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R�esum�e
La part des pancr�eatites sur hypertriglyc�erid�emie est en augmentation constante
et est probablement sous-estim�ee car elle peut être associ�ee �a d’autres causes de
pancr�eatites comme l’alcoolisme chronique et n’est pas cherch�ee syst�emati-
quement. En phase aigu€e, la pancr�eatite aigu€e et ses complications doivent être
prises en charge comme toute pancr�eatite. Cependant, elles sont souvent
s�ev�eres, n�ecrosantes, survenant potentiellement sur un terrain fragile avec de
nombreuses comorbidit�es, i.e., diab�ete, ob�esit�e, grossesse, alcoolisme chro-
nique, insuffisance r�enale chronique. . . L’ensemble de ces comorbidit�es joue un
rôle majeur dans la s�ev�erit�e de la pancr�eatite aigu€e et notamment dans la
survenue potentielle de d�efaillances d’organe. Le risque de pancr�eatite et la
gravit�e sont corr�el�es au taux de triglyc�erides. Une fois l’�episode aigu trait�e, il est
primordial de prendre en charge l’hypertriglyc�erid�emie et de comprendre la
cause exacte de celle-ci. Il est fortement recommand�e d’adresser ces patients �a
nos confr�eres endocrinologues pour qu’une recherche compl�ementaire soit
effectu�ee, notamment des tests fonctionnels dynamiques, et une recherche
g�en�etique si besoin.

n Mots cl�es : pancr�eatite, hypertriglyc�erid�emie, n�ecrose pancr�eatique, d�eficit en lipoprot�eine
lipase, hyperchylomicron�emie familiale

Abstract
The exact incidence of hypertriglyceridemia-induced pancreatitis is not clearly
known but increased regularly and is probably under-estimated due to diagnosis
bias. Hypertriglyceridemia is mainly associated with chronic alcoholism abuse
and is not systematically investigated in every-day practice. Acute pancreatitis
and complications management has to be the same as for other pancreatitis.
However, hypertriglyceridemia-induced pancreatitis aremore severe, necrotizing
and patients have usually numerous co-morbidities, i.e. diabetes, pregnancy,
chronic kidney failure, obesity, metabolic syndrome, leading to organ failures. In
case of hypertriglyceridemia, the risk of pancreatitis and the severity are
correlated with the triglycerides levels. To limit recurrent pancreatitis, a pluri-
disciplinary management has to be organized with dietician and endocrinol-
ogists, especially.

n Key words: pancreatitis, hypertriglyceridemia, pancreatic necrosis, lipoprotein lipase defi-
ciency, familial chylomicronemia syndrome
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L a pancr�eatite aigu€e (PA) est la premi�ere cause
d’admission pour urgence abdominale en Europe

et aux �Etats-Unis. Elle est parfois �a l’origine de longs s�ejours
d’hospitalisation notamment en cas de pancr�eatite aigu€e
grave, n�ecrosante ou en cas de d�efaillance d’organe.
En cas de d�efaillance d’organe, la mortalit�e est �elev�ee et
peut varier de 16 % �a 29 % selon les �etudes [1, 2].
La consommation chronique d’alcool et une origine
biliaire sont les deux grandes causes pr�edominantes
de pancr�eatite aigu€e (PA) en Occident et repr�esenteraient
pr�es de 80 % des cas. Les causes plus rares sont multiples
et vari�ees. Cependant, parmi les causes de pancr�eatite
aigu€e grave, l’hypertriglyc�erid�emie (HTG) est une raison
majeure.
Il est difficile de connaı̂tre exactement l’incidence des
pancr�eatites aigu€es secondaires �a une HTG car celle-ci est le
plus souvent m�econnue et non cherch�ee. Les raisons sont
multiples : 1) une HTG peut être favoris�ee par une
prise chronique d’alcool ou un syndrome m�etabolique
(fr�equent au cours des pancr�eatites aigu€es biliaires), les
praticiens ne font alors g�en�eralement pas la d�emarche de
doser le taux s�erique de triglyc�erides ayant d�ej�a trouv�e
une cause ; 2) le dosage des triglyc�erides s�eriques n’est
pas r�ealis�e de mani�ere syst�ematique dans les structures
d’urgence qui accueillent les patients pour PA et il est
difficile de faire le diagnostic a posteriori car le niveau de
triglyc�erides s�eriques peut varier rapidement et se
normaliser en moins de 72 heures.
Dans une �etude chinoise rapportant les donn�ees de 1 582
patients pris en charge pour PA sur une dur�ee de suivi de
15 ans, de 1990 �a 2005, on note une nette augmentation
au cours du temps du nombre de PA dues �a une HTG, qui
repr�esenteraient au final 7,8 % de l’ensemble des cas de
PA [3].

