures anthropométriques (poids, taille, IMC) se fait 

en se basant sur des courbes des percentiles de la distribution de ces mesures en fonction de 

l’âge et du sexe d’une population de référence, et ce en tenant compte de l’évolution de la 

croissance durant cette période (26). Ainsi, contrairement aux adultes pour lesquels les seuils 

d’IMC sont fixes (valeurs seuils; 25 kg/m2 pour le surpoids et 30 kg/m2 pour l’obésité), les 

jeunes ont des seuils variables en fonction de l’âge et du sexe. Ces seuils sont basés sur ces 

courbes de croissance de référence. Ces courbes sont différentes d’un pays à l’autre et selon 

l’origine ethnique (86). Plusieurs mesures ont donc été élaborées et trois  principales 

classifications ont été proposées dans la littérature. La première est celle des Centers for 

Disease Control and Prevention 2000 (CDC) (87). Les valeurs de références sont issues des 

données du National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) (87). Les CDC 

définissent le surpoids par une valeur d’IMC entre le 85e et 95e percentile et l’obésité par un 

IMC supérieur ou égal au 95e percentile des courbes établies (87). La deuxième classification 

est celle de l’International Obesity Task Force (IOTF) de 2001 (88). Elle est basée sur les 

données de larges enquêtes dans six populations distinctes; Brésil, Grande-Bretagne, Hong 

Kong, les Pays-Bas, Singapour et les États-Unis (88). Les valeurs de référence ont été 

déterminées à partir des courbes de croissance atteignant, à l’âge de 18 ans, les valeurs seuils 

de l’âge adulte, soit 25 kg/m2 pour le surpoids et 30 kg/m2 pour l’obésité (88). La troisième 

est celle de l’OMS de 2007 (89). Les valeurs de références sont issues de la combinaison des 

données des enquêtes de surveillance américaines et des études multicentriques de l’OMS 

englobant six pays; Brésil, Ghana, la Norvège, l’Inde, Oman et les États-Unis (89). L’OMS 

définit le surpoids par un IMC-pour-l’âge > +1 écart-type au-dessus de la médiane (ce qui 
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correspond à un IMC > 25 kg/m2 à 19 ans) et l’obésité par un IMC-pour-l’âge > +2 écarts-

types (ce qui correspond à un IMC > 30 kg/m2 à 19 ans) (89). 

Parmi ces trois classifications, celle de l’IOTF représente la référence la plus acceptable 

internationalement (26). Une étude récente, comparant la prévalence de l’obésité-surpoids et 

les concentrations en marqueurs cardiométaboliques chez les jeunes Inuits du Nunavik selon 

les trois systèmes de classification, suggère que celle de l’IOTF serait la plus spécifique (90). 

Cette classification est aussi la plus utilisée en recherche (91). Dans le présent projet, nous 

procédons à une classification basée sur les critères de l’IOTF.  

Mesures standardisées 

Afin d’avoir des mesures individuelles permettant une étude comparative et tenant compte 

des variabilités de l’âge et du sexe, des mesures standardisées ont été proposées notamment 

les centiles, les pourcentages de la médiane et les Z-scores. Le Z-score correspond à : (la 

valeur observée – la valeur moyenne de la population de référence)/ écart-type de la 

population de référence (26). Ces calculs posent le problème de choix d’une population de 

référence et sont difficiles à comprendre par le personnel de la santé. Toutefois, il a été bien 

montré qu’ils sont les plus appropriés dans le contexte des études épidémiologiques (26, 91). 

1.2.4 Obésité chez les adolescents de la Polynésie française 

L’accroissement rapide de l’obésité chez les adolescents de la Polynésie française constitue 

un signe d’alarme. Selon les données des deux enquêtes réalisées en Polynésie française en 

1996 et 2007-2008, la prévalence de l’obésité (selon les critères de l’IOTF) chez les enfants 

d’âge scolaire (9/10 - 14 ans) est passée de 10% à 16% et celle de surpoids de 19% à 20% 

(3). Comparativement aux autres territoires de la France d’outre-mer, les prévalences de 

l’obésité étaient les plus élevées en Polynésie française avec des prévalences allant jusqu’à 

15,9%, alors qu’elle variait de 5,4 à 7,7% pour les autres territoires (3). 

Cette épidémie de l’obésité est un indicateur majeur de la transition alimentaire au sein de 

ces populations. En effet, l’alimentation de la Polynésie française a été basée sur les produits 

marins (92). Cependant, et comme toutes les autres populations isolées, les plynésiens ont 

connu des problèmes de santé liés à la transition sanitaire rapide (93). Des changements 

profonds ont apparu suite à la construction de l’aéroport international (1960), qui est à 

l’origine d’un changement rapide de la qualité nutritionnelle des produits alimentaires et le 
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remplacement du régime traditionnel par des aliments préfabriqués et importés. Ceux-ci 

représentaient 80% des aliments disponibles en 1995 comparativement à 90% en 2009 (92). 

1.3 MÉTABOLOMIQUE 

1.3.1 Définition 

C’est une science « omique » émergente, née à la fin des années 90 et au début des années 

2000 (94). Elle permet la mesure simultanée d’une fraction importante de molécules de faible 

poids moléculaire; inférieures à 1500 Dalton (11, 94). Cette science vise l'identification et la 

quantification des métabolites d'un système biologique dans des conditions particulières (94, 

95). Ces métabolites peuvent être les substrats ou les produits des voies métaboliques (96). 

Ils incluent différentes classes de molécules qui se distinguent par la grande diversité de leurs 

propriétés physicochimiques. Ils renferment essentiellement les hydrates de carbone, les 

acides organiques, les acides aminés et les stéroïdes (11). Plusieurs définitions ont été 

proposées à travers la littérature. La société de métabolomique « The Metabolomics Society 

» la présente comme une identification complète et globale des métabolites intra et 

extracellulaires d’un système biologique. Elle permet ainsi une vue d'ensemble du processus 

biochimique global dans un échantillon donné (94, 97). Si la génomique et la protéomique 

sont les déterminants de la dynamique cellulaire, la métabolomique représente le niveau 

ultime de l’expression génique en incluant la contribution des apports exogènes définissant 

alors le phénotype de la cellule (Figure 1) (98, 99). Ce type d’approche globale, basée sur 

une vue intégrée (omique) du métabolisme (métabol), permettrait donc d’apporter une 

réponse au manque d’exhaustivité des analyses conventionnelles (100). 
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Figure 1 : Relations entre les systèmes métabolomique, génomique et protéomique (extrait 

de Abu Bakar et al. 2015) (11) 

1.3.2 Applications 

Comme mentionné précédemment, la métabolomique permet l’identification de groupes de 

métabolites impliqués dans un processus pathologique. Elle implique la comparaison entre 

le métabolome (ensemble des métabolites d'un organisme) d’un état pathologique et d’un 

témoin (101). Les changements métaboliques ainsi observés permettent l’identification de 

profils métaboliques caractéristiques de certaines pathologies et par la suite la génération 

d’hypothèses ainsi que la suggestion de nouvelles perspectives sur les voies métaboliques 

qui sous-tendent les processus biologiques. Ce type d’approche est largement utilisé dans la 

compréhension des processus biologiques impliqués dans le développement de certaines 

pathologies et aussi dans la découverte de nouveaux biomarqueurs indicateurs de certains 

processus pathologiques permettant un diagnostic précoce des maladies (102, 103). 

Cette approche a été également exploitée en cancérologie lors de recherche de biomarqueurs 

de diagnostic, de suivi, de pronostic et de cibles thérapeutiques de certains cancers (103-

105). La métabolomique est utilisée en industrie pharmaceutique pour identifier de nouvelles 

molécules et déterminer l’efficacité et la sécurité des traitements (106, 107). Finalement, des 
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études ont associé métabolomique, génomique et protéomique à la recherche d’interactions 

qu’ont ces métabolites avec les gènes et les protéines (108, 109). 

1.3.4 Techniques d’analyse 

Approche  

Diverses stratégies ont été employées pour l’analyse des métabolites (ou en science 

métabolomique). On distingue l’approche ciblée versus non ciblée (110). 

L’approche ciblée correspond à l’analyse qualitative et quantitative d’un nombre limité de 

métabolites connus et prédéfinis, il peut s’agir d’un seul métabolite ou de plusieurs 

métabolites appartenant à une voie métabolique spécifique ou une classe de molécules, on 

parle dans ce dernier cas de profilage métabolique (110). 

L’approche non ciblée est une méthode exploratoire, non quantitative, elle s’intéresse à 

l’analyse d’un grand nombre de métabolites simultanément et non identifiés préalablement. 

On cite ainsi, la signature métabolique qui correspond à l’analyse globale d’un large spectre 

de molécules structurellement différentes permettant la classification des échantillons. Dans 

cette approche l’identification et la quantification des métabolites ne sont pas requises (110). 

Les approches ciblées et non ciblées se complètent. Par ailleurs, en partant d’une voie 

métabolique inconnue, on pourrait générer, à partir des analyses non ciblées, des voies 

métaboliques hypothétiques et des métabolites candidats. Ces derniers seront ultérieurement 

mesurés par des analyses ciblées permettant ainsi une identification biologique de certaines 

pathologies  (111). 

Techniques 

Plusieurs techniques sont employées et chaque plateforme analytique possède des avantages 

et des inconvénients (100). Les deux méthodes utilisées sont la résonance magnétique 

nucléaire (RMN) et la spectrométrie de masse (SM) couplée à la chromatographie (112). 

La RMN est utilisée en métabolomique depuis environ une vingtaine d'années, c’est la 

première technique utilisée et demeure l'une des plus employées après la SM (94). Ses 

principaux avantages sont que les échantillons analysés ne nécessitent pas de prétraitement 

et elle est non destructive (l'échantillon peut être réutilisé) (112). Elle est cependant peu 
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sensible et ne permet pas la détection des métabolites présents à de faibles concentrations 

(113). 

Le couplage chromatographie - SM fait appel à une technique séparative (chromatographie 

gazeuse ou chromatographie liquide (CL) ou encore électrophorèse capillaire) associée à un 

spectromètre de masse qui permet l’identification et la quantification des molécules (114). 

Dans le présent projet, nous procédons à une analyse ciblée, par la chromatographie en phase 

liquide à ultra-haute pression couplée à la SM quadripôle à temps de vol (QqTOF) (115).  

La CL-SM est actuellement la technique de choix en métabolomique (116). Parmi les 

particularités de la technique utilisée est la séparation des molécules par chromatographie 

ultra-haute performance à des pressions élevées, ce qui permet une meilleure résolution 

chromatographique et une réduction du temps d'analyse (110). 

De plus, la combinaison d’un analyseur à temps de vol et d’un analyseur quadripôle permet 

de bénéficier des avantages de chaque analyseur et ainsi augmenter la performance de 

l'appareil. En effet, le double quadripôle permet de fragmenter les molécules et ainsi avoir 

une large gamme d'informations et une grande sensibilité (117). L'analyseur à temps de vol 

est caractérisé par son important pouvoir de résolution et son exactitude de la mesure de 

masse.  

La quantification des molécules d’intérêt est effectuée grâce aux standards internes de 

référence. L’analyse de spectrométrie génère des pics des métabolites étudiés et des 

standards internes correspondants à des concentrations connues (115). Le traitement des 

données et la génération des résultats se font grâce aux techniques chimiométriques et 

statistiques (115). 

Ainsi, cette méthode offre une bonne résolution et sélectivité, une sensibilité élevée et des 

mesures exactes. Elle a aussi une bonne reproductibilité (115).  

