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Déclaration de conflits d’intérêt

• Invitation à des congrès : NOVONORDISK, FRESENIUS KABI, ELIVIE, ASTEN santé, 

• Interventions et séminaires : GILEAD, MSD



Objectifs pédagogiques

• Connaître la physiopathologie et identifier les cibles thérapeutiques

• Savoir optimiser la prise en charge hygiéno-diététique

• Connaître les options thérapeutiques médicamenteuses, leurs modalités 
d’utilisation

• Connaître les indications et les modalités de la chirurgie bariatrique

• Savoir évaluer l’efficacité de ces thérapeutiques



Concernant les maladies stéatosiques hépatiques : 

1. La MAFLD, la NAFLD et la MASLD sont des hépatopathies stéatosiques métaboliques très 
différentes 

2. L’identification d’une stéatose par imagerie ou par biopsie est un préalable important pour le 
diagnostic de MASLD

3. La MetALD peut se définir par la présence d’une stéatose hépatique associée à au moins un 
facteur de risque cardio-vasculaire et une importante consommation d’alcool (> 60 grammes/ 
jour)

4. Certains traitements comme le methotrexate, l’amiodarone ou l’irinotecan peuvent être 
responsables d’une hépatopathie stéatosique

5. La découverte fortuite d’une stéatose doit conduire à une recherche étiologique et à évaluer la 
sévérité de la fibrose



Réponses

• Concernant les maladies stéatosiques hépatiques : 

1. La MAFLD, la NAFLD et la MASLD sont des hépatopathies stéatosiques métaboliques très 
différentes 

2. L’identification d’une stéatose par imagerie ou par biopsie est un préalable important 
pour le diagnostic de MASLD

3. La MetALD peut se définir par la présence d’une stéatose hépatique associée à au moins un 
facteur de risque cardio-vasculaire et une importante consommation d’alcool (> 60 grammes/ 
jour)

4. Certains traitements comme le methotrexate, l’amiodarone ou l’irinotecan peuvent être 
responsables d’une hépatopathie stéatosique

5. La découverte fortuite d’une stéatose doit conduire à une recherche étiologique et à 
évaluer la sévérité de la fibrose



Anciennes et nouvelles nomenclatures

Canivet CM, et al. Semin Liver Dis. 2024 Feb;44(1):35-42



Hépatopathies stéatosiques

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542
Rinella ME,  et al. Hepatology. 2023 Dec 1;78(6):1966-1986



Facteurs de risque cardiovasculaire dans la MASLD

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542
Rinella ME,  et al. Hepatology. 2023 Dec 1;78(6):1966-1986



Hépatopathies stéatosiques

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542
Rinella ME,  et al. Hepatology. 2023 Dec 1;78(6):1966-1986



Concernant l’épidémiologie de la MASLD : 

1. La prévalence de la MASLD dans le monde se situe à environ 10% 

2. L’obésité et le diabète de type 2 sont les pathologies métaboliques avec le plus d’impact sur 
l’histoire naturelle de la MASLD

3. Environ 60% des patients diabétiques de type 2 présentent une MASLD

4. Environ 30% des patients en situation d’obésité présentent une MALSD

5. Les patients présentant une MASLD sont particulièrement à risque de maladies 
cardiovasculaires et de cancers extra-hépatiques



Réponses
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Prévalence de la MASLD

Younossi ZM, et al. Hepatology. 2023 Apr 1;77(4):1335-1347

Méta-analyse avec MASLD
diagnostiquée soit par
imageries, tests sanguins
non invasif ou élastométrie
(CAP)

92 études incluses soit 9
361 716 sujets (102-8 120
674)

Age moyen de 48,4 ans
(38,30-59,1 ans) et IMC
moyen de 25,8 kg/m2
(22,3-30,4 kg/m2)]



Prévalence de la MASLD

Younossi ZM, et al. Hepatology. 2023 Apr 1;77(4):1335-1347



Prévalence de la MASH

Younossi ZM, et al. Hepatology. 2023 Apr 1;77(4):1335-1347



Obésité dans le monde

GBD 2021. Lancet. 2025 Mar 8;405(10481):813-838

Prévalence du surpoids
et de l'obésité chez les
personnes âgées de 25
ans et plus, par âge et
par sexe, pour 204
pays et territoires, de
1990 à 2021

Surpoids : entre 25 et
30 kg/m2

Obésité : IMC > 30
kg/m2

Prévalence globale prévue en 2050 :
Surpoids  et obésité : 3,80 milliards (95% UI 3,39-4,04) 

Obésité : 1,95 milliards (1,64-2,13)