‘‘
Les pancréatites aigu€es secondaires
à une hypertriglycéridémie sont le plus

souvent méconnues et non cherchées

’’
‘‘

Le dosage des triglycérides sériques n’est
pas réalisé de manière systématique dans

les structures d’urgence qui accueillent les patients
ayant une pancréatite aigu€e et il est difficile
de faire le diagnostic a posteriori

’’
Pour comprendre

Les hypertriglyc�erid�emies constituent un ensemble
h�et�erog�ene de dyslipid�emies qui comportent une concen-
tration plasmatique anormale de triglyc�erides (> 1,5 g/L).
Les hypertriglyc�erid�emies peuvent être mineures (< 4 g/L),

mod�er�ees (de 4 �a 10 g/L), ou majeures (> 10 g/L). Une
triglyc�erid�emie sup�erieure �a 10 g/L signe la pr�esence de
chylomicrons.

La classification de Fredrickson

Cette classification repose sur l’�electrophor�ese des lipo-
prot�eines et est d�efinie par le type de lipoprot�eine dont la
concentration plasmatique est augment�ee. On d�ecrit six
ph�enotypes (I, IIa, IIb, III, IV, V) dont quatre sont li�es �a
l’�el�evation d’une seule lipoprot�eine (I : augmentation des
chylomicrons, IIa : augmentation des LDL, III : augmenta-
tion des IDL (Intermediate Density Lipoproteins), IV :
augmentation des VLDL), et deux �a l’�el�evation de deux
lipoprot�eines (IIb : augmentation des VLDL et LDL, V :
augmentation des chylomicrons et des VLDL).
Les d�efauts tr�es purs en activit�e de lipoprot�eine lipase (LPL)
s’expriment sous forme d’augmentation exclusive de
chylomicrons (type I). Quand il y a hyper-synth�ese associ�ee
de VLDL, le ph�enotype est de type V. Ceci explique la
variabilit�e du ph�enotype : par exemple, un patient avec
d�eficit en lipoprot�eine lipase (LPL) aura un type I �a un âge
jeune puis exprimera plutôt un type V avec l’avanc�ee en
âge et a fortiori s’il prend du poids.

Les hypertriglycéridémies sont le plus souvent
secondaires, les formes exclusivement
primaires sont rares

Une hypertriglyc�erid�emie peut être monog�enique ou
polyg�enique, ou purement secondaire (maladie auto-
immune, carence totale en insuline. . .).

� Hypertriglycéridémies primaires monogéniques

Le syndrome d’hyperchylomicron�emie familiale, ancienne-
ment connu comme l’hyperlipoprot�ein�emie de type 1, est
une maladie rare (1-2/1 million), monog�enique, de
transmission autosomique r�ecessive li�ee �a des mutations
des g�enes codant pour les mol�ecules-cl�es de la cascade
lipolytique. Le ph�enotype est marqu�e par la persistance
anormale de chylomicrons circulants apr�es une p�eriode de
jeûne sup�erieure �a 12 heures. Les mutations de la
lipoprot�eine lipase (LPL) repr�esentent plus de 80 % des
cas rapport�es dans la litt�erature, et �a ce jour plus de 180
mutations ont �et�e identifi�ees. Ce syndrome est ainsi dû �a
un d�eficit fonctionnel de la LPL, ce d�eficit peut être li�e �a une
mutation du g�ene codant pour la LPL ou li�e �a une mutation
d’un g�ene codant pour un cofacteur en jeu dans l’activit�e
de la LPL : LMF1, GPIHBP1, ApoC2 et ApoA5. En pratique
courante, en cas de doute diagnostique, il est recommand�e
de s�equencer le g�ene entier de la LPL et de ces quatre
cofacteurs [4].
Le tableau 1 r�esume les principales caract�eristiques de
l’hypertriglyc�erid�emie primaire [5].
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� Hypertriglycéridémies polygéniques