1.4 PROFILAGE MÉTABOLIQUE ET OBÉSITÉ 

1.4.1 Apports dans le contexte d’obésité  

La recherche de profils métaboliques liées à l’obésité a été largement étudiée ces denières 

décennies (7-10). Les métabolites identifiés pourraient servir de marqueurs de prédiction 

précoce de certaines maladies liées à l’obésité et plus particuliérement l’IR et le DT2. En 
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effet, Tabak et al. (2009) ont montré dans leur étude que l’IR s’installe 12 ans avant la 

survenue de DT2. Alors qu’en se basant sur les critères de l’Association américaine du 

Diabète (ADA) (glycémie à jeun, hémoglobine glyquée et test de tolérance au glucose), la 

détection de l’IR se fait seulement 2 ans avant l’apparition du DT2 (118). Ainsi, la recherche 

de marqueurs métaboliques permettrait de prédire la sévérité de l’obésité et les complications 

associées et ainsi le dépistage précoce des maladies. Dans ce contexte, des études 

longitudinales ont montré que des concentrations élevées en BCAA, AAA et acylcarnitines 

sont associées à un risque élevé d’apparition de DT2 (15, 119, 120). Une étude cas-témoin 

nichée dans une cohorte de 2422 individus normoglycémiques, suivis durant 12 ans a permis 

d’identifier cinq acides aminés (3 BCAA [isoleucine, leucine, valine] et 2 AAA [tyrosine et 

phénylalanine]) positivement associés au risque de DT2 avec des rapports de cotes (RC) qui 

variaient de 1,70 à 2,02 (IC à 95% : 1,19 – 3,12) (15). Plus particulièrement, une revue 

systématique a conclu que les concentrations sanguines des BCAA, AAA et acylcarnitines 

sont positivement associés à l’obésité et à l’IR (14). D’autres métabolites ont été identifiés 

notamment la glutamine et le glutamate. Dans une étude de la cohorte de Framingham, le 

glutamate était corrélé positivement avec l’IMC, la circonférence de la taille, l’insuline et 

l’indice HOMA-IR alors que la glutamine et le ratio glutamine/glutamate ont été associés 

négativement à ces variables (121). L’association du glutamate et de la glutamine avec le 

risque de DT2 persiste même après ajustement pour l’âge, le sexe et l’IMC (121). De même, 

dans une étude d’une population d’hommes, la glutamine était négativement associée au 

risque de survenue de DT2 après 4,7 ans de suivi (119). Au contraire, dans une récente étude 

de suivi de 5 ans d’adultes d’âge moyen 56 ans, la somme des concentrations de glutamine 

et glutamate était plus élevée chez les sujets qui ont développé un DT2 comparativement à 

ceux qui n’ont pas développé un DT2  (P =0,008) (120). Néanmoins, il faut tenir compte que 

les concentrations des deux molécules (précurseur et son produit), ont été combinées dans 

cette dernière étude. 

Le niveau sanguin en ces métabolites a été également étudié chez des patients présentant un 

syndrome métabolique et notamment une obésité viscérale (121, 122). La métabolomique a 

été également utilisée dans le syndrome de Prader-Willi, la maladie des ovaires 

polykystiques et de nombreuses autres pathologies qui peuvent être associées à l’obésité tels 
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que le cancer, les maladies cardiovasculaires et le syndrome d’apnées-hypopnées de sommeil 

(123-127).  

1.4.2 Mécanismes physiopathologiques 

Dans cette section on s’intéressera à l’obésité et l’IR étant donné qu’ils ont été conjointement 

explorés dans la plupart des études. 

Toute cette panoplie d’études de profilage métabolique converge finalement vers la 

révélation d’une forte association entre les acides aminés et leurs métabolites, notamment les 

BCAA (valine, leucie et isoleucine), AAA (phénylalanine, tyrosine), glutamine/glutamate et 

acylcarnitines (C3, C5) en lien avec l’obésité et l’IR. Ces associations avaient été rapportées 

il y a plus de 30 ans par l’équipe de Felig et l’apparition de la métabolomique cette dernière 

décennie a permis d’élargir et d’approfondir les champs des connaissances à son égard (128). 

Ainsi, plusieurs études expérimentales ont été élaborées dans le but de comprendre pourquoi 

ces acides aminés sont augmentés lors d’obésité et d’IR (10, 129). À ce jour, la réponse n’est 

pas clairement bien élucidée, mais certaines hypothèses ont été proposées.  

La plus simple suggérée par Newgard et al. est que étant donné que les BCAA et AAA sont 

des acides aminés essentiels (non synthétisés de novo), un excès de l’apport alimentaire en 

protéines est à l’origine de cette augmentation chez les sujets obèses (130). De plus, ce 

groupe a conclu, à partir des études expérimentales chez les rats et d’études cliniques chez 

l’humain, qu’un régime alimentaire riche en lipides et en BCAA associé à un déficit relatif 

en IGF-1 (insulin growth factor-1) (en lien avec l’obésité) entraîne un détournement des 

BCAA vers les voies cataboliques au lieu de la synthèse protéique (10). À noter qu’une 

baisse en IGF-1 liée à l’obésité a été bien documentée dans la littérature et même par ce 

groupe (10).  

Ils ont également proposé que l’augmentation des concentrations de C3 et C5 est liée à 

l’augmentation du catabolisme des BCAA (130). En effet, l’acylcarnitine C5 dérive de 

l’isovaleryl CoA et alpha-méthylbutyryl CoA et l’acylcarnitine C3 dérive de la propionyl 

CoA, tous deux intermédiaires du catabolisme des BCAA. Le glutamate a été impliqué 

également comme intermédiaire catabolique des BCAA et son accumulation favorise la 

transamination du pyruvate en alanine (Figure 2).  
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L’augmentation des AAA a été rattachée à leur compétition avec les BCAA au niveau du 

transporteur cellulaire par le « large neutral amino acid transporter 1 » (LAT1) (131). 

L’équipe de  Newgard et al. a montré également par leur étude expérimentale que l’apport 

d’un régime riche en lipides et en BCAA était associé à une phosphorylation sérine/thréonine 

de mTOR (mammalian target of rapamycin), S6K-1 (P70-S6 kinase 1), JNK (c-Jun N-

terminal kinase), et IRS-1; impliqués dans les voies de signalisation de l’insuline (10). Ce 

défaut de phosphorylation entraîne un défaut de transport cellulaire de glucose médié par 

l’insuline. 

Toutes ces hypothèses ont été fondées sur un apport alimentaire excessif initial en BCAA. 

Cependant, dans l’étude longitudinale de la cohorte de Framingham l’association entre les 

BCAA et les AAA en lien avec l’IR et le risque de DT2 n’était pas influencée par l’apport 

protéique alimentaire, suggérant l’implication d’autres facteurs (15). Il était ainsi rapporté 

que l’activité enzymatique mitochondriale de BCAA transférase et BCAA α céto acide 

deshydrogénase est abaissée dans le tissu adipeux (mais non musculaire) des rats obèses, 

expliquant les taux élevés en ces acides aminés dans l’obésité (132). Cependant, cette 

interprétation est discordante avec les taux élevés en acylcarnitines C3 et C5 trouvés dans de 

nombreuses études (10, 133). Newgard et al. suggèrent que le catabolisme des acides aminés 

n’est pas complètement aboli et qu’il est soutenu par d’autres tissus notamment le tissu 

musculaire (130).  

Finalement, il a été rapporté également que l’augmentation des acylcarnitines à longues et 

moyennes chaînes  (C8, C9) dans l’obésité pourrait être rattachée à une surcharge cellulaire 

en lipides et une diminution de la β oxydation des AG (134).   
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Figure 2 : Catabolisme des BCAA (extrait de Newgard et al.2012)(130) 

1.4.3 Profilage métabolique et obésité chez les adolescents 

Contrairement aux adultes, la littérature actuelle concernant les marqueurs métaboliques et 

l’obésité et l’IR chez les jeunes demeure limitée et les résultats sont controversés.  

Dans une étude de cohorte conduite auprès de 69 enfants et adolescents (8-18 ans) en bonne 

santé, une association positive a été observée entre les concentrations en BCAA et le z-score 
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de l’IMC (r=0,27, p=0,03) et aucune association n’a été mise en évidence avec le score de 

l’IR au recrutement (19). Des concentrations plus élevées en BCAA liées à un score d’IR 

élevé aprés 18 mois de suivi ont été rapportées chez 17 sujets (r = 0,27, p = 0,046). Cette 

association persistait après ajustement pour la race, l’origine ethnique, l’apport calorique, 

l’activité physique, l’histoire familiale de DT2, le stade pubertaire de Tanner et le taux de 

l’IGF-1 (19). Une autre étude transversale menée auprès de 803 enfants et adolescents (âge 

4-19 ans) a également montré des concentrations élevées en BCAA et en acylcarnitines chez 

les enfants obèses (135). Cependant, deux études transversales s’intéressant aux adolescents 

ont constaté le contraire (16, 17).  

La première étude, portant sur 120 adolescents et comparant des sujets obèses diabétiques et 

obèses non  diabétiques aux sujets témoins de poids normal, a montré des concentrations en 

BCAA, arginine, phénylalanine, histidine et sérine plus faibles chez les sujets obèses 

diabétiques et non diabétiques comparativement à ceux de poids normal (16). L’association 

négative entre ces métabolites et l’IMC persiste après ajustement pour le sexe et le stade 

pubertaire de Tanner. Dans cette même étude les indicateurs de la lipolyse et de l’oxydation 

des AG étaient plus élevés chez les obèses diabétiques et non diabétiques comparativement 

aux jeunes de poids normal. Il n’y avait pas de différence significative de la concentration 

en acylcarnitines à longue chaîne, mais les acylcarnitines à courte et moyenne chaîne étaient 

plus faibles chez les obèses diabétiques et non diabétiques comparativement aux jeunes de 

poids normal (16).  

Dans la deuxième étude, portant sur 139 adolescents, les concentrations en  BCAA 

(leucine/isoleucine), phénylalanine, méthionine, histidine, arginine, sérine et glycine étaient 

plus élevées chez ceux de poids normal comparativement aux obèses (normo et 

dysglycémiques), la différence était plus significative entre les sujets de poids normal et les 

obèses diabétiques (17). Dans cette étude, l’insulinosensibilité (mesurée par le clamp 

euglycémique hyperinsulinémique) a été positivement associée aux concentrations en ces 

acides aminés et en acylcarnitines C4 et C5 avec des coefficients de corrélation de Pearson 

de l’ordre de 0,23 à 0,35 (P variant de < 0,001 à 0,04). Après ajustement pour l’IMC, l’âge, 

le sexe, la race et le stade pubertaire de Tanner, l’association n’était plus statistiquement 

significative pour les C4 et C5 acylcarnitines, la méthionine et la tyrosine (17). 
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 Finalement, une revue de la littérature récente, rapportant les résultats d’études 

métabolomiques élaborées concernant les jeunes obèses et diabétiques illustre bien cette 

discordance (Tableau 1) (136). Dans cette revue les auteurs concluent que contrairement aux 

adultes, plusieurs facteurs potentiels pourraient interférer avec cette association, notamment 

l’âge et le sexe en relation avec les changements hormonaux et métaboliques liés à la puberté 

et à la croissance rapide durant cette phase de vie.  

