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Origine développementale des maladies métaboliques 
complexes de l’adulte  
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DOHAD: origine développementale des pathologies 
métaboliques complexes 
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Le petit poids de naissance, un facteur de risque de 
maladies métaboliques  

Odds ratio Poolé: 
1,32 

Meta analyse: Risque de DT2 en cas de PN< 2500g 

Harder, 2007 
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Rôle clé d’une insulinorésistance d’apparition précoce  

Flanagan, 2000 

2 
3 
4 
5 
6 
7 

< 3195 3195-3540 3540-3885 > 3885 SI
 (x

10
-4

/m
n/

pm
ol

) 

Poids de naissance (g) 

Sensibilité à l'insuline 
(minimal model) 

Jaquet, 2000 

* 

* p<0.05 

p=0.03 



La croissance de rattrapage 
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Poids de naissance, croissance précoce et 
risque cardiovasculaire à l’âge adulte 

BMI 11yr (kg/m2) 

Index pondéral de 
naissance 

 (kg/m3) 
< 15.5 < 16.5 < 17.5 > 17.5 

< 25 2.7 3.3 3.7 5.3 

< 27 1.5 3.2 4.0 2.7 

< 29 2.2 1.6 1.8 3.2 

> 29 1.0 1.7 1.5 1.9 

Eriksson, BMJ 1999 

Hazard ra(os for death from coronary heart disease  
3641 Finish men born 1924‐33 
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Eriksson, BMJ 1999 

Poids de naissance, croissance précoce et 
risque cardiovasculaire à l’âge adulte 

Croissance IMC 
Autour de la moyenne à partir de 7 ans 

Gain d’IMC 
pendant les 

années de vie 
premières 



Croissance de rattrapage et sensibilité à 
l’insuline  

•  La croissance de rattrapage joue un rôle dans l’apparition de 
l’insulinorésistance favorisant elle-même le risque de maladies 
métaboliques 

•  Cohorte Haguenau: Sujets jeunes (âge moyens: 22 ans) 
•  Parmi les sujets nés RCIU, la sensibilité à l’insuline était d’autant 

plus diminuée que la croissance de rattrapage avait été intense 

Jaquet, Diabetologia 2005 
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Diminution de la sensibilité à l’insuline: un 
phénomène précoce  

Mesure de la sensibilité à l’insuline par clamp euglycémique 
hyperinsulinémique chez des enfants de 8 à 10 ans 

Veening et al, JCEM, 2002 
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Croissance de rattrapage et tissu adipeux 

Rattrapage 
 > 0.67 SDS  0-2 

yr 

Pas de 
changement Ralentissement p 

266 380 208 
BIRTH 

Weight (SDS) - 0.53 0.01 0.69 <0.005 

Pond Index (kg/m3) 25.6 26.5 27.7 <0.005 

TWO YEARS 

Weight (SDS) 0.86 0.22 - 0.29 <0.005 

BMI (SDS) 0.91 0.04 - 0.62 <0.005 

FIVE YEARS 
Weight (SDS) 0.87 0.22 - 0.29 <0.005 

BMI (SDS) 0.82 0.19 - 0.07 <0.005 
% fat 17.2 15.8 14.7 <0.005 

Waist Circumf. (cm) 54.6 52.7 51.3 <0.005 

ALSPAC 824 full term singletons 

Ong, BMJ 2000 

Croissance de rattrapage 
favorise le gain de masse 

grasse et sa répartition 
tronculaire 



Croissance fœtale et mise en place du risque 
métaboliqe: la cohorte CASyMIR 
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J Clin EndocrinolMetab 2008 93:84027-4032 
 



RCIU: profil métabolique à la naissance 

J Clin EndocrinolMetab 2008 93:84027-4032 
 



Rattrapage initial favorise la répartition de la 
composition corporelle ….. 
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Beltrand et al, plos one, 2009 

• Suivi prospectif. 
• Rattrapage complet à l’âge de 1 an avec IMC comparable entre enfants avec 
et sans RCF 
• Sans excès de masse grasse dans le groupe RCF+ 



…mais laisse un empreinte métabolique !! 
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* p< 0,05 

* 

Concentration sanguines d’insuline et de leptine à l’âge de 1 an chez 49 
enfants nés avec un ralentissement de croissance fœtale et 45 enfants 
témoins  

Beltrand et al, plos one, 2009 



Persistance de l’empreinte 

* p< 0,05 

* 
* 



Gain de masse grasse et IR tôt dans la vie 

Ibáñez L et al. JCEM 2008;93:925-928 

Variation de la masse grasse, de la quantité de masse grasse abdominale et du ratio masse 
grasse/ masse maigre et de la concentration sanguine d’insuline entre l’âge de 2 ans et de 6 

ans chez des enfants nés SGA (n=22) ou AGA (n=29). 



Empreinte persistante dans le métabolisme lipidique 

* p<0.05  **p<0.01 
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Résumé et conclusion 



Origine développementale des maladies métaboliques 
complexes de l’adulte  
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Excés 
Stockage 
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Naissance 1 an 

Envirronnement post 
natal 
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