Elles sont l’association de pr�edispositions g�en�etiques et de
facteurs favorisants.
Parmi les situations cliniques pouvant favoriser une
hypertriglyc�erid�emie, on retient :

– Diab�ete de type I �a l’origine d’une diminution de la
s�ecr�etion d’insuline et ainsi de la diminution de l’activit�e de
la lipoprot�eine lipase.
– Diab�ete de type II �a l’origine d’une insulino-r�esistance qui
diminue la clairance des triglyc�erides s�eriques.
– L’alcoolisme qui favorise et augmente le taux d’acide
gras libres s�eriques et ainsi la synth�ese de triglyc�erides.
– Une consommation importante en sucres dit d’absorp-
tion rapide et en particulier de fructose.
– Le surpoids et la consommation excessive de calories.
– L’hypothyroı̈die p�eriph�erique ou centrale.
– La grossesse qui serait �a l’origine de 50 % des
pancr�eatites aigu€es sur hypertriglyc�erid�emie.
– L’insuffisance r�enale chronique, le syndrome
n�ephrotique.
– La prise de m�edicaments, avec notamment comme
m�edicaments principaux (liste non exhaustive) : œstrog�e-
nes, tamoxif�ene, antiprot�ease, clomiph�ene, interf�eron,
glucocorticoı̈des, diur�etiques thiazidiques, l’acide r�etinoı̈des
bêtabloquants, certains immunosuppresseurs, les antipsy-
chotiques de type clozapine et olanzapine (en compl�ement
de la prise pond�erale induite), les antir�etroviraux. . .

� Hypertriglycéridémies purement secondaires

Elles sont tout �a fait exceptionnelles et peuvent se voir en
cas d’anticorps anti-LPL ou d’anticorps dirig�es contre la
prot�eine d’ancrage de la LPL sur l’endoth�elium vasculaire
(GPIHBP1) [6]. Elles peuvent aussi se voir en cas de diab�ete
de type I d�ecompens�e et sont dans ce cas li�ees �a la carence
absolue en insuline.

� Cas particulier des hypertriglycéridémies majeures

Les hypertriglyc�erid�emies majeures (HTGM) ont une
d�efinition non codifi�ee (TG > �a 10 g/L, c’est-�a-dire
> 11 mmol/L).
Leur pr�esentation est le plus souvent asymptomatique,
avec une d�ecouverte fortuite lors de circonstances
favorisantes (diab�ete, �ethylisme chronique, hypothyroı̈die,
grossesse). Parfois elles sont r�ev�el�ees d’embl�ee par une
pancr�eatite aigu€e, qui constitue leur principale complica-
tion. Les symptômes peuvent être alors florides compre-
nant des douleurs abdominales r�ecurrentes, une alt�eration
de l’�etat g�en�eral, une xanthomatose �eruptive. Le diagnostic
repose sur une combinaison, en proportion variable, de
facteurs environnementaux (nutritionnels-comorbidit�es-
iatrog�enie) et un n�ecessaire terrain g�en�etique pr�edisposant
�a un d�eficit d’activit�e lipolytique de la LPL.

Physiopathologie

Il existe plusieurs th�eories expliquant la toxicit�e propre des
triglyc�erides au niveau pancr�eatique. Deux m�ecanismes
semblent être associ�es : la toxicit�e des acides gras libres et
des ph�enom�enes isch�emiques.