 
  

Tableau 1 :  Revue des études métabolomiques chez les enfants et adolescents obèses et/ou  

insulinorésistants et/ou diabétiques (Extrait de Frohnert et al.2016) (136) 
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1.5 CHANGEMENTS HORMONAUX ET MÉTABOLIQUES DURANT 

L’ADOLESCENCE 

La puberté s’accompagne de transformations physiques et psychologiques rapides. Les 

transformations observées résultent des modifications hormonales notamment 

l’augmentation des stéroïdes sexuels et de l’hormone de croissance (GH) (137, 138). Ces 

changements  hormonaux  majeurs, responsables du développement des caractères sexuels 

secondaires et de la forte augmentation de la taille, entraînent une modification de la 

composition corporelle. Ainsi, aussi bien l’hormone de croissance que les stéroïdes corporels 

sont responsables de modifications métaboliques et éventuellement du métabolome (139, 

140). 

D’ailleurs, plusieurs études ont montré que les taux d’insuline étaient plus élevés pendant la 

puberté (139). Une étude transversale auprès de 342 adolescents a noté que la résistance à 

l’insuline (évaluée par le clamp euglycémique) était plus élevée dans le groupe stade 

pubertaire III de Tanner, indifféremment du sexe et de l’origine ethnique, et revenait à des 

taux proches de la période prépubère chez les jeunes au stade V de Tanner. Ces variations 

ont été corrélées aux taux plasmatiques en IGF-1, confirmant le rôle des changements 

hormonaux dans le développement de l’IR (140).  

Il a été suggéré que cette hyperinsulinémie observée durant la puberté est associée non 

seulement à l’IR, mais elle sert aussi à stimuler la synthèse protéique en conjonction avec 

l’hormone de croissance (141).  

L’augmentation remarquable de la synthèse protéique et la diminution de la protéolyse 

observées durant la puberté sont liées à l’action conjointe de l’insuline, des hormones 

sexuelles, de la GH et de l’IGF-1 (139, 142). 
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Chapitre 2. Hypothèse et objectifs de recherche 

2.1 HYPOTHÈSES  

Les concentrations plasmatiques en certains métabolites dont les BCAA, les AAA, l’acide 

glutamique, l’arginine, la méthionine et les acylcarnitines (C3 et C5) seraient associées au 

statut pondéral plus élevé, chez les adolescents (12-17 ans) de la Polynésie française. Cette 

association pourrait être dépendante de l’âge. 

2.2 OBJECTIF PRINCIPAL 

Étudier l’association entre l’obésité et la concentration plasmatique des BCAA chez les 

adolescents (12-17 ans) de la Polynésie française. 

2.3 OBJECTIF SECONDAIRE 

Étudier l’association entre l’obésité et les concentrations plasmatiques des AAA, de l’acide 

glutamique, de l’arginine, de la méthionine et des acylcarnitines (C3 et C5) chez les 

adolescents (12-17 ans) de la Polynésie française. 

Évaluer l’effet modifiant de l’âge sur l’association entre le statut pondéral et les 

concentrations plasmatiques en marqueurs métaboliques chez les adolescents (12-17 ans) de 

la Polynésie française. 

Étudier l’association entre le statut pondéral et les concentrations plasmatiques des AAA, de 

l’acide glutamique, de l’arginine, de la méthionine et des acylcarnitines (C3 et C5) en 

fonction du sexe chez les adolescents (12-17 ans) de la Polynésie française. 
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Chapitre 3. Méthodologie  

3.1 DESIGN DE L’ÉTUDE, POPULATION ET RECRUTEMENT  

Nous avons mené une étude transversale dont les données proviennent de l’enquête « la 

transition alimentaire et sanitaire en Polynésie française » (2007-2008) (143). Cette étude 

transversale avait initialement pour but d’objectiver la transition alimentaire dans la 

population de la Polynésie française, d’en décrire les variations (âge, sexe, commune de  

résidence) et d’en observer les effets sur le métabolisme du glucose, la tension artérielle, le 

bilan lipidique et le développement précoce de l’athérosclérose.  

La population concernée est formée par des adolescents vivant dans les îles Australes (Tubai, 

Raivavae et Rapa) et l’île de Tahiti, plus précisément la commune de Papeete. Les critères 

d’éligibilité de l’étude source étaient : âge de 12 à 17 ans et avoir au moins un des deux 

parents originaires des îles Australes. Il a été décidé de sélectionner une population vivant 

sur Papeete (zone urbaine), mais originaire des Australes, en la comparant à une population 

australienne vivant aux îles Australes (Tubai, Raivavae et Rapa en l’occurrence, zone rurale) 

afin d’assurer une certaine comparabilité génétique entre les participants enquêtés et de 

pouvoir ainsi réellement étudier l’influence du milieu sur les modes de vie et la santé. Le 

protocole de l’étude a été approuvé par le comité d’éthique de la Polynésie française. Les 

participants et leurs parents ont été contactés pour obtenir leur consentement. Le formulaire 

de consentement (Annexe 1) a également fait l’objet d’une présentation sous forme de film 

à chacun des participants et leurs parents, en français et en tahitien en fonction de la demande 

du participant. En toute connaissance de cause, les parents ont accordé ou non leur 

consentement pour la participation de leurs enfants à l’étude.  

Pour les îles Australes, les participants ont été tirés au sort à partir d’une liste d’élèves inscrits 

dans un collège de Tubai, en septembre 2006. Ce collège regroupait les enfants des îles de 

Tubai, Raivavae et Rapa. Parmi les 326 adolescents inscrits, 114 ont été tirés au sort, 89 

étaient éligibles et ont consenti à participer. Pour la région de Papeete, Il n’était pas possible 

d’identifier a priori des enfants originaires des Australes autrement que par leurs parents 

inscrits sur les listes électorales. Les adolescents ont été alors recrutés en interrogeant leurs 

parents (adultes ayant participé à la même étude et sélectionnés aléatoirement à partir des 

listes électorales ou contactés de proche en proche). Treize participants ont été recrutés en 
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septembre 2007. Un complément de 15 jeunes, contactés de proche en proche, en février 

2008, ont été recrutés pour compléter l’objectif des 30 participants. A noter que la taille 

initiale de l’échantillon d’étude faisait partie du protocole de l’étude source. Au total 117 

participants ont été recrutés et 26  ont été exclus pour manque de données complètes sur les 

mesures anthropométriques ou absence de prélèvements à jeun ou absence d’échantillon de 

plasma nécessaire pour l’analyse métabolomique ou présence d’un diabéte de type 1 ou 

adolescentes enceintes (Figure 3). L’échantillon final pour nos analyses comporte donc 91 

adolescents.  

 
Figure 3: Échantillonnage de la population à l’étude 

 

Population : adolescents d’origine Australe et vivant dans une des 4 îles de 

la Polynésie française (Tubai, Raivavae, Rapa et Papeete) 

Origine Australe et résidant dans les 

îles Australes (Tubai, Raivavae, Rapa) 

 

Origine Australe et résidant dans Papeete 

Tirage au sort à partir d’une liste d’élèves inscrits 

dans un collège de Tubai, en septembre 2006 

N (élèves inscrits) = 326 

 
(Ce collèges de Tubai regroupent les enfants des îles 

de Tubai, Raivavae et Rapa) 

Recrutement en interrogeant les parents  
(adultes (n=87) ayant participé à la même étude 

et sélectionnés aléatoirement à partir des listes 

électorales) 

114 tirés au sort et contactés en septembre 2007 

89 éligibles et ayant participé à l’étude 

13 recrutés en septembre 2007 

15 recrutés en février 2008 (en complément) 

N total = 28 

Nombre de participants à l’étude initiale 

N = 117 

Nombre de participants retenus pour la présente étude 

N= 91 

26 participants exclus pour : 

manque de données ou  

absence de prélèvements à jeun ou 

présence d’un diabète de type 1 ou 

adolescentes enceintes  
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3.2 COLLECTE DES DONNÉES ET VARIABLES 

3.2.1 Collecte des données 

Un questionnaire a été administré par des infirmières pour collecter les informations concernant le 

tabagisme, la consommation d’alcool, l’activité physique, les principaux antécédents de santé, ainsi 

que les données sociodémographiques classiques. Les questionnaires étaient inspirés du 

questionnaire STEPWISE, proposé par l’OMS (144). Ils ont été testés préalablement sur place, à 

Papeete et Tubuaï au début de l’enquête, et adaptés selon les besoins (Annexe 2). 

Les mesures anthropométriques (poids, taille et TT) ainsi que le pourcentage de masse grasse ont 

été réalisés par une infirmière de l’équipe de recherche. Le poids et le pourcentage de masse grasse 

ont été estimés par un appareil évaluant la bio-impédance (Tanita TBF-300, GHT, IL, USA). La 

taille a été mesurée au centimètre près, le participant debout pieds nus sur une surface dure. Le TT 

a été mesuré à l’aide d’un ruban à mesurer non élastique, placé au niveau de la dernière côte 

flottante à la fin d’une expiration normale. La taille et le TT ont été mesurés à deux reprises et la 

moyenne des deux mesures était considérée. Une troisième mesure a été considérée si la différence 

entre les deux premières était supérieure à 1 cm.  

Des prélèvements sanguins à jeun (≥ 8 heures) ont été réalisés pour les participants à l’étude. Les 

prélèvements ont été effectués sur des tubes secs, tubes oxalates et tubes EDTA. Ils ont été 

centrifugés, décantés et aliquotés et conservés à -80°C sur place puis transportés, une partie au 

laboratoire de biochimie, Hôpital Laval, Québec et une seconde partie au Centre de toxicologie du 

Québec de  l’Institut National de Santé publique du Québec (INSPQ) pour analyses différentes. 

Une série de paramètres sanguins, en particulier liés à l’état de santé cardiométabolique, a été dosée.  

3.2.2 Variable indépendante   

L’IMC (poids en kg/taille en m2) a été calculé pour estimer la masse grasse. Le statut pondéral 

(poids normal, surpoids et obésité) a été déterminé en se basant sur les critères de l’IOTF (Annexe 

3). 

L’IMC a été standardisé et un z-score de l’IMC a été calculé (cf. chapitre 1, paragraphe 1.2.3, page 

10). 
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3.2.3 Variables dépendantes 

Les concentrations plasmatiques des marqueurs métaboliques [8 acides aminés (valine, leucine et 

isoleucine, phénylalanine, tyrosine, acide glutamique, arginine et méthionine) et 8 acylcarnitines] 

ont été mesurées par chromatographie en phase liquide couplée à la spectrométrie de masse 

quadripôle à temps de vol au Centre de toxicologie du Québec de l’INSPQ. Les procédures 

d’analyses sont bien détaillées ailleurs (115). La validité de la méthode a été évaluée en utilisant le 

matériel de référence standard (SRM) 1950 (métabolites dans un plasma humain congelé), 

disponible à l'Institut national des normes et de la technologie (NIST, Gaithersburg, Maryland). La 

reproductibilité a été évaluée par le coefficient de variation (%), calculé à partir de 25 analyses 

répétées du SRM 1950. Ces mesures ont été effectuées sur 25 jours différents au cours d'une période 

de 2 mois. La reproductibilité variait de 5,2% à 10,9% pour les acides aminés et de 5,0% à 19,5% 

pour les acylcarnitines. L’exactitude variait de 0,5% à 13,9% pour les acides aminés; le SRM 1950 

n’est pas certifié pour les acylcarnitines. Les concentrations plasmatiques des acides aminés ont été 

présentées en mg/l et des acylcarnitines en µg/l.  