Prévalence globale en 2021 : 45,1% (44,7–45,4) 
Soit 2,11 milliards (95% UI 2,09-2,13) 



Prévalence de la MASLD en cas de surpoids ou d’obésité

Quek J, et al. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2023 Jan;8(1):20-30

Méta-analyse avec MASLD diagnostiquée soit par imageries, élastométries ou biopsies
Surpoids : entre 25 et 30 kg/m2 ; Obésité : IMC > 30 kg/m2

151 études incluses soit 101 028 sujets



Prévalence de la MASLD en cas de diabète de type 2

En Li Cho E, et al. Gut. 2023 Nov;72(11):2138-2148

Méta-analyse avec MASLD diagnostiquée soit par
imageries, tests sanguins non invasifs,
élastométries ou biopsies

Diabète de type 2 : Hba1c ≥ 6,5%, glycémie à jeun ≥
7 mmol/L, diabète déclaré ou traitements anti-
diabétiques

156 études incluses soit 1 832 125 patients



Prévalence de la MASLD en cas de diabète de type 2

En Li Cho E, et al. Gut. 2023 Nov;72(11):2138-2148



Comorbidités métaboliques de la MASLD

Younossi ZM, et al. Hepatology. 2016 Jul;64(1):73-84

MASLD / 
MASH

Diabète de 
type 2

Obésité

Syndrome 
métabolique

Dyslipidémie

Hyper-
triglycéridémie

HTA

MASLD : 51,34% (95% CI: 41.38-61.20)

MASH : 81,83% (95% CI: 55,16-94,28)

MASLD : 22,51% (95% CI: 17.92-27.89)

MASH : 43,63% (95% CI: 30.28-57.98)

MASLD : 42,54% (95% CI: 30.06-56.05)

MASH : 70,65% (95% CI: 54.64-82.79)

MASLD : 69,16% (95% CI: 49.91-83.46)

MASH : 72,13% (95% CI: 54.59-84.78)

MASLD : 40,74% (95% CI: 30.80-51.50)

MASH : 83,33% (95% CI: 36.87-97.72)

MASLD : 39,34% (95% CI: 33.15-45.88)

MASH : 67,97% (95% CI: 56.31-77.74)



Mortalité de la MASLD

Simon TG, et al. Gut. 2021 Jul;70(7):1375-1382

Etude de cohorte suédoise
incluant des patients avec une
MASLD confirmée par biopsie
(de 1966 à 2017; n = 10568)

Comparaison à la population
générale sur âge, sexe, année
civile et département (n = 49925)

Suivi médian des patients de
14,2 ans



Mortalité de la MASLD

Younossi ZM, et al. Hepatology. 2023 Apr 1;77(4):1335-1347

Méta-analyse avec MASLD diagnostiquée soit par imageries, tests sanguins non invasif ou élastométrie (CAP)

92 études incluses soit 9 361 716 sujets (102-8 120 674)
Age moyen de 48,4 ans (38,30-59,1 ans) et IMC moyen de 25,8 kg/m2 (22,3-30,4 kg/m2)]



Concernant la physiopathologie de la MASLD : 

1. L’insulinorésistance contribue au développement de la MASLD et favorise la progression de la 
maladie

2. Certains polymorphismes génétiques ont été associés à une maladie hépatique plus avancée 
et au développement de CHC dans la MASH

3. Une importante consommation d’acides gras saturés et de fructose semble associée à un 
risque plus important de développer une MASH fibrosante

4. Les modifications du microbiote intestinal peuvent être associées à la sévérité des lésions 
histologiques hépatiques chez les sujets ayant une MASLD

5. La sédentarité est associée à une augmentation du risque de développer une MASH



Réponses

• Concernant la physiopathologie de la MASLD : 

1. L’insulinorésistance contribue au développement de la MASLD et favorise la 
progression de la maladie

2. Certains polymorphismes génétiques ont été associés à une maladie hépatique plus 
avancée et au développement de CHC dans la MASH

3. Une importante consommation d’acides gras saturés et de fructose semble associée à 
un risque plus important de développer une MASH fibrosante

4. Les modifications du microbiote intestinal peuvent être associées à la sévérité des 
lésions histologiques hépatiques chez les sujets ayant une MASLD

5. La sédentarité est associée à une augmentation du risque de développer une MASH



Facteurs de risque de la MASLD

Huang, G et al. Biomedicines 2023, 11,2809 

+ microbiote intestinal



Activité physique insuffisante

Strain T, et al. Lancet Glob Health. 2024 Aug;12(8):e1232-e1243

Prévalence du manque d’activité physique chez des adultes dans
197 pays, de 2000 à 2022 (basée sur des enquêtes en population)