� Toxicité des acides gras libres

Une HTG est �a l’origine d’une hydrolyse en exc�es des
triglyc�erides en acides gras libres. Cette accumulation
d’acides gras libres a une toxicit�e directe sur les cellules
acinaires pancr�eatiques. Ils favorisent : 1) une activation
lysosomiale pr�ematur�ee et ainsi une activation inap-
propri�e des enzymes pancr�eatiques en intracellulaire, 2)
l’activation des cellules �etoil�ees pancr�eatiques qui
p�erennisent les ph�enom�enes inflammatoires pancr�e-
atiques, 3) l’activation des voies du r�eticulum endo-
plasmique et 4) l’activation de la voie de signalisation du
stress oxydatif.

Tableau 1. Principales caractéristiques de l’hypertriglycéridémie primaire en dehors du risque de pancréatite.

Caractéristiques cliniques et biologiques Remarques

Début dans l’enfance ou adulte jeune

Histoire biologique montrant l’absence de taux
de triglycérides inférieur à 2 g/L

Dans les formes polygéniques, en l’absence de facteur favorisant,
le taux peut être normal

Forte dépendance aux graisses Dans les formes polygéniques, la dépendance est plus souvent liée
au surpoids, au sucre rapide ou à l’alcool

Absence d’efficacité des hypolipidémiants (ex : fibrates)

Sévérité biologique avec hypertriglycéridémie supérieure
à 10 g/L (parfois 20 g/L) sur trois prélèvements consécutifs
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� Phénomènes ischémiques

L’accumulation de chylomicrons, particules de grande
taille (de 100 �a 500 nm), est �a l’origine de microthrombi
dans les petits vaisseaux pancr�eatiques. On note ainsi
des ph�enom�enes isch�emiques majeurs de la glande
pancr�eatique.
L’association de ces deux ph�enom�enes explique que les
pancr�eatites aigu€es survenant sur hypertriglyc�erid�emie
sont souvent graves et n�ecrosantes.

‘‘
Les acides gras libres ont une toxicité
directe sur les cellules acinaires

pancréatiques et l’accumulation de chylomicrons
est à l’origine de microthrombi dans les petits
vaisseaux pancréatiques

’’
‘‘

L’association de ces deux phénomènes
explique que les pancréatites aigu€es

survenant sur hypertriglycéridémie sont souvent
graves et nécrosantes

’’Le rôle des acides gras libres a �et�e �etudi�e dans les
mod�eles animaux et notamment murins. La culture
de cellules acinaires en pr�esence, soit de lipase, soit de
chol�ecystokinine, soit de chylomicrons, montrait en cas
de culture associ�ee aux chylomicrons un taux d’acides
gras libres quatre fois sup�erieur aux cultures t�emoins et
plus de deux fois sup�erieur aux cultures associant cellules
acinaires et lipase. La pr�esence de chylomicrons au
contact de cellules acinaires �etait �a l’origine d’une
augmentation de la concentration calcique du cytosol,
favorisant ainsi l’activation pr�ematur�ee des enzymes
pancr�eatiques et l’activation du r�eticulum endoplasmique
[7]. Dans un autre mod�ele murin pr�esentant un d�eficit
induit en lipoprot�eine lipase, l’injection de c�erul�eine
(permettant d’induire des ph�enom�enes inflammatoires de
pancr�eatite) �etait �a l’origine de ph�enom�enes isch�emiques
et h�emorragiques majeurs, d’un œd�eme cellulaire et de
l�esions n�ecrotiques bien plus importants comparative-
ment �a des animaux t�emoins sans d�eficit en lipoprot�eine
lipase [8].

Faut-il chercher des facteurs de risque
associés en dehors des causes connues
d’hypertriglycéridémie ?