3.2.4 Variables confondantes  

Les variables confondantes retenues sont l’âge, le sexe, l’activité physique, le tabagisme et la 

consommation d’alcool. Les participants ont été questionnés sur le nombre de jours par semaine 

ainsi que le temps (minutes par jour) passé à faire de l’activité physique de loisir modérée et/ou 

intense. L’information sur la consommation d’alcool a été collectée à l’aide d’une série de questions 

sur la fréquence de consommation durant l’année précédente. La consommation du tabac a été 

traitée selon les catégories de fumeur, fumeur occasionnel, ex-fumeur et non-fumeur.  

La population a été dichotomisée en deux groupes d’âge < 15 ans et ≥ 15 ans, en se basant sur la 

valeur médiane. Cette limite a été considérée en substitution aux données sur le stade pubertaire 

et/ou le niveau de croissance.  

Autres variables  

Un bilan cardiométabolique a été effectué pour chaque participant incluant cholestérol, HDL-C, 

LDL-C, TG, glycémie, insulinémie et CRP haute sensibilité (HS-CRP).  

Le taux de cholestérol total et des TG ont été obtenus par un Auto-Analyzer II (Technicon 

Instruments Corporation, Tarrytown, New York). La fraction de HDL-C a été obtenue après 
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précipitation des autres lipoprotéines. Les  LDL-C ont été déduites grâce à la formule de Friedewald 

(17). La glycémie a été mesurée par méthode enzymatique standard et l’insulinémie par méthode 

radioimmunologique avec double anticorps. L’IR a été estimée aussi par l’indice de HOMA-IR 

(HOMA1-IR= insulinémie à jeun (µU/ml) x glycémie à jeun (mmol/ L)/22.5) et HOMA2-IR (par 

un calculateur, cf. chapitre 1, paragraphe 1.2.2, page 7) (64). Ces mesures ont été effectuées au 

laboratoire de biochimie, Hôpital Laval, Québec.   

Les filles ont également été questionnées sur la survenue ou non des menstruations, la 

contraception, la date des dernières menstruations et la grossesse (oui/non). L’apport énergétique 

total a été déterminé par un rappel de 24 heures. Ce rappel portait sur la description de tous les 

aliments et boissons consommés par chaque participant au cours des dernières 24h (de 00h01 à 

23h59) la veille de l’enquête. Les enquêteurs (élèves-infirmières) ont reçu une formation spécifique 

pour la passation de ce type de questionnaire avant le début de l’enquête.  

3.3 ANALYSES STATISTIQUES  

La population d’étude a été catégorisée en trois groupes de statut pondéral (poids normal, surpoids 

et obésité) en se basant sur les critères de l’IOTF. La normalité des variables a été vérifiée à l’aide 

des tracés graphiques et le test de Shapiro-Wilk. Les variables continues ont été présentées en 

moyenne arithmétique ± écart-type (moyenne géométrique et IC à 95% pour les transformations 

logarithmiques), et les variables catégorielles ont été présentées en proportion (%). L’analyse de 

variance (ANOVA) suivie par le test post-hoc de Tukey a été utilisée pour étudier les 

caractéristiques de la population selon le statut pondéral. Le test de Khi-carré de Pearson a été 

utilisé pour tester les différences de proportions. 

L’analyse de covariance (ANCOVA) suivie par le test post-hoc de Tukey a été utilisée pour vérifier 

si le statut pondéral se caractérise par les concentrations des acides aminés et des acylcarnitines. Le 

test de tendance (Ptendance) à travers les trois catégories du statut pondéral a été effectué en utilisant 

le PROC GLM CONTRAST. L’analyse de covariance (ANCOVA) (issue de la procédure PROC 

GLM) a été effectuée pour comparer les moyennes ajustées en marqueurs cardiométaboliques et en 

métabolites entre les deux sexes. Les concentrations plasmatiques des acides aminés et des 

acylcarnitines ont été standardisées (moyenne=0, SD=1) et la régression linéaire multiple a été 

utilisée pour étudier l’association entre les variables dépendantes (les marqueurs métaboliques) et 

la variable indépendante (l’IMC z-score). Un ajustement pour l’âge, le sexe, l’activité physique 



28 
 

[traitée en continu (nombre de minutes d’activité physique modérée et/ou intense par jour)], le 

tabagisme [fumeurs/non-fumeurs] et la consommation d’alcool [consommateurs/non 

consommateurs] a été effectué. Une seconde régression linéaire pour étudier la variation en ces 

métabolites selon le sexe a été effectuée, avec ajustement pour l’âge, l’activité physique, le 

tabagisme et la consommation d’alcool. Le terme d’interaction a été étudié pour l’âge (< 15 ans et 

≥ 15 ans) et une analyse stratifiée de la variation de la concentration en métabolites selon le statut 

pondéral a été effectuée. Vu la taille limite de l’échantillon, la population d’étude a été catégorisée 

en deux sous groupes de statut pondéral, soit poids normal et surpoids/obésité. 

Un seuil α de 0,05 (bilatéral) a été considéré pour établir le seuil statistiquement significatif. Les 

analyses statistiques ont été réalisées par le logiciel SAS, version 9.4 (SAS Institute, Cary, NC).  
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Chapitre 4. Résultats 

L’échantillon à l’étude est constituée de 91 participants, dont 47 (52,7%) filles. La prévalence 

combinée du surpoids et obésité était de 54% (dont 16,5% d’obésité) avec une prévalence plus 

élevée d’obésité chez les filles estimée à 23,4% contre 6,8% chez les garçons. Les caractéristiques 

des participants selon le statut pondéral sont présentées au tableau 2. L’IMC, le tour de taille, le 

pourcentage de masse grasse, l’insulinémie à jeun ainsi que les indices HOMA1-IR et HOMA2-IR 

augmentaient significativement en fonction du statut pondéral (Ptendance < 0,001). Les adolescents 

en surpoids avaient une insulinémie moyenne 1,7 fois plus élevée que celle des adolescents en poids 

normal, tandis que les adolescents obèses montraient une concentration moyenne 2,4 plus élevée 

que les adolescents en poids normal (p < 0,001). Les adolescents obèses montraient une 

cholestérolémie moyenne 1,4 fois plus élevée que celle des adolescents en poids normal (p < 0,001). 

Cependant, les adolescents en surpoids ne montraient pas une différence statistiquement 

significative en cholestérolémie par rapport aux adolescents de poids normal et obèse. L’activité 

physiqe modérée et intense est plus faible dans le groupe des obèses comparativement aux groupes 

poids normal et surpoids, mais cette différence n’est pas statistiquement significative. Cependant, 

l’apport énergétique total est plus faible dans le groupe des obèses. Cette différence n’est pas 

statistiquement significative. 
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Tableau 2: caractéristiques des adolescents de la polynésie française, participants à l’étude, selon le 

statut pondéral (classification de l’IOTF) 
   Statut pondéral (IOTF)  

 
Total 

(n = 91) 
 

Poids normal 

(n = 42) 

Surpoids 

(n = 34) 

Obèse 

(n = 15) 
P 

Sociodémographiques       

Âge, ans 14,2 ± 1,47  14,1 ± 1,65 14,5 ±1,26 14,1 ±1,44 0,60 

Filles, n (%) 47 (52,7)  21 (50,0) 15 (44,1) 11 (73,3) 0,26 

Îles ruralesa, n (%) 79 (86,8)  34 (81,0) 31 (91,0) 14 (93,3) 0,41 

Anthropométriques 

Poids, kg 71,2 ± 17,3  59,4 ± 8,651 74,3 ± 9,462 97,4 ±17,53 <0,001 

Taille, cm 167,9 ± 8,17  167 ± 8,5 169,4 ± 8,27 167,4 ± 6,95 0,43 

IMC, kg/m2 25,2 ± 5,41  21,2 ± 1,601 25,8 ± 1,592 34,7 ± 5,463 <0,001 

IMC z-score 1,4 ± 1,02  0,53 ± 0,451 1,68 ± 0,262 3,05 ± 0,693 <0,001 

Masse grasse, % 26,6 ± 10,8  20,9 ± 8,71 27,3 ± 8,92 40,6 ± 5,53 <0,001 

TT, cm 83,6 ± 11,4  76,02 ± 6,76 84,4 ± 6,24 100 ± 11,2 <0,001 

Ratio TT/taille 0,49 ± 0,07  0,45 ± 0,041 0,50 ± 0,042 0,60 ± 0,073 <0,001 

Tour de hanche, cm 102 ± 10,8  94,6 ± 6,71 103± 5,372 119 ± 9,223 <0,001 

Indicateurs de santé       

Tabagisme, n (%) 30 (33,0)  13 (31,0) 11 (32,4) 6 (40,0) 0,80 

Nb. cigarettes/J 1,92 ± 2,99  2,89 ± 4,39 1,20 ± 1,37 1,43 ± 1,75 0,51 

Cons. d’alcool, n (%) 35 (38,5)  12 (28,6) 17 (50,0) 6 (40,0) 0,16 

Activité physique de loisir       

Modérée, H/J 1,48 ± 0,92  1,49 ± 0,83 1,66 ± 1,04 0,81 ± 0,37 0,27 

Intense, H/J 2,20 ±1,78  2,28 ± 2,28 2,27 ± 1,38 1,77 ± 0.56 0,64 

Marche, H/J 1,52 ±1,61  1,35 ± 1,49 1,77 ± 1,86 1,43 ± 1,31 0,55 

Assis/couché, H/J 6,76 ± 3,27  6,30 ± 3,31 7,40 ± 3,11 6,46 ± 3,52 0,36 

Apport énergétique, kcal/j 2886 ± 969  3053 ± 934 2888 ± 1072 2415 ± 669 0,10 

Marqueurs métaboliques       

Glycémie à jeun, mmol/L 5,12 ± 0,35  5,01 ± 0,381 5,23 ± 0,312 5,19 ± 0,30 0,02 

Insulinémie à jeun, pmol/L 109 ± 78  73 ± 311 123 ±982 178 ±632 <0,001 

HOMA1-IR 3,59 ±2,6  2,35 ± 0,991 4,09 ± 3,232 5,96 ± 2,252 <0,001 

HOMA2-IR 2,00 ± 1,35  1,36 ± 0,561 2,24 ± 1,662 3,25 ±1,122 <0,001 

C-Total, mmol/L 3,76± 0,69  3,51 ± 0,531 3,86 ± 0,751, 2 4,24 ± 0,692 <0,001 

TG, mmol/L 0,98± 0,55  0,85± 0,33 1,05 ± 0,73 1,19 ± 0,51 0,07 

LDL-C, mmol/L 2,12 ± 0,63  1,86 ± 0,451 2,24 ± 0,702 2,56 ± 0,562 <0,001 

HDL-C, mmol/L 1,20 ± 0,25  1,26 ± 0,26 1,15 ± 0,22 1,14 ± 0,25 0,09 

TG/HDL 0,89 ± 0,68  0,72 ± 0,37 0,99 ± 0,94 1,13 ± 0,56 0,07 

hs-CRP, mg/Lc 0,74 (0,54, 0,96)  0,77 (0,48, 1,13) 0,55 (0,28, 0,87) 1,20 (0,63, 1,97) 0,33 

Les résultats sont présentés sous forme de moyennes arithmétiques (± écart-type). a Iles rurales : Tubai, 

Raivavae et Rapa, b Apport énergétique total déterminé par un rappel de 24h. c Moyenne géométrique 

(95% CI). Les chiffres (1, 2 et 3) : deux valeurs qui portent des chiffres différents signifient que la 

différence est statistiquement significative et le contraire s’ils portent le même chiffre. Le test χ2 a été 

utilisé pour les variables catégorielles et l’analyse de variance (ANOVA) suivie par le test post-hoc de 

Tukey pour les variables continues. Les valeurs indexées sont statistiquement différentes (P<0.05).  