Inactivité physique : < 150 minutes d'activité d'intensité modérée
ou < 75 minutes d'activité d'intensité vigoureuse (ou une
combinaison équivalente) par semaine

Prévalence globale en 2022 : 33,8% (29,9–37,7) 

Prévalence globale prévue en 2030 :  37,5% (31,2–43,9) 



Identification de phénotypes spécifiques

Raverdy V, et al. Nat Med. 2024 Dec;30(12):3624-3633

Etude sur bases de données prospectives
(CHU de Lille ; n = 1389) puis validation sur 3
cohortes internationales (Italie, Belgique,
Finlande ; n = 1099) et la UK-Biobank (n =
6792).

Clustering sur 6 variables : IMC, âge,
triglycérides, LDL cholestérol, ALAT, HbA1C



Identification de phénotypes spécifiques

Raverdy V, et al. Nat Med. 2024 Dec;30(12):3624-3633



Cas clinique

• Vous voyez en consultation un homme âgé de 56 ans pour une perturbation chronique du 
bilan hépatique (augmentation isolée des GGT). 

• Ses principaux antécédents sont marqués par : 

• Une HTA, 

• Une dyslipidémie, 

• Un diabète de type 2 depuis 5 ans

• Pas d’antécédents familiaux de cancer.

• Pas d’allergie connue. 

• Son traitement actuel comprend : AMLODIPINE 5 mg, ATORVASTATINE 40 mg, 
METFORMINE 500 mg matin, midi et soir et PARACETAMOL si besoin. 



Cas clinique

• Mode de vie : 

• Marié, 2 enfants en bonne santé. 

• Ingénieur informatique.

• Tabac : sevré depuis 10 ans. Consommation ancienne estimée à 15 paquets-année.

• Alcool : très occasionnel. Il avoue consommer un à 2 verres de vin tous les weekends.

• Drogue : aucune. 

• Activité physique : très faible en ce moment car il travaille beaucoup. Moins de 3000 pas/jour. Ancien 
joueur de rugby.

• Alimentation : déséquilibré et plutôt gros mangeur. Il n’a jamais fait de régime alimentaire.

A l’examen clinique : 

• TA : 125/75 mmHg. Pouls : 65 bpm. FR : 15 resp/min. Sat : 95%. T : 37°C. 

• Poids ce jour : 115 kg. Poids habituel : 90 kg. Taille : 1,80 m. IMC : 35,5 kg/m2. 

• Obésité de type androïde. Tour de taille : 108 cm. 

• Hépatomégalie à 3 travers de doigt. 

• Pas de signes cliniques d’insuffisance hépatocellulaire ni d’hypertension portale. 



Cas clinique

• Il vous remet son dernier bilan biologique : 

• Hb : 15 g/dL ; leucocytes : 5,9 G/L ; plaquettes : 150 G/L. CRP < 2,9 mg/L. 

• Bilan hépatique : ASAT 34 UI/L, ALAT 40 UI/L, GGT 73 UI/L, PAL 96 UI/L. 

• Bilirubine totale : 12 μmol/L. TP : 92%. Albumine : 42 g/L. 

• Pas de troubles ioniques. Créatinine : 53 μmol/L.

• Il vous tend également les résultats d’une échographie abdominale associée à un doppler : 

• Hépatomégalie stéatosique non dysmorphique.

• Pas de lésion suspecte intra-parenchymateuse.

• Flux sanguins hépatiques sans particularité. Pas de thrombose. 

• Pas d’anomalie de la vésicule biliaire ni des voies biliaires.

• Pas de splénomégalie. 

• Pas d’ascite. 

• Pas d’autres anomalie mis en évidence. 



Cas clinique

• Vous constatez sur le bilan biologique complémentaire que vous avez prescrit :

• Sérologies VHB et VHC : 
• Antigène Hbs : négatif 

• Anticorps anti-Hbc : négatif 

• Anticorps anti-Hbs : positif 

• Anticorps anti-VHC : négatif

• Bilan ferrique : 
• CST : 32 % 

• Ferritine : 638 μg/L (20 – 200 μg/L)

• Bilan métabolique : 
• Glycémie à jeun : 1,30 g/L

• Hba1c : 7,3% 

• Bilan lipidique complet : 

• Cholestérol total : 2,4 g/L

• HDL cholestérol : 0,5 g/L

• LDL cholestérol : 1,3 g/L

• Triglycérides : 1,9 g/L

• Bilan auto-immun : 
• Électrophorèses des protéines plasmatiques : pas d’anomalie identifiée. 

