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Conflits d’intérêts

Aucun: chargée de mission à la HAS pour l’écriture des recommandations de 
bonne pratiques 

Partie médicale 2022

Partie chirurgicale 2024



Place actuelle des traitements dans la prise en 
charge globale
les analogues du GLP1



Prise en charge médicamenteuse (AE)



Analogue du GLP1 liraglutide injection quotidienne

Liraglutide n=360

Orlistat n=95

Critères primaires de jugement:
- Perte de poids 
- Tolérance 

Placebo n=95

Prescription d’une LFD (30%) et déficit 
calorique de 500kcal/j + AP

Perte de poids significative et dose dépendante Suivi à 3 ans

Le roux et al lancet 2017Astrup et al Lancet 2009



Saxenda 

Kushner obesity 2020; Rubino et al jama 2020

IMC>30 ou >27 avec altérations métaboliques
Début de dose à 0,6/j sous cutané pdt 1 semaine 
Montée de dose toutes les semaines : 1,2; 1,8; 2,4; 3mg

Surveillance tolérance (nausées, vomissement)
Apports alimentaires
Perte de poids 
Évolution des altérations métaboliques 

Le traitement doit être interrompu après 12 semaines si les patients n'ont pas perdu au moins 5 
% de leur poids initial.

PRIX: entre 180 et 250 euros / mois selon pharmacie 



Analogue du GLP1 semaglutide: 68 semaines

Semaglutide 2,4 
n=1306

Critères primaires de jugement:
- Perte de poids 
- Nombre de personnes atteignant 

5% de perte de poids

Wilding et al NEJM 2021

Placebo n=655

Prescription d’une LFD (30%) et déficit 
calorique de 500kcal/j + AP

 TT (-9.42 cm); Amélioration qualité de vie
 Hba1c, Amélioration du bilan lipidique,  TA



Analogue du GLP-1 semaglutide: arrêt de TT

Kushner obesity 2020; Rubino et al jama 2020

Dégradation de la qualité de vie 
avec la reprise de poids



Semaglutide wegovy

Juillet 2022

Dec 2022



Semaglutide: wegovy: Accès précoce

Estimation N total : 9500 patients ayant démarré le traitement

HTA: 57%

SAS: 64%

MCV: 10%

245 EI déclarés (91% digestifs)
Dont 22 EI graves (6 troubles hépato-
biliaires, 3 troubles psychiatriques)

% d’arrêt de traitement: ? (1,6% 
déclarés=48 patients)
Perte de poids?
Facteurs associés à la perte de poids?



Analogue du GLP1: rupture de stock



Effets secondaires des analogues du GLP1

Nausées
Vomissements

Lithiase 
vésiculaires

Juillet 2023

Oct 2023

Cohorte 1: 240,618 patients en surpoids ou
Obésité sous aGLP1 ou autres TT obésité
Cohorte 2: 1,589,855 patients avec DT2



Perspectives 
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Oral semaglutide 50mg/j : 68 semaines étude OASIS

Knopp et al Lancet 2023

Semaglutide 50mg 
n=334

Placebo n=333

Escalade de dose de 3, 7, 14, 25, 50 mg
Prescription d’une LFD (30%) et déficit calorique 
de 500kcal/j + AP

Patients IMC>30kg/m² ou 27 avec altérations 
métaboliques, MAIS moyenne 37kg/m²

Outcome I aire: % perte de poids et % de patients avec 
>5% de perte de poids

Efficacité similaire avec la forme injectable

Agoniste GLP1R + 
facilitateur d’absorption (SNAC)
Prise orale quotidienne



Double analogue du GLP-1 – GIP : tirzepatide 

Tirzepatide 5 n=630

Placebo n=640

72 semaines de suivi

Critères primaires de jugement:
% de perte de poids et nombre de patients 
ayant perdu 5% du poids à 72 semaines

Tirzepatide 10 n= 630

Tirzepatide 15 n=630

IMC> 30 ou > 27 avec comorbidités

Jastreboff et al NEJM 2022

Conseils diététiques et déficit calorique 
de 500kcal/j + AP

Doses augmentées progressivement



Tirzepatide suivi plus long

Tirzepatide 15 n=670

Placebo n=335

36 semaines de suivi
Critères primaires de jugement:
Changement de poids entre 36 et 88 semaines 

Tirzepatide 15 n=335

IMC> 30 ou > 27 avec comorbidités

Aronne et al JAMA 2023

Conseils diététiques et déficit calorique 
de 500kcal/j + AP

Doses augmentées progressivementPoursuite 88 semaines au total



Tirzepatide en pratique

Pays ou tirzépatide a été lancé dans les deux indications DT2 et obésité : l’Allemagne, le UK, Les Emirats 

Arabes Unis, L’Arabie Saoudite, les US. 