Abréviations : IMC, Indice de masse corporelle ; HDL-C, high density lipoprotein cholesterol; HOMA1-

IR, homeostatic model assessment 1 of insulin resistance; hs-CRP, C-reactive protein hautement 

sensible; IOTF, International Obesity Task Force; J : jour; LDL-C, low density lipoprotein cholesterol; 

TG, Triglycérides; TT, tour de taille; données manquantes : 1 participant pour la masse grasse, 2 

participants pour l’activité physique et 6 pour la hs-CRP. 
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Résultats globaux sur la somme des BCAA et AAA, de chaque AA et des acylcarnitines 

Les concentrations des BCAA ainsi que des AAA étaient significativement associées au statut 

pondéral (P < 0,05). L’analyse séparée de chaque AA montrait que seuls deux BCAA (valine et 

leucine) et un AAA (phénylalanine) étaient significativement associés au statut pondéral (P < 0,05). 

Parmi les autres métabolites analysés, les concentrations de l’acide glutamique et de la carnitine 

étaient significativement associées au statut pondéral (P < 0,01) (tableau 3).  

Les résultats de la régression linéaire appuient l’association entre la concentration de ces 

métabolites et le statut pondéral (estimé par le z-score de l’IMC). Ainsi, l’augmentation de la 

concentration moyenne standardisée en métabolites (IC 95%) pour l’écart-type du z-score de l’IMC 

était de 0,25 (0,05 - 0,45) pour les BCAA [0,27 (0,08 - 0,48) pour la valine et 0,20 (0,01 - 0,40) 

pour la leucine], 0,27 (0,06 - 0,48) pour les AAA [0,27 (0,07 - 0,47) pour la phénylalanine], 0,41 

(0,23 - 0,60) pour l’acide glutamique et 0,44 (0,26 - 0,61) pour la carnitine (tableau 4). Ces modèles 

ont été ajustés pour l’âge, le sexe, l’activité physique, le tabagisme et la consommation d’alcool. 
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Tableau 3: Moyennes ajustées (±SEM) de la concentration en métabolites selon le statut pondéral 

(IOTF)  

 Statut pondéral (IOTF)  

 
Poids normal 

 (n = 42) 

Surpoids 

 (n = 34) 

Obèse  

(n = 15) 
Ptendance 

BCAA 44,4 ± 1,221 48,1 ± 1,342 49,6 ± 1,952 0,03 

  Valine (mg/L) 24,0 ± 0,711 26,3 ± 0,802 28,1 ± 1,212 0,005 

  Isoleucine (mg/L) 6,25 ± 0,37 6,8 ± 0,42 5,67 ± 0,64 0,44 

  Leucine (mg/L) 13,7 ± 0,341 14,5 ± 0,382 15,4 ± 0, 572 0,02 

AAA 19,7±0,391 20,8± 0,421,2 21,6 ± 0,622 0,008 

  Phénylalanine (mg/L) 8,68 ± 0,171 9,28 ± 0,192 9,62 ± 0,292 0,007 

  Tyrosine (mg/L) 10,9 ± 0,25 11,4 ± 0,29 11,9 ± 0,43 0,05 

Autres acides aminés 
  

  

  Ac. glutamique (mg/L) 4,79 ± 0,241 4,72 ± 0,271 7,26 ± 0,402 <0,001 

  Arginine (mg/L) 14,2 ± 0,47 15,2 ± 0,53 13,1 ± 0,80 0,21 

  Methionine (mg/L) 4,29 ± 0,13 4,53 ± 0,15 4,39 ± 0,23 0,74 

Acylcarnitines 
  

  

  Acetyl (µg/L) 1442 ± 69,9 1482 ± 78,9 1659 ± 119 0,12 

  Butyryl (µg/L) 34,1 ± 5,6 34,3 ± 6,35 42,4 ± 9,56 0,47 

  Carnitine (µg/L) 7933 ± 1971 8550 ± 2222 9880 ± 3353 <0,001 

  Glutaryl (µg/L) 12,4 ± 0,60 12,2 ± 0,68 11,03 ± 1,03 0,23 

  Hexanoyl (µg/L) 9,85± 0,45  9,26 ± 0,51 11,3 ± 0,76 0,08 

  Isobutyryl (µg/L) 21,3 ± 1,31 20 ± 1,48 21,2 ± 2,23 0,96 

  Propionyl (µg/L) 98,3 ± 6,10 100 ± 6,88 106 ± 10,4 0,51 

  Octanoyl (µg/L) 27,7 ± 2,22 25,4 ± 2,51 27,6 ± 3,77 0,98 

Moyennes arithmétiques [±erreur standard à la moyenne (SEM)] des concentrations en métabolites selon 

le statut pondéral (IOTF) mesurées par l’analyse de covariance (ANCOVA). Les moyennes ayant des 

exposants différents sont statistiquement significatives.  

Les modèles ont été ajustés pour l’âge (continue), le sexe, la consommation d’alcool (oui/non), le 

tabagisme (oui/non) et l’activité physique (continue). Les valeurs indexées sont statistiquement 

différentes (P<0.05). Le test de tendance selon le statut pondéral a été effectué en utilisant le logiciel 

SAS PROC GLM CONTRAST. Abréviations : AAA, Acide aminé aromatique, Ac. Glutamique: acide 

glutamique, BCAA : Acide aminé à chaîne branchée, IOTF, International Obesity Task Force 
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Résultats de l’étude selon le groupe d’âge  

Le test d’interaction de l’âge était significatif seulement pour la phénylalanine (P = 0,02) (tableau 

5). La stratification selon les groupes d’âge (< 15 ans et ≥ 15 ans) a révélé l’absence, dans le groupe 

d’âge ≥ 15ans, des associations déjà décrites entre les marqueurs métaboliques et le statut pondéral 

(groupes poids normal vs surpoids/obèse). Pour le groupe d’âge < 15 ans, l’association entre les 

marqueurs métaboliques et le statut pondéral persistait pour les BCAA (en particulier, valine et 

leucine), les AAA (phénylalanine et tyrosine) et la carnitine (P < 0,001) (tableau 5). La régression 

linéaire a révélé, pour le groupe d’âge < 15 ans des résultats significatifs pour les BCAA 

(essentiellement la valine), les AAA (essentiellement la phénylalanine), l’acide glutamique et la 

carnitine avec une augmentation de la concentration moyenne standardisée de métabolite (IC 95%) 

pour 1-ET d’IMC z-score de 0,36 (0,07 - 0,65), 0,42 (0,13 - 0,70), 0,45 (0,16 - 0,75), 0,45 (0,27 - 

0,83), 0,41 (0,14 - 0,69) et 0,51(0,26 - 0,77) respectivement (tableau 4). Dans ce même groupe 

d’âge, on notait une diminution significative de la concentration moyenne standardisée de 

l’octanoyl (IC 95%) pour 1-ET d’IMC z-score de 0,34 (-0,63 - -0,05) (tableau 4).  Cependant, pour 

le groupe d’âge ≥ 15 ans cette association demeurait significative seulement pour l’acide 

glutamique et la carnitine avec une augmentation de la concentration moyenne standardisée en 

métabolite (95% IC) pour 1-ET d’IMC z-score de 0,42 (0,15 - 0,69) et 0,35 (0,10 - 0,61) 

respectivement (tableau 4). L’étude stratifiée de la concentration en facteurs de risque 

cardiométaboliques selon le statut pondéral a montré que l’insulinémie à jeun et le HOMA-IR 

augmentaient avec le statut pondéral dans les 2 groupes d’âge (P ≤ 0,05) (tableau 5). Le HDL-C 

était plus élevé chez les sujets de poids normal comparativement à ceux en surpoids/obèses (P = 

0,007), dans le groupe d’âge < 15 ans seulement (tableau 5). Les modèles ont été ajustés pour le 

sexe, l’activité physique, le tabagisme et la consommation d’alcool. 

Résultats de l’étude selon le sexe 

L’étude en fonction du sexe a montré des concentrations d’acide glutamique, d’acétylcarnitine, de 

carnitine, de glutarylcarnitine, d’hexanoylcarnitine, de propionylcarnitine et d’octanoyl carnitine 

significativement plus élevée chez les garçons comparativement aux filles (P = 0,03 à <0,001) 

(Tableau 6). La régression linéaire a montré des associations positives entre les métabolites [les 

BCAA (la valine et la leucine), les AAA (la phénylalanine), l’acide glutamique, l’acétylcarnitine 

http://www.rapport-gratuit.com/
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et la carnitine] et le statut pondéral (estimé par le z-score de l’IMC) chez les filles. Chez les garçons, 

cette association était positive seulement avec l’acide glutamique et la carnitine (tableau 7).  
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Tableau 4: Régression linéaire ajustée* des concentrations standardisées des métabolites pour une 

augmentation d’un écart-type du z-score d’IMC, stratifiées pour la médiane d’âge (<15 ans ou ≥ 

15 ans) 

 Coefficient beta (IC 95%) des métabolites  

par augmentation (1 écart-type) du z-score d’IMC  

 Âge < 15 ans* 

(n=46) 

Âge ≥ 15 ans* 

(n=45) 

Échantillon total** 

(n=91) 

BCAA 0,36 (0,07 - 0,65) 0,13 (-0,15 - 0,42) 0,25 (0,05 - 0,45) 

  Valine  0,42 (0,13 - 0,70) 0,16 (-0,13 - 0,44) 0,27 (0,08 - 0,48) 

  Isoleucine  0,05 (-0,26 - 0,36) 0,01 (-0,30 - 0,30) 0,04 (-0,17 -0,25) 

  Leucine  0,27 (-0,02 - 0,56) 0,11 (-0,17 - 0,39) 0,20 (0,01 - 0,40) 

AAA 0,45 (0,16 - 0,75) 0,09 (-0,20 - 0,38) 0,27 (0,06 - 0,48) 

  Phénylalanine  0,45 (0,27 - 0,83) -0,01 (-0,29 - 0,26) 0,27 (0,07 - 0,47) 

  Tyrosine  0,27 (-0,03 - 0,57) 0,14 (-0,16 - 0,44) 0,20 (-0,01 - 0,41) 

Autres acides amines  

  Ac. glutamique  0,41 (0,14 - 0,69) 0,42 (0,15 - 0,69) 0,41 (0,23 - 0,60) 

  Arginine   -0,21 (-0,51 - 0,09) 0,18 (-0,11 - 0,48) -0,01 (-0,21 - 0,20) 

  Methionine  0,05 (-0,25 - 0,36) 0,10 (-0,20 - 0,40) 0,09 (-0,12 - 0,30) 

Acylcarnitines  

  Acetyl  0,29 (0,00 - 0,57) 0,02 (-0,25 - 0,31) 0,14 (-0,05 - 0,34) 

  Butyryl  0,01 (-0,30 - 0,32) -0,02 (-0,32 - 0,28) -0,01 (-0,22 - 0,21) 

  Carnitine  0,51 (0,26 - 0,77) 0,35 (0,10 - 0,61) 0,44 (0,26 - 0,61) 

  Glutaryl  -0,20 (-0,48 - 0,08) -0,07 (-0,34 - 0,20) -0,12 (-0,30 - 0,07) 

  Hexanoyl  0,01(-0,29 - 0,30) 0,10 (-0,19 - 0,40) 0,05 (-0,15 - 0,25) 

  Isobutyryl  -0,01 (-0,30 - 0,30) -0,01 (-0,31 - 0,29) -0,03 (-0,23 - 0,18) 

  Propionyl  -0,10 (-0,2 - 0,40) 0,05 (-0,25 - 0,34) 0,06 (-0,15 - 0,26) 

  Octanoyl  -0,34 (-0,63 - -0,05) -0,02 (-0,30 - 0,27) -0,17 (-0,37 - 0,03) 

* Modèle 1 ajusté pour le sexe, la consommation d’alcool (oui/non), le tabagisme (oui/non) et l’activité 

physique (continue). ** Modèle 2 ajusté pour variables du modèle 1 et aussi l’âge (continu). 