• Anticorps anti-LKM1, anti-mitochondrie et anti-muscles lisses : négatifs



Selon les dernières recommandations de l’EASL (2024) : 

1. Une évaluation non-invasive de la fibrose hépatique est préconisée chez les patients 
diabétiques de type 2

2. Il est préconisé d’adresser le patient en consultation auprès d’un hépato-gastro-entérologue si 
FIB-4 > 2,67

3. En cas de FIB-4 entre 1,3 et 2,67, il est préconisé d’adresser le patient en consultation auprès 
d’un hépato gastro-entérologue si l’élastométrie hépatique (VCTE) ≥ 8,0 kPa

4. Une évaluation de la fibrose avec le score ELF, par élastométrie hépatique avec le système 
SWE ou par IRM peut être une alternative à l’élastométrie hépatique par VCTE 

5. Les seuils du FIB-4 sont les mêmes quelques soit l'âge du patient



Réponses

• Selon les dernières recommandations de l’EASL (2024) : 

1. Une évaluation non-invasive de la fibrose hépatique est préconisée chez les patients 
diabétiques de type 2

2. Il est préconisé d’adresser le patient en consultation auprès d’un hépato-gastro-
entérologue si FIB-4 > 2,67

3. En cas de FIB-4 entre 1,3 et 2,67, il est préconisé d’adresser le patient en consultation 
auprès d’un hépato gastro-entérologue si l’élastométrie hépatique (VCTE) ≥ 8,0 kPa

4. Une évaluation de la fibrose avec le score ELF, par une élastométrie hépatique avec le 
système SWE ou par IRM peut être une alternative à l’élastométrie hépatique par VCTE 

5. Les seuils du FIB-4 sont les mêmes quelques soit l'âge du patient



Evaluation de la MASLD

Boursier J, et al. JHEP Rep. 2020 Dec 5;3(2):100219



Evaluation de la MASLD

Boursier J, et al. J Hepatol. 2022 May;76(5):1013-1020

Etude de cohorte multicentrique 
international provenant de 5 
centres tertiaires (le CHU 
d’Angers en France, les hôpitaux 
de Linköping et Stockholm en 
Suède, les hôpitaux de Virgen del
Rocio et Valme à Séville en 
Espagne)

n = 1057 patients avec NAFLD 
dont 594 prouvées par biopsie 
hépatique

Suivi médian de 3,1 ans



Evaluation de la MASLD

Boursier J, et al. J Hepatol. 2022 May;76(5):1013-1020

aHR : 3.8 ; 95% CI 1.3–10.9 

aHR : 12.4 ; 95% CI 5.1–30.2



Diabète de type 2
OU

Obésité avec au moins un facteur de risque cardiovasculaire
OU

Elévation chronique des enzymes hépatiques
OU

Découverte fortuite d’une stéatose hépatique

FIB-4
(Age, ASAT, ALAT, plaquettes)

1,3-2,67 (< 2,0 si > 65 ans)
Stratégie à choisir en fonction du contexte clinique, 

des antécédents et des ressources locales

< 1,3 
< 2,0 (si > 65 ans) 

> 2,67 

Elastométrie impulsonielle (VCTE)
OU

Tests alternatifs* : MRE, SWE, ELF

Consultation spécialisée auprès d’un 
hépato-gastro-entérologue

Renforcement des règles hygiéno-diététiques et prise 
en charge renforcée des comorbidités

Réévaluer le FIB-4 ≤ 1 an

Réévaluation du FIB-4 tous les 
1 à 3 ans

FIB-4 < 1,3 FIB-4 ≥ 1,3 

< 8 kPa ≥ 8 kPa

Post’U 2025

D’après EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542

Algorithme d’évaluation non 
invasive du risque de fibrose 
avancée chez les patients
présentant des facteurs de 
risque métabolique ou des 
signes de MASLD



Evaluation de la MASLD

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542



Cas clinique

• Selon les dernières recommandations de l’EASL : 

• Score FIB-4 

• Age : 56 ans. plaquettes : 150 G/L. 

• Bilan hépatique : ASAT 34 UI/L, ALAT 40 UI/L, GGT 73 UI/L, PAL 96 UI/L. 

• Score FIB-4 du patient : 2,01

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542



Cas clinique

• Selon les dernières recommandations de l’EASL : 

• Elastométrie impulsionnelle à vibration contrôlée hépatique  

• Vibration controlled transient elastography (VCTE)

• Résultats obtenus (pour le patient) :
• Rigidité hépatique (LSM) : 7 kPa

• IQR/médian : 0,1

• Stéatose hépatique (CAP) : 330 dB/m

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542



Quels conseils hygiéno-diététiques prodiguez-vous à 
votre patient ? 