Lancé dans l’indication DT2 en Suisse, Australie et en Pologne

Études de morbi mortalité CV en cours

15 000 patients NCT05556512

Phase 3, RCT, double-blind, placebo-controlled, 
multicenter, parallel-group trial



Tirzepatide en pratique

Pays ou tirzépatide a été lancé dans les deux indications DT2 et obésité : l’Allemagne, le UK, Les Emirats 

Arabes Unis, L’Arabie Saoudite, les US. 

Lancé dans l’indication DT2 en Suisse, Australie et en Pologne

Études de morbi mortalité CV en cours

15 000 patients NCT05556512

Phase 3, RCT, double-blind, placebo-controlled, 
multicenter, parallel-group trial

RCT
DT2
Prévention II aire



3 analogues GLP-1–GIP–glucagon R: Retatrutide

Retatrutide 1 n=69

Retatrutide 12 n=62

48 semaines de suivi

Critères primaires de jugement:
% de perte de poids à 24 semaines
II aire: % de perte de poids à 48 semaines

Retatrutide 4 n=33

Retatrutide 8 n=34

IMC> 30 ou > 27 avec comorbidités

Jastreboff et al NEJM 2023

Pas de restriction calorique mais sessions de 
conseils diététiques + AP

Doses augmentées progressivement

Placebo n=70
IMC moyen initial autours de 37



3 analogues GLP-1–GIP–glucagon R: Retatrutide

Jastreboff et al NEJM 2023

Vs sema

Vs tirze

Critères Iiaires
Réduction du TT (-6,5cm à -19cm vs -2,5 sous placebo)
Perte de poids plus importante chez les patients dont IMC>35kg/m² vs <
Amelioration des PAS, PAD (30% arretent 1 tt à la dose de 12mg, Hba1c, glycémie, 
insulinémie, bilan lipidique
72% de patients avec pre-diabète reviennent à un état de NGT



Amyline 

AMYLINE GLP1

CAGRISEMA

CAGRILINTIDE

CAGRILINTIDE - Phase 2 
Combinaison CAGRI-SEMA 2.4/2.4 - début Phase 3
AMYCRETINE – co-agoniste Amyline-R/GLP1-R – Phase 1

Amylin est une hormone pancréatique sécrétée par 
la cellule β-cell (co-sécrétée avec insulin en réponse
aux apports alimentaires)
>>> signalise la satiété et joue sur les regions 
homeostatic et hédonique cérébrales, ralentie la 
vidange gastrique et abolie la réponse la réponse
post prandiale du glucagon

-10% dose max



Cagrilintide + semaglutide dans obésité

Lau DCW, Erichsen L, Francisco AM, Satylganova A, le Roux CW, McGowan B, Pedersen SD, Pietiläinen KH, Rubino D, Batterham RL. Once-weekly cagrilintide for weight management in 

people with overweight and obesity: a multicentre, randomised, double-blind, placebo-controlled and active-controlled, dose-finding phase 2 trial. Lancet. 2021 Dec 11;398(10317):2160-

2172. doi: 10.1016/S0140-6736(21)01751-7. Epub 2021 Nov 16.

• Co-Administration hebdomadaire  Cagrilintide 2,4 + Semaglutide 2,4 (combinaison de TTT) 

Phase 1b Obésité

Sema 2,4

CagriSema 2,4/2,4

N=96
Phase 3 Obésité débutée 2023 (REDEFINE)



Conclusions 
- Améliorations des connaissances physiopathologiques 

- Peptides impliqués dans la régulation pondérale et satiété

-   Développement de nombreuses molécules et certaines en phase I, II ou III 

Les analogues du GLP1 ont démontré les bénéfices en terme 
- Perte de poids
- Amélioration métabolique 
- Amélioration du MACE en prévention Iiaire 

- En attente: 
- Étude médicoéconomique avec la balance prix du médicaments vs. Couts en 

santé réduits par la réduction du poids et des comorbidités métaboliques

- Nombreuses autres molécules en développement pour le traitement de l’obésité 
(double, triple agonistes, autres)
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