Abréviations : AAA, Acide aminé aromatique, BCAA : Acide aminé à chaîne branchée, IOTF, 

International Obesity Task Force  
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Tableau 5: Moyennes ajustées* (± SEM) des concentrations de facteurs de risque cardiométaboliques (CMD) et de métabolites selon le statut 

pondéral (IOTF), stratifiées pour la médiane d’âge (<15 ans ou ≥ 15 ans) 
 Âge < 15 ans                                                       Âge ≥ 15 ans                                                      

 Normal 

(n = 23) 

Surpoids 

Obèse 

(n =23) 

Pdiff Total 

(n = 46) 

 Normal 

(n = 19) 

Surpoids 

Obèse 

(n =26) 

Pdiff Total 

(n = 45) 

Pâge Pinteraction 

Facteurs de risque CMD           

Glycémie à jeun, mmol/l 5,07 ±0,07 5,33 ± 0,107 0,003 5,20 ± 0,05  4,93 ± 0,07 5,13 ± 0,06 0,022 5,03 ± 0,05 0,02 0,65 

Insulinémie à jeun, pmol/l 75,7 ± 18,0 133 ± 16,4 0,01 104 ± 13,4  70,2 ± 16,8 141 ± 14,7 0,002 105 ± 11,2 0,95 0,67 

HOMA1-IR 2,42 ± 0,60 4,51 ± 0,55 0,005 3,46 ± 0,45  2,22 ± 0,56 4,63 ± 0,49 0,002 3,43 ± 0,38 0,95 0,76 

HOMA2-IR 1,41 ± 0,31 2,45 ± 0,28 0,007 1,93 ± 0,23  1,29 ± 0,29 2,55 ± 0,25 0,001 1,92 ± 0,19 0,97 0,68 

TG, mmol/l 0,93 ±0,13 1,23 ± 0,12 0,071 1,08 ± 0,10  0,82 ± 0,12 0,98 ± 0,11 0,34 0,90 ± 0,08 0,19 0,55 

HDL-C, mmol/l 1,30± 0,06 1,09 ± 0,06 0,007 1,19 ± 0,05  1,24 ± 0,06 1,20 ± 0,05 0,61 1,22 ± 0,04 0,71 0,12 

TG/HDL-C 0,77 ± 0,16 1,22 ± 0,15 0,023 0,99 ± 0,12  0,69 ± 0,15 0,86 ± 0,13 0,41 0,78 ± 0,10 0,19 0,30 

            

BCAA 45,1 ± 1,82 50,3 ± 1,65 0,02 47,7 ± 1,35  43,9 ± 1,69 47,2 ± 1,48 0,66 45,6 ± 1,13 0,26 0,54 

  Valine (mg/L) 25,4 ± 1,13 28,9 ± 1,03 0,011 27,1 ± 0,84  23,4 ± 1,05 25,7 ± 0,92 0,10 24,6 ± 0,70 0,03 0,52 

  Isoleucine (mg/L) 6,01 ± 0,61 6,24 ± 0,56 0,76 6,13 ± 0,46  6,68 ± 0,57 6,73 ± 0,50 0,95 6,71 ± 0,38 0,36 0,86 

  Leucine (mg/L) 13,8 ± 0,55 15,1 ± 0,50 0,04 14,5 ± 0,41  13,9 ± 0,51 14,7 ± 0,45 0,21 14,3 ± 0,34 0,80 0,59 

AAA 16,5 ± 0,57 21,7 ± 0,52 0,0015 20,6 ± 0,42  19,9 ± 0,53 20,4 ± 0,46 0,52 20,2 ± 0,36 0,44 0,07 

  Phénylalanine (mg/L) 8,38 ± 0,27 9,61 ± 0,25 <0,001 9,00 ± 0,20  9,10 ± 0,25 9,25 ± 0,22 0,64 9,18 ± 0,17 0,51 0,02 

  Tyrosine (mg/L) 11,1 ± 0,40 12,1 ± 0,37 0,038 11,6 ± 0,30  10,8 ± 0,37 11,1 ± 0,33 0,55 11,0 ± 0,25 0,13 0,30 

Autres acides aminés            

  Ac. glutamique (mg/L) 4,70 ± 0,44 5,70 ± 0,40 0,061 5,20 ± 0,32  5,01 ± 0,41 5,47 ± 0,36 0,39 5,24 ± 0,27 0,93 0,48 

  Arginine (mg/L) 14,5 ± 0,77 14,3 ± 0,70 0,85 14,4 ± 0,57  14,4 ± 0,71 15,2 ±0,63 0,40 14,8 ± 0,48 0,65 0,46 

  Méthionine (mg/L) 4,32 ± 0,20 4,39 ± 0,20 0,78 4,36 ± 0,16  4,23 ± 0,20 4,55 ± 0,18 0,24 4,39 ± 0,14 0,88 0,52 

Acylcarnitines            

  Acetyl (µg/L) 1305 ± 112 1548 ± 102 0,075 1427 ± 83  1477 ± 104 1424 ± 91 0,70 1454± 70 0,84 0,13 

  Butyryl (µg/L) 42,2 ± 8,93 44,4 ± 8,14 0,84 43,3 ± 6,64  29,4 ± 8,31 33,0 ± 7,28 0,75 31,2 ± 5,57 0,18 0,93 

  Carnitine (µg/L) 7596 ± 330 9041 ± 301 <0,001 8319 ± 245  8315 ± 307 8909 ± 269 0,15 8612 ± 206 0,39 0,14 

  Glutaryl (µg/L) 12,3 ± 0,98 11,9 ± 0,89 0,74 12,1 ± 0,73  13,3 ± 0,91 12,6 ± 0,80 0,56 12,9 ± 0,61 0,44 0,86 

  Hexanoyl (µg/L) 9,51 ± 0,74 9,61 ± 0,67 0,90 9,56 ± 0,55  9,72 ± 0,69 9,77 ± 0,60 0,95 9,74 ± 0,46 0,81 0,97 

  Isobutyryl (µg/L) 22,2 ± 2,14 20,87 ± 1,95 0,61 21,5 ± 1,59  19,7 ± 1,99 19,4 ± 1,74 0,92 19,6 ± 1,33 0,37 0,77 

  Propionyl (µg/L) 107 ± 9,76 113 ± 8,90 0,61 110 ±7,26  89,5 ± 9,09 91,9 ± 7,96 0,84 90,7 ± 6,09 0,06 0,83 

  Octanoyl (µg/L) 27,7 ± 3,57 24,0 ± 3,25 0,40 25,8 ± 2,65  26,0 ± 3,32 26,6 ± 2,91 0,88 26,3 ± 2,23 0,82 0908 
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Moyennes arithmétiques (±SEM) des concentrations en métabolites selon le statut pondéral (IOTF avec surpoids et obèse regroupés) et l’âge 

médian (< 15 ans, ≥ 15 ans) mesurés par l’analyse de covariance (ANCOVA). * Modèles ajustés pour le sexe, la consommation d’alcool 

(oui/non), le tabagisme (oui/non) et l’activité physique (continue). Le test de différence selon le statut pondéral a été effectué en utilisant le 

logiciel SAS PROC GLM LSMEANS PDIFF. La comparaison des concentrations moyennes en métabolites selon l’âge médian (< 15 ans, ≥ 15 

ans) a été effectuée en utilisant l’analyse de covariance (ANCOVA) par la procédure PROC GLM.  

Abréviations: AAA, Acide aminé aromatique, BCAA : Acide aminé à chaîne branchée; CV, cardiovasculaire; HDL-cholésterol, high density 

lipoprotein cholésterol; HOMA1-IR, homeostatic model assessment 1 of insulin resistance; IOTF, International Obesity Task Force; TG, 

Triglycérides. 
. 
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Tableau 6: Moyennes ajustées* (± Écart-type) des concentrations de facteurs de risque 

cardiométaboliques (CMD) et de métabolites selon le sexe 

 Filles  

(n=47) 

Garçons 

(n=44) 
P 

Age (ans)** 14,1 ± 0,22 14,4 ± 0,22 0,45 

IMC z-score** 1,48 ± 0,15 1,27 ± 0,15 0,32 

    

Facteurs de risque CMD    

Glycémie à jeun, mmol/l 4,97 ± 0,05 5,29 ± 0,05 <0,001 

Insulinémie à jeun, pmol/l 120 ± 12,0 97,8 ± 12,5 0,19 

HOMA1_IR 3,86 ± 0,40 3,32 ± 0,42 0,34 

HOMA2_IR 2,19 ± 0,21 1,81 ± 0,22 0,19 

TG, mmol/l 1,15 ± 0,08 0,88 ± 0,08 0,02 

HDL-C, mmol/l 1,19 ± 0,04 1,21 ± 0,04 0,77 

TG/HDL  1,07 ± 0,10 0,76 ± 0,11 0,03 

    

BCAA 45,7 ± 1,16 47,8 ± 1,21 0,18 

  Valine  25,7 ± 0,73 26,3 ± 0,76 0,53 

  Isoleucine  6,08 ± 0,37 6,68 ± 0,39 0,25 

  Leucine  13,9 ± 0,35 14,9 ± 0,36 0,06 

    

AAA 20,6 ± 0,37 20,3 ± 0,39 0,61 

  Phénylalanine  9,07 ± 0,18 9,14 ± 0,19 0,77 

  Tyrosine  11,5 ± 0,25 11,1 ± 0,26 0,34 

Autres acides aminés    

  Acide glutamique  4,87 ± 0,27 5,69 ± 0,28 0,03 

  Arginine   14,9 ± 0,47 14,3 ± 0,49 0,35 

  Methionine  4,39 ± 0,13 4,36 ± 0,14 0,86 

Acylcarnitines    

  Acetyl  1343 ± 68,9 1553 ± 71,8 0,03 

  Butyryl  32,2 ± 5,71 41,5 ± 5,71 0,22 

  Carnitine  8011 ± 218 9043 ± 227 0,001 

  Glutaryl  10,9 ± 0,59 13,9 ± 0,61 <0,001 

  Hexanoyl  8,97 ± 0,45 10,4 ± 0,47 0,02 

  Isobutyryl  19,5 ± 1,27 22,1 ± 1,33 0,15 

  Propionyl  91,2 ± 5,93 110 ± 6,19 0,02 

  Octanoyl  21,9 ± 2,16 29,6 ± 2,26 0,01 

* Modèles ajustés pour l’âge (continue), la consommation d’alcool (oui/non), le tabagisme (oui/non) et 

l’activité physique (continue). ** non ajustées. P; ANCOVA par PROC GLM. Abréviations : AAA, 

Acide aminé aromatique, BCAA : Acide aminé à chaîne branchée, IOTF, International Obesity 