1. Perdre progressivement du poids avec un objectif si possible ≥ 10%

2. Privilégier un régime alimentaire de type méditerranéen

3. Réduire au minimum la consommation de viande transformée, d’aliments ultra-transformés et 
de boissons sucrées

4. Déconseiller et éviter la consommation d’alcool et de café

5. Encourager une activité physique régulière et adaptée d’au moins 150 minutes d’activité 
physique d’intensité modérée ou 75 minutes d’intensité élevée par semaine



Réponses

• Quels conseils hygiéno-diététiques prodiguez-vous à votre patient ? 

1. Perdre progressivement du poids avec un objectif si possible ≥ 10%

2. Privilégier un régime alimentaire de type méditerranéen

3. Réduire au minimum la consommation de viande transformée, d’aliments ultra-
transformés et de boissons sucrées

4. Déconseiller et éviter la consommation d’alcool et de café

5. Encourager une activité physique régulière et adaptée d’au moins 150 minutes 
d’activité physique d’intensité modérée ou 75 minutes d’intensité élevée par semaine



Prise en charge multidisciplinaire

Rinella ME, et al. AASLD Practice Guidance. Hepatology. 2023 May 1;77(5):1797-1835

+ Diététicienne
+ Kinésithérapeute
+ Coach APA…

En cas d’obésité, prise en charge  
possible au sein des Centres 
Spécialisés de l’Obésité (CSO)

Prise en charge optimale des 
comorbidités (Obésité et DT2+++)



Objectifs de perte de poids

Romero-Gómez M, et al. J Hepatol. 2017 Oct;67(4):829-846
Vilar-Gomez E, et al. Gastroenterology. 2015 Aug;149(2):367-78.e5; quiz e14-5

Etude prospective 
unicentrique cubaine

n = 293 patients avec NASH 
prouvée par biopsie 

hépatique  

Conseils hygiéno-diététiques

Suivi de 52 semaines



Régime méditerranéen et MASLD

Méta-analyse jusqu’à 2019 : 18 études incluses (n = 24867 participants)
MASLD : diagnostiquée par échographie ou biopsie

3 régimes étudiés : occidental, méditerranéen et prudent

Hassani Zadeh S, et al. J Gastroenterol Hepatol. 2021 Jun;36(6):1470-1478

Régime occidental (Western Diet)
n = 8787

OR = 1.56, CI = 1.27 to 1.92; P ≤ 0.001

Régime Méditerranéen
n = 3057

OR = 0.77, CI = 0.60 to 0.98; P = 0.041



Alcool dans la MASLD

Marti-Aguado D, et al. J Hepatol. 2024 Dec;81(6):930-940

Cohorte de dérivation espagnol (n = 6826) et cohorte de validation américaine (n = 4427)
Patients avec MASLD : stéatose si CAP ≥ 275 dB/m ; MASH si FAST ≥ 0,35 ; fibrose significative ≥ 8 kPa

Evaluation par questionnaire de la consommation d’alcool par semaine



Effets de l’exercice physique

Méta-analyse d’études randomisés contrôlées: n = 551 patients (14 études)
Critère de jugement principal : réduction relative de >30 % de la graisse du foie mesurée par IRM 

Stine JG, et al. Am J Gastroenterol. 2023 Jul 1;118(7):1204-1213

OR : 3,51, IC à 95 % 1,49-8,23, p=0,004



Effets de l’exercice physique

Stine JG, et al. Am J Gastroenterol. 2023 Jul 1;118(7):1204-1213



Nombre de pas par jour

Saint-Maurice PF, et al. JAMA. 2020 Mar 24;323(12):1151-1160

Etude de cohorte américaine
représentative des plus de 40 ans
(National Health and Nutrition
Examination Survey)

n = 4840 participants

Exposition : Nombre de pas par
accéléromètre pendant 7 jours

Résultats : toutes causes de mortalité,
mortalité par cancer et par maladie
cardiovasculaire

Médiane de suivi : 10,1 ans



Nombre de pas par jour

Saint-Maurice PF, et al. JAMA. 2020 Mar 24;323(12):1151-1160



Recommandations hygiéno-diététiques

Nutrition : 
• Régime Méditerranéen
• Réduire la consommation de produits ultra-transformés, 

de viande rouge, de fructose et de boissons sucrées
• Augmenter la consommation de légumes, de fruit et de 

produits non transformés 
• Consommation régulière de café

Activité physique : 
• Régulière et adaptée aux préférences et aux capacités 

de l'individu
• >150 min/semaine d'activité physique d'intensité 

modérée ou 75 min/semaine d'activité physique 
d'intensité vigoureuse

• Minimiser le temps sédentaire

Hygiène de vie : 
• Sevrage tabagique
• Limiter la consommation d’alcool (sevrage complet en 

cas de fibrose avancée)