Chez des patients ayant un d�eficit en lipoprot�eine
lipase (LPL), il a �et�e cherch�e d’autres anomalies g�en�e-
tiques associ�ees pouvant favoriser la survenue de
pancr�eatite aigu€e chez ces patients. Dans une premi�ere

�etude, on notait une surexpression de mutation
h�et�erozygote de CFTR chez les patients avec d�eficit
en LPL ayant une pancr�eatite aigu€e, soit 26 % versus
1,3 % chez les patients d�eficitaires en LPL sans ant�e-
c�edent de pancr�eatite [9]. De même, dans une �etude
de 2014, dans une population de 38 patients
porteurs d’un d�eficit en LPL, les auteurs ont mis en
�evidence une surexpression de mutations de SPINK1 (g�ene
codant pour l’inhibiteur du trypsinog�ene cationique) �a
l’�etat h�et�erozygote et de CTRC (g�ene codant pour la
chymotrypsine C) chez les patients ayant des pancr�eatites
aigu€es [10].
Ces donn�ees sont encore parcellaires et il n’est pas
recommand�e de r�ealiser des tests g�en�etiques suppl�e-
mentaires notamment pour les g�enes SPINK1, CTRC et
CFTR chez les patients pr�esentant une hypertriglyc�erid�emie
primaire.

‘‘
Il n’est pas recommandé de réaliser des
tests génétiques supplémentaires notam-

ment pour les gènes SPINK1, CTRC et CFTR chez
les patients présentant une hypertriglycéridémie
primaire

’’
Comment faire le diagnostic
d’une pancréatite aigu€e
sur hypertriglycéridémie?

Le diagnostic de pancr�eatite aigu€e repose sur des
douleurs typiques pancr�eatiques associ�ees �a une
lipas�emie sup�erieure �a trois fois la normale. L’origine
d’une hypertriglyc�erid�emie peut être retenue si le taux
s�erique est > 10 mmol/L (ou > 10 g/L). Classiquement
dans la litt�erature, il est admis qu’un taux de triglyc�erides
entre 3,5 et 100 mmol/L peut induire une pancr�eatite
aigu€e, la moyenne �etant de 10 mmol/L. En raison de la
demi-vie tr�es br�eve des chylomicrons (moins d’une heure)
et des VLDL, le dosage des triglyc�erides doit être r�ealis�e
d�es la survenue des douleurs abdominales et au mieux,
d�es l’admission du patient aux urgences. Dans le cas
contraire, le diagnostic peut être m�econnu car la
pancr�eatite survient en g�en�eral �a l’acm�e de l’hypertri-
glyc�erid�emie. Le diagnostic peut est suspect�e d�es la prise
de sang devant l’aspect lactescent du s�erum qui t�emoigne
d’un taux s�erique de triglyc�erides proche de 10 mmol/L
[11] (figure 1).

‘‘
L’origine d’une hypertriglycéridémie
à une pancréatite peut être retenue si le

taux sérique est > 10 mmol/L (ou > 10 g/L)

’’
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‘‘
En raison de la demi-vie très brève
des chylomicrons (moins d’une heure)

et des VLDL, le dosage des triglycérides doit être
réalisé dès la survenue des douleurs abdominales
et au mieux, dès l’admission du patient aux
urgences

’’Le risque de pancréatite est-il corrélé
au taux de triglycérides sériques ?

Plusieurs �etudes ont �etudi�e le taux de triglyc�erides �a
l’admission en cas de PA. Dans une grande �etude danoise

de registre [12], 116 550 patients �etaient suivis de 2003 �a
2015. Un taux > 5 mmol/L �etait �a l’origine d’un taux
d’incidence de pancr�eatite de 12 pour 10 000 personnes-
ann�ee. En analysemultivari�ee, le hazard ratio (HR) ajust�e sur
l’âgeet le sexe, �etait 8,7 (3,7-20).De3�a4mmol/L, leHR�etait
de 2,9 (1,4-5,9). Apr�es ajustement sur la prise d’alcool pour
un taux de triglyc�erides s�eriques > 5 mmol/L, les donn�ees
�etaient de 12 �ev�enements pour 10 000 personnes-ann�ee,
HR : 8,5 (3,6-20). Apr�es ajustement sur la pr�esence d’un
diab�ete et sur l’indice de masse corporelle (IMC), le hazard
ratio �etait de 5,8 (2,4-14). Tous les r�esultats �etaient ajust�es
sur l’âge, le sexe, la consommation de tabac, l