Taskforce. 
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Tableau 7: régression linéaire ajustée* des concentrations standardisées des métabolites pour 

une augmentation d’un écart type du z-score d’IMC, selon le sexe 

 Coefficient beta par augmentation (1 écart-type) du z-score d’IMC 

(IC 95%) des métabolites  

 Garçons 

(n = 44) 

Filles  

(n = 47) 

BCAA -0,05 (-0,37 - 0.28) 0.45 (0,19 - 0,71) 

  Valine  0,02 (-0,31 - 0,35) 0,47 (0,20 - 0,74) 

  Isoleucine  -0,08 (-0,43 - 0,27) 0,09 (-0,19 - 0,38) 

  Leucine  -0,11 (-0,41 - 0,19) 0,41 (0,15 - 0,68) 

   

AAA 0,11 (-0,19 - 0,41) 0,31 (0,02 - 0,61) 

  Phénylalanine  0,01 (-0,25 - 0,26) 0,41 (0,12 - 0,70) 

  Tyrosine  0,15 (-0,17 - 0,47) 0,16 (-0,13 - 0,47) 

Autres acides aminés   

  Acide glutamique  0,61 (0,34 - 0,88) 0,31 (0,04 - 0,58) 

  Arginine  0,03 (-0,27 - 0,34) -0,08 (-0,40 - 0,24) 

  Methionine  0,04 (-0,29 - 0,37) 0,09 (-0,21 - 0,39) 

Acylcarnitines   

  Acetyl  0,09 (-0,3 - 0,50) 0,22 (0,04 - 0,41) 

  Butyryl  -0,23 (-0,66- 0,21) 0,15 (-0,06 - 0,37) 

  Carnitine  0,39 (0,08 - 0,71) 0,45 (0,21 - 0,68) 

  Glutaryl  -0,23 (-0,58 - 0,11) -0,04 (-0,27 - 0,19) 

  Hexanoyl  -0,13 (0,53 - 0,27) 0,21 (-0,01 - 0,43) 

  Isobutyryl  -0,19 (-0,57 - 0,19) 0,11 (-0,12 - 0,35) 

  Propionyl  0,19 (-0,13 - 0,50) -0,08 (-0,37 - 0,21) 

  Octanoyl  -0,47 (-0,85 - -0,09) 0,08 (-0,13 - 0,29) 

*Modèles ajustés pour l’âge (continue), la consommation d’alcool (oui/non), le tabagisme 

(oui/non) et l’activité physique (continue). Abréviations : AAA, Acide aminé aromatique, 

BCAA : Acide aminé à chaîne branchée, IOTF, International Obesity Task Force 
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Chapitre 5. Discussion 

5.1 RÉSUMÉ DES RÉSULTATS ET EXPLICATIONS BIOLOGIQUES 

Nos résultats ont révélé des prévalences élevées de surpoids (37,4%) et d’obésité (16,5%) 

chez les adolescents de la Polynésie française. Ces données concordent avec celles trouvées 

dans l’étude de Daigre et al (3). L’obésité était plus prévalente chez les filles. En effet, les 

changements hormonaux liées à la puberté et l’âge plus précoce de survenue de la puberté 

pourraient expliquer cette différence (145). D’ailleurs, dans notre échantillon 96% des filles 

étaient déjà pubères. 

En considérant la population d’étude dans sa globalité, notre analyse de profilage 

métabolique ciblé suggère que, comparativement aux sujets de poids normal, les sujets en 

surpoids et obèses avaient des concentrations plus élevées en deux BCAA (valine et 

isoleucine), un AAA (phénylalanine), en acide glutamique et en carnitine (C0). Ces résultats 

concordent avec ceux trouvés chez les adultes (10, 146) (cf. revue de la littérature).  

Pour les jeunes, les résultats dans la littérature sont contradictoires. Des études ont montré 

une association négative ou absence d’association entre ces acides aminés et le statut 

pondéral (16-18). Alors que Mc Cormak et al., dans leur étude auprès des jeunes d’âge moyen 

de 13 ans (8 à 18 ans), ont montré que l’obésité a été significativement associée aux 

concentrations plasmatiques en BCAA (19). De même, Butte et al., dans leur étude auprès 

des enfants et adolescents d’âge moyen de 11 ans (4 à 19 ans), les concentrations en BCAA, 

AAA et acylcarnitines à courtes et moyennes chaînes étaient associées à l’obésité et cette 

association persistait après ajustement pour l’âge, le sexe, et le stade pubertaire de Tanner 

(147).  

L’étude de l’effet modifiant de l’âge sur l’association entre les marqueurs métaboliques et 

l’obésité a révélé une interaction statistiquement significative seulement pour la 

phénylalanine. Cependant, la stratification selon les deux tranches d’âge a montré une 

divergence des résultats avec des associations présentes chez le groupe < 15 ans et l’absence 

d’association dans le groupe d’âge ≥ 15 ans. Les concentrations en acides aminés et leurs 

métabolites étaient similaires dans les deux groupes d’âge. Dans notre étude la stratification 

était basée sur la valeur médiane pour substituer au stade pubertaire ou encore mieux à des 
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données plus objectives telles que les dosages hormonaux notamment l’IGF1 (148). Bien que 

la limite d’âge ne reflète pas objectivement le statut clinique et hormonal de nos participants, 

elle demeure un moyen d’estimation et nous permet d’avoir un aperçu sur certaines 

particularités métaboliques à cette tranche d’âge.  

L’analyse plus détaillée des données de la littérature permet les constatations suivantes. 

Premièrement, les études qui ont obtenu des résultats similaires à ceux trouvés chez les 

adultes renfermaient des enfants et des adolescents avec des tranches d’âge allant de 4 à 19 

ans incluant ainsi des sujets à différents niveaux de maturation sexuelle. Cependant, les 

études de Mihalik et al. ainsi que Michaliszyn et al., ayant abouti à des résultats contraires, 

se sont intéressées uniquement aux adolescents d’âges moyens de 13 à 14 ans (l’intervalle 

d’âge n’a pas été mentionné dans ces études) (16, 17). De plus, ils ont comparé des jeunes de 

poids normal à des obèses normoglycémiques et obèses dysglycémiques. Ces trois groupes 

montraient des différences d’âge et de stade pubertaire. Dans la première étude, les sujets de 

poids normal avaient une moyenne d’âge de 13 ± 0,23 ans et les proportions de stade 

pubertaire de Tanner étaient de 69% (stade II et III) et 31% (stade IV et V) alors que les 

obèses diabétiques avaient une moyenne d’âge de 15,3 ± 1,8 et les proportions de stade 

pubertaire étaient de 6% (stade II et III) et 94% (stade IV et V) (16).  

Mc Cormak et al. ont rapporté une corrélation positive entre les concentrations en BCAA et 

le z-score d’IMC (Rho= 0,27, P = 0,03, en considérant toute la population) (19). Cette 

association persistait chez les enfants prépubères ou aux stades précoces de la puberté 

(Spearman's Rho= 0,59, P = 0,004 pour ceux aux stades de Tanner I et II). Cependant, ils 

n’ont pas rapporté de données sur les autres stades (19). Ces constatations ainsi que nos 

résultats convergent vers un effet modifiant possible du stade de maturation pubertaire sur la 

relation entre le statut pondéral et les marqueurs métabolomiques. En effet, l’augmentation 

de la sécrétion de l’hormone de croissance (GH ; growth hormon) et les changements du 

métabolisme protéique durant la puberté peuvent interférer avec la dynamique des BCAA au 

niveau des cellules musculaires. Une étude de 1996 explorant les changements du 

métabolisme protéique durant la puberté auprès des enfants en bonne santé et de poids normal 

a révélé une diminution de l’effet protéolytique de l’insuline durant cette phase et ainsi une 

diminution de la protéolyse et l’oxydation des protéines (142). Les auteurs suggèrent que le 

taux de l’IGF1 augmenté pourrait jouer un rôle sur la régression du catabolisme protéique. 
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Cependant, dans cette même étude, la synthèse protéique restait inchangée durant la puberté 

comparativement aux sujets prépubères et aucune différence de la concentration en BCAA, 

phénylalanine et alanine entre les groupes prépubères et pubères n’a été notée. Ceci concorde 

avec les résultats des autres études (18, 19). En plus, dans l’étude de McCormak et al. le taux 

de l’IGF1 n’étant pas associé aux concentrations en BCAA, les auteurs suggèrent que l’effet 

de la suralimentation et l’excès d’apport en BCAA dépassent celui des changements 

métaboliques associés à la puberté et la croissance (19). Cependant, une étude similaire à la 

présente réalisée par notre groupe auprès de 273 enfants et adolescents (9-17 ans) Cris de la 

Baie James et comparant les jeunes âgés de moins de 15 ans et plus que 15 ans, a révélé des 

concentrations significativement plus élevées en valine, leucine, phénylalanine, tyrosine, 

acide glutamique, butyrylcarnitine, glutarylcarnitine et propionyl carnitine dans le groupe 

d’âge < 15 ans comparativement à celui ≥ 15 ans (P <0,001-0,02) (Lucas et al., résultats non 

publiés). Par contre, une étude datant des années 60 comparant 15 sujets de sexe masculin 

prépubères, pubères et adultes, a révélé des concentrations plus élevées en valine, isoleucine, 

phénylalanine et méthionine chez les pubères et adultes jeunes, comparativement aux 

prépubères et adultes (149). Cette étude a montré également que l’excrétion urinaire de la 

dehydroepiandrosterone (DHEA) était significativement et positivement corrélée aux 

concentrations de valine, de leucine, d’isoleucine, de la proline, de phénylalanine et de 

méthionine. L’excrétion urinaire de la testostérone et de la 17-cétostéroide était 

significativement et positivement corrélée aux concentrations de leucine, d’isoleucine, et de 

phénylalanine. D’autres études comportant un plus grand nombre de participants et de 

puissance plus élevée s’avèrent nécessaires pour étudier l’effet modifiant du stade pubertaire 

et plus précisément des changements hormonaux de l’association entre ces marqueurs 

métaboliques et le statut pondéral chez les adolescents.  

En plus de l’IGF1 qui reflète la sécrétion de la GH, le rôle des hormones sexuelles dans les 

changements métaboliques observés a été évoqué dans certaines études, mais il n’est pas 

largement exploré (142, 150, 151). Des études à l’aide de modèles de souris transgéniques 

ont montré que les œstrogènes augmentent l’insulinosensibilité et diminuent l’accumulation 

des lipides (150). Également l’effet anabolique de la testostérone est bien établi (152). 

Finalement, une étude auprès de 82 adolescents obèses basée sur l’analyse en composantes 

principales et des modèles de régression linéaire multiple a révélé que le HOMA-IR était 
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corrélé aux taux des BCAA chez les garçons, mais pas chez les filles (150). En plus, les 

concentrations en BCAA, acylcarnitines C3 et C5 étaient significativement plus élevés chez 

les garçons que chez les filles. Dans cette étude, l’association entre les BCAA et le z-score 

d’IMC n’a pas été explorée. Dans notre étude, le manque d’effectifs (seulement 3 garçons 

obèses) limite notre possibilité d’analyse et l’association entre les concentrations en 

métabolites et le z-score d’IMC était positive seulement avec l’acide glutamique et la 

carnitine chez les garçons. Par contre l’étude chez les filles, dont 96% (45/47) sont pubères, 

a montré une association positive avec la valine, l’isoleucine, la phénylalanine, l’acide 

glutamique et la carnitine. Ce résultat pourrait être expliqué par le fait que la ménarche 

marque le dernier stade de la puberté (correspondant au stade V de Tanner) alors que le pic 

de croissance survient plus tôt (153). Une étude auprès de 192 filles en bonne santé a montré 

que l’âge moyen de la ménarche était de 13,47 ± 0,10 ans alors que le pic moyen de la vitesse 

de croissance était de 12,14 ± 0,14 ans (154). Une autre étude auprès des filles sportives a 

révélé que le gain en densité osseuse minérale était maximal aux alentours du stade III de 

Tanner et le rapport IGF1/IGFBP3 (Insulin like growth factor binding protein 3) a été associé 

à la densité osseuse minérale durant cette période (155). 