Au stade de cirrhose : 
• Dépistage et prise en charge de la sarcopénie et de 

dénutrition
• Adaptation des apports alimentaires et collation 

nocturne si besoin

Surpoids / Obésité

Objectifs : 
• ≥ 5% de perte de poids pour une réduction de la stéatose
• ≥ 7-10% de perte de poids pour une réduction de la MASH et de la fibrose

Prise en charge globale : 
• Recommandations hygiéno-diététiques (RHD) adaptées 
• Thérapies cognitivo-comportementales et psychologiques
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Prise en charge de la MASLD en France en 2024

Post’U 2025

D’après : EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542
Rinella ME, et al. AASLD Practice Guidance. Hepatology. 2023 May 1;77(5):1797-1835

Bischoff SC, et al. ESPEN/UEG guideline. Clin Nutr. 2023 Jun;42(6):987-1024



Suivi des conseils hygiéno-diététiques

Malespin MH, et al. Clin Gastroenterol Hepatol. 2022 Oct;20(10):2393-2395.e4

Etude prospective de cohorte aux USA (TARGET)
n = 2019 patients avec surpoids et obésité, suivis de 1 an et 5 ans 

Suivi moyen de 39,3 mois

Seulement 32% des patients en surpoids ou obèses ont perdu du poids (> 5%)
Seulement 25% des patients ont maintenu une baisse de poids > 5% 



Concernant la chirurgie bariatrique dans la MASLD : 

1. En cas d’IMC ≥ 35 kg/m2, la stéatose hépatique isolée est une comorbidité retenue pour 
l’indication de chirurgie bariatrique

2. La chirurgie bariatrique peut être associée à une rémission du diabète et diminue les risques 
cardiovasculaires dans la MASLD

3. La chirurgie de type sleeve-gastrectomie améliore nettement plus la MASH que la chirurgie de 
type Roux-en-Y

4. La chirurgie bariatrique semble améliorer la fibrose dans le temps mais pas la MASH

5. La chirurgie bariatrique est formellement contre-indiquée en cas de MASH avec fibrose 
avancée (F4)



Réponses
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Chirurgie bariatrique dans la MASLD

Lassailly G, et al. Gastroenterology. 2015 Aug;149(2):379-88; quiz e15-6

Grade d’activité inflammatoire de la MASH

Etude prospective unicentrique
française

n = 109 patients avec obésité sévère, 
chirurgie bariatrique et biopsie 

hépatique  

Suivi de 1 an



Chirurgie bariatrique dans la MASLD

Lassailly G, et al. Gastroenterology. 2015 Aug;149(2):379-88; quiz e15-6

Fibrose hépatiqueScore NAS



Chirurgie bariatrique dans la MASLD

Lassailly G, et al. Gastroenterology. 2020 Oct;159(4):1290-1301.e5

Etude prospective unicentrique
française

n = 180 patients avec obésité sévère, 
chirurgie bariatrique et biopsie 

hépatique  

Suivi de 5 ans



Chirurgie bariatrique dans la MASLD

Lassailly G, et al. Gastroenterology. 2020 Oct;159(4):1290-1301.e5



Chirurgie bariatrique dans la MASLD

Verrastro O, et al. Lancet. 2023 May 27;401(10390):1786-1797

Essai randomisé contrôlé multicentrique

n = 288 patients avec obésité sévère, 
chirurgie bariatrique et biopsie 

hépatique  

Amélioration de la NASH



Chirurgie bariatrique en France

HAS. Obésité de l’adulte : prise en charge de 2ème et 3èmes niveaux. 2024 
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2024-02/reco369_recommandations_obesite_2e_3e_niveaux_ii_cd_2024_02_08_preparation_mel.pdf 



Chirurgie bariatrique en France

HAS. Obésité de l’adulte : prise en charge de 2ème et 3èmes niveaux. 2024 
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Concernant la prise en charge des comorbidités : 

1. En cas de diabète de type 2 et d’IMC à 28 kg/m2, il est possible de prescrire un traitement par 
analogue du GLP-1 en cas d’échec des règles hygiéno-diététiques et après mise en place 
d’un traitement par METFORMINE

2. En cas de diabète de type 2, les inhibiteurs du co-transporteur de sodium-glucose de type 2 
(SGLT2) sont contre-indiqués en cas de MASH

3. En cas de dyslipidémie, la prescription de statines est contre-indiquée en cas de MASH avec 
fibrose ≥ F2 

4. En cas d’obésité avec un IMC ≥ 35 kg/m2, il est possible de prescrire un traitement par 
analogue du GLP-1 en seconde intention en cas d’échec des règles hygiéno-diététiques

5. En cas de diabète de type 2 ou d’obésité (selon AMM), la prescription d’analogue du GLP-1 
est formellement contre-indiqué en cas de cirrhose MASH compensée CHILD-PUGH A



Réponses
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1. En cas de diabète de type 2 et d’IMC à 28 kg/m2, il est possible de prescrire un traitement par 
analogue du GLP-1 en cas d’échec des règles hygiéno-diététiques et après mise en place 
d’un traitement par METFORMINE

2. En cas de diabète de type 2, les inhibiteurs du co-transporteur de sodium-glucose de type 2 
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Prise en charge des comorbidités de la MASLD

EASL-EASD-EASO. J Hepatol. 2024 Sep;81(3):492-542



Prise en charge du diabète

HAS. Stratégie thérapeutique du patient vivant avec un diabète de type 2. 30 mai 2024
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2024-06/strategie_therapeutique_du_patient_vivant_avec_un_diabete_de_type_2_-_recommandations.pdf 



HAS. Stratégie thérapeutique du patient vivant avec un diabète de type 2. 30 mai 2024
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2024-06/strategie_therapeutique_du_patient_vivant_avec_un_diabete_de_type_2_-_recommandations.pdf 



Prise en charge de la dyslipidémie

Mach F, et al. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid modification to reduce cardiovascular risk. Eur Heart J. 2020 Jan 1;41(1):111-188



Prise en charge de l’obésité

CPAM : https://www.ameli.fr/cote-d-or/assure/sante/themes/surpoids-obesite-adulte/traitement-medicamenteux-chirurgical
ANSM : https://ansm.sante.fr/actualites/analogues-du-glp-1-et-obesite-nous-prenons-des-mesures-pour-securiser-leur-utilisation-en-france

HAS : https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2022-06/reco369_recommandations_obesite_2e_3e_niveaux_preparation_mel_v4_2.pdf

Sémaglutide (WEGOVY®) Tirzepatide (MOUNJARO®)Liraglutide (SAXENDA®)

Prescription des analogues du GLP-1 : comment cela se passe ?

L'Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé demande que les recommandations de 
la Haute Autorité de santé soient appliquées : 

• La prescription initiale de ces médicaments doit être réalisée par un médecin spécialiste en endocrinologie-
diabétologie-nutrition ou compétent en nutrition (à savoir titulaire d’un DESC, d’une FST ou d’une VAE de 
nutrition) ;

• Les renouvellements peuvent être réalisés par tout médecin
• Les analogues du GLP-1 ne s'adressent qu'aux patients ayant un indice de masse corporel (IMC) initial ≥ 35 

kg/m2. Ils doivent être utilisés uniquement en deuxième intention, en cas d’échec de la prise en charge 
nutritionnelle et en association à un régime hypocalorique et à une activité physique.

• Le traitement consiste en une injection sous-cutanée par semaine, à doses croissante.



Recommandations hygiéno-diététiques

Nutrition : 
• Régime Méditerranéen
• Réduire la consommation de produits ultra-transformés, 

de viande rouge, de fructose et de boissons sucrées
• Augmenter la consommation de légumes, de fruit et de 

produits non transformés 
• Consommation régulière de café

Activité physique : 
• Régulière et adaptée aux préférences et aux capacités 

de l'individu
• >150 min/semaine d'activité physique d'intensité 

modérée ou 75 min/semaine d'activité physique 
d'intensité vigoureuse

• Minimiser le temps sédentaire

Hygiène de vie : 
• Sevrage tabagique
• Limiter la consommation d’alcool (sevrage complet en 

cas de fibrose avancée)

Au stade de cirrhose : 
• Dépistage et prise en charge de la sarcopénie et de 

dénutrition
• Adaptation des apports alimentaires et collation 

nocturne si besoin

Surpoids / Obésité

Objectifs : 
• ≥ 5% de perte de poids pour une réduction de la stéatose
• ≥ 7-10% de perte de poids pour une réduction de la MASH et de la fibrose

Prise en charge globale : 
• Recommandations hygiéno-diététiques (RHD) adaptées 
• Thérapies cognitivo-comportementales et psychologiques

Traitements possibles (si échec des RHD et IMC > 35 kg/m2) : 
• Discuter traitement par analogues du GLP-1 et co-agonistes (dans l’AMM)
• Discuter chirurgie bariatrique (sauf si cirrhose décompensée)

Diabète de type 2

Objectif : équilibre du diabète

Prise en charge globale : 
• Recommandations hygiéno-diététiques (RHD) adaptées

Traitements possibles (selon sévérité diabète et en accord avec AMM) : 
• Metformine (si DFG > 30 mL/min) 
• Analogues du GLP-1 et co-agonistes
• Inhibiteurs du SGLT-2  
• Insuline (en cas de cirrhose décompensée)

Dyslipidémie

Objectif : amélioration du profil lipidique

Traitement possible : statines
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Prise en charge de la MASLD en France en 2024

Post’U 2025



Concernant les molécules en cours de développement 
dans la MASLD : 

1. Le resmetirom a obtenu une Autorité de Mise sur le Marché (AMM) en France dans la MASH 
avec fibrose F2-F3

2. Les analogues du FGF-21 ont montré une amélioration significative sur la MASH et la fibrose 
dans un étude de phase 3

3. Le tirzepatide, double agoniste des récepteurs au GIP et au GLP-1, a montré une amélioration 
significative sur la MASH et la fibrose dans un étude de phase 2

4. Le lanifibranor est un agoniste Pan-PPAR en cours d’évaluation dans une étude de phase 3 
dans la MASH avec fibrose F2-F3

5. Une supplémentation par vitamine E est recommandée en cas de MASH avec fibrose 
avancée 



Réponses
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amélioration significative sur la MASH et la fibrose dans un étude de phase 2

4. Le lanifibranor est un agoniste Pan-PPAR en cours d’évaluation dans une étude de 
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avancée 



Etude de phase 3 multicentrique randomisée contrôlée traitement versus placebo
RESMETIROM : agoniste sélectif du récepteur bêta de l'hormone thyroïdienne (THR-β), administré par voie orale et dirigé vers le foie

Population : n= 966 patients avec MASH prouvée par biopsie avec fibrose F1b, F2 et F3
3 groupes : RESMESTIROM 80 mg (n= 322), 100 mg (n= 323) et PLACEBO (n= 321)

Femme : 56% ; Age : 56,6 ± 10,9 ans ; IMC : 35,7 ± 6,8 kg/m2

RESMETIROM dans la MASLD

Harrison SA, et al. N Engl J Med. 2024 Feb 8;390(6):497-509



Harrison SA, et al. N Engl J Med. 2024 Feb 8;390(6):497-509

RESMETIROM dans la MASLD



RESMETIROM dans la MASLD

Harrison SA, et al. N Engl J Med. 2024 Feb 8;390(6):497-509



Futurs traitements dans la MASLD

Stefan N, et al. Lancet Diabetes Endocrinol. 2024 Dec 13:S2213-8587(24)00318-8



Vers une médecine personnalisée…

Stefan N, et al. Lancet Diabetes Endocrinol. 2025 Feb;13(2):134-148



Points forts

• La physiopathologie de la MASLD, associe déséquilibre alimentaire, sédentarité, microbiote 
altéré et terrain génétique prédisposant, entraînant une accumulation de graisses dans le foie et 
une expansion du tissu adipeux, responsables d’une insulino-résistance et de troubles 
métaboliques.

• L’amélioration des règles hygiéno-diététiques représente la pierre angulaire de la prise en 
charge de la MASLD.

• L’optimisation du traitement des comorbidités métaboliques (diabète, dyslipidémie et obésité) est 
indispensable pour limiter la survenue et la progression de la MASLD.

• La chirurgie bariatrique est une option thérapeutique permettant d’obtenir une amélioration des 
lésions histologiques de la MASH, après échec des mesures hygiéno-diététiques

• Deux nouvelles classes thérapeutiques ont montré leur efficacité dans des études de phase 3 
incluant des patients avec MASH : les analogues oraux des récepteurs béta-thyroïdiens (βTRH), 
et les agonistes GLP1 ; leurs demandes d’AMM sont en cours. 



Thomas Mouillot

Hépato-gastro-entérologue / Nutritionniste

MCU-PH en Physiologie

Thomas.mouillot@chu-dijon.fr / thomas.mouillot@u-bourgogne.fr

mailto:Thomas.mouillot@chu-dijon.fr
mailto:thomas.mouillot@u-bourgogne.fr




HAS. Consultation et prescription médicale d’activité physique à des fins de santé chez l’adulte. 13 juillet 2022
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2018-10/guide_aps_vf.pdf 
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