Certains auteurs expliquent l’absence de l’association positive entre les marqueurs 

métaboliques et l’obésité et le développement de DT2 chez les adolescents à une exposition 

chronique moindre aux apports alimentaires excessifs ou de mauvaise qualité. À un stade de 

début, les acides aminés ont un effet stimulant sur l’expression génique des cellules 

pancréatiques β, mais une exposition chronique entraîne des effets délétères qui apparaissent 

à l’âge adulte (17). Ils ont relié ainsi les concentrations basses en AA, observées chez les 

jeunes obèses par rapport à ceux de poids normal, à une diminution de la protéolyse et une 

augmentation de la synthèse protéique induites par l’hyperinsulinémie. 

Dans le groupe d’âge < 15 ans, on a noté une association négative entre les concentrations 

plasmatiques en octanoyl (acylcarnitine à chaine moyenne) et le z-score de l’IMC. En 

considérant l’échantillon total, l’association était négative mais non significative. Bien que 

plusieurs études chez les adultes ont montré des taux plus élevés chez les obèses, cette 

association a été décrite précédemment chez une population d’adultes (18 à 55ans) (134, 

156). Butte et al. ont également rapporté des concentrations plus faibles d’acylcarnitines à 

longues chaines chez les enfants (âge moyen 11 ans) (135). Ils suggèrent que ces 
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changements sont liés à une réduction du catabolisme des acides gras et non à un apport 

excessif en acides gras ou une altération de la -oxydation (135). 

Finalement, dans notre population on note une forte association entre l’obésité et l’acide 

glutamique et cette association persistait même dans le groupe d’âge ≥ 15 ans. Ces taux 

élevés pourraient être associés, en plus du catabolisme des BCAA, à la consommation de 

poisson, riche en acide glutamique (157). Cette consommation bien qu’elle soit plus faible 

qu’auparavant, demeure encore élevée surtout dans les îles Australes avec un pourcentage 

de consommation quotidienne de poissons plus élevée chez les jeunes de Rapa (37%), suivis 

par ceux de Raivavae (13 %) et Tubuai (14 %), et ceux de Papeete (4%) (143). L’absence de 

valeurs dans d’autres populations et la variabilité des plateformes d’analyse limitent la 

comparaison des concentrations en acide glutamique chez les adolescents de la Polynésie 

française par rapport aux autres populations.  

5.2 VALIDITÉ INTERNE 

5.2.1 Biais de sélection 

Contrairement aux adolescents des îles Australes et vu le manque d’une base de données 

regroupant les adolescents d’origine Australe vivant à Papeete, l’échantillon de Papeete a été 

collecté de façon non aléatoire, mais de proche en proche et en interrogeant les adultes ayant 

participé à l’étude (143). L’analyse des caractéristiques de notre population d’étude 

(résultats; tableau 2) a révélé que les adolescents d’origine rurale représentent 86,6% de la 

totalité de notre population d’étude et 93,3% des obèses. Cette collecte non aléatoire pourrait 

alors être une source de biais de sélection sous-estimant la proportion d’obésité. Mais 

finalement, les adolescents d’origine urbaine ne représentent que 13% de la population 

d’étude, donc ont peu de répercussions.  

Le taux de participation pour les adolescents vivant dans les îles Australes a été estimé à 78% 

ce qui est considérable. Parmi les 117 adolescents recrutés dans l’étude primaire, 26 ont été 

exclus dans notre étude, pour manque de données complètes sur les mesures 

anthropométriques ou absence de prélèvements à jeun ou absence d’échantillon sanguin 

nécessaire pour l’analyse des métabolites. Ce taux d’exclusion de 22% (11% dans les îles 

Australes et 57% à Papeete) est source de biais de sélection, suggérant une possible sous-
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estimation de la proportion d’obésité au sein de notre population d’étude et par la suite une 

sous-estimation de l’association étudiée. 

5.2.2 Biais d’information  

Le poids et la taille ont été mesurés par des personnes expérimentées. L’exactitude a été 

assurée par des mesures répétées. Le statut pondéral a été déterminé en se basant sur les 

valeurs seuils de l’IOTF qui est considérée la plus spécifique selon la littérature et la plus 

utilisée en recherche. Néanmoins, cette mesure demeure subjective et ne reflète pas d’une 

manière fidèle le contenu en matières grasses du corps humain. La population de la Polynésie 

française a ses caractéristiques génétiques et une prévalence élevée d’obésité. Aucune étude 

n’a été élaborée pour valider des classifications utilisées au sein de cette population. Daigre 

et al. avaient recours dans leur étude à trois classifications ; celle de l’IOTF, l’OMS et une 

classification adaptée à la population française. Dans cette étude les prévalences d’obésité et 

surpoids étaient plus faibles selon la classification de l’IOTF, mais il n’y avait pas d’étude 

de spécificité/sensibilité (3). Ceci pourrait engendrer un biais de mesure non différentiel. 

Notre étude secondaire de l’interaction en fonction des tranches d’âges ne permet pas de 

refléter d’une façon fidèle le statut pubertaire des adolescents et par la suite l’état 

métabolique. La présence de filles ayant eu déjà la ménarche au sein du groupe d’âge < 15 

ans, appui cette hypothèse. Mais l’absence de données exactes sur le statut pubertaire ne 

permet pas de savoir le sens du biais de mesure.  

Quant à nos variables dépendantes, la validation de notre technique d’analyse a montré une 

excellente performance. La reproductibilité variait de 5,2% à 10,9% pour les acides aminés 

et de 5,0% à 19,5% pour les acylcarnitines. L’exactitude variait de 0,5% à 13,9% pour les 

acides aminés. 

Nos prélèvements sont tous à jeun ce qui minimise le biais de mesure.  

5.2.3 Biais de confusion  

Plusieurs facteurs potentiellement confondants de l’association entre les marqueurs 

métaboliques et le statut pondéral ont été exposés dans la littérature. Dans notre étude on a 

inclus les plus rapportés tels que le sexe, l’âge, le tabac, l’alcool et l’activité physique. 

L’apport alimentaire demeure un facteur potentiel. L’apport énergétique a été mesuré dans 
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l’étude source, mais nous avons choisi de ne pas l’inclure étant donné son absence d’effet sur 

la relation entre le statut pondéral et les marqueurs métaboliques. Cette absence d’effet peut 

s’expliquer en partie par un possible biais d’information, tel que rapporté dans l’étude 

source : « Bien que dans le cadre de notre étude, nous ayons effectué un travail préliminaire 

d’exclusion des sous-déclarants et sur-déclarants potentiels, notre approche a été peu 

conservatrice afin de ne pas perdre une proportion trop grande de notre échantillon. Il se peut 

donc qu’une partie des participants considérés comme en « carence énergétique » ait tout 

simplement sous-estimé ses ingérés (cf. le biais de mémoire, la désirabilité sociale...). De la 

même façon, une proportion indéterminée de personnes considérées comme en « excès 

énergétique » a possiblement sur-déclaré ses consommations. » (143).  

Le recours à une population génétiquement homogène réduit la confusion liée aux 

variabilités génétiques. Le stade pubertaire ou le taux plasmatique de l’IGF-1 ont été 

également suggéré comme facteur confondant (158). Néanmoins, on ne dispose pas de 

données à cet égard. 

Les variables confondantes utilisées n’ont pas révélé un changement de la nature de notre 

association.  

5.2.4 Puissance  

La faible taille d’échantillon constitue la faiblesse majeure de notre étude. Dans notre étude, 

la puissance de détection d’une association entre les BCAA et le statut pondéral a été estimée 

à 72%. Elle est de 82% pour les AAA.  Bien que la puissance est supérieure à 80% pour 

certains acides aminés, la taille de l’échantillon nous empêche de détecter l’association avec 

d’autres acides aminés décrits comme associés à l’obésité dans la littérature. Cette puissance 

limitée affecte notre étude d’interaction en fonction de groupes d’âge et l’étude de notre 

association selon le sexe. Ce qui nous mène à considérer nos résultats avec précaution. 

5.3 CONSIDÉRATIONS STATISTIQUES 

La nature transversale du devis de l’étude constitue une limite considérable pour montrer le 

sens du lien de causalité entre le statut pondéral et les concentrations en métabolites. 

Le recours à des comparaisons multiples et notamment les analyses en sous-groupes entraîne 

une inflation du risque d’erreur alpha. D’autre part, le recours à des analyses en sous-groupes 
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et à l’ajustement pour plusieurs variables avec une taille d’échantillon faible entraîne une 

perte de puissance de nos analyses. Ces limites d’analyses devaient être prises en 

considération dans l’interprétation de nos résultats. 

5.4 VALIDITÉ EXTERNE  

Notre étude est basée sur une population ayant ses particularités génétiques et 

environnementales. Cette population est en majorité d’origine rurale avec sous présentation 

des adolescents urbains. Ces particularités ne permettent pas la généralisation des résultats à 

d’autres populations.  

Bien que notre étude eût plusieurs limites, elle se caractérise par certaines forces, notamment 

le recours à une technologie de pointe avec une technique ciblée caractérisée par sa 

sensibilité, son exactitude et sa précision. De plus, notre étude est basée sur une population 

génétiquement homogène, d’origine Australe, ce qui limite l’interférence des facteurs 

génétiques sur le métabolome de notre population. 
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Chapitre 6. Conclusion 

Notre étude a révélé une association positive entre des marqueurs métaboliques et le statut 

pondéral chez les adolescents. Cependant, cette association n’est pas constante chez les 

adolescents. La stratification en fonction des groupes d’âge a révélé l’absence d’association 

entre les BCAA (la valine et la leucine) et les AAA (la phénylalanine) et le statut pondéral 

chez les adolescents les plus vieux (groupe d’âge 15-17 ans). Ces différences reliées à l’âge 

pourraient expliquer la discordance des résultats notés dans les études précédentes auprès 

des adolescents. 

Il est bien évident que des études plus larges et plus approfondies incluant d’autres variables 

notamment les facteurs hormonaux sont nécessaires pour confirmer nos résultats. Mais nos 

résultats suggèrent que les changements métaboliques et en particulier l’augmentation de 

l’anabolisme lié à la croissance durant cette période de vie pourraient modifier la nature de 

l’association entre les marqueurs métaboliques et le statut pondéral chez les adolescents.  

L’étude approfondie de l’association entre ces marqueurs métaboliques et le statut pondéral, 

incluant d’éventuels facteurs modifiants, tel que l’hormone de croissance et les hormones 

sexuelles, permettrait de mieux comprendre l’interaction obésité et changements du 

métabolisme de base durant la période pubertaire. En effet, en plus du métabolisme protéique, 

cette phase de vie est caractérisée entre autres par l’apparition d’une IR et une 

hyperinsulinémie transitoires (141, 159). Ceci permettrait par la suite de cibler les marqueurs 

métaboliques associés à l’obésité durant cette phase de vie et ainsi l’identification des sujets 

à plus haut risque de complications métaboliques de l’obésité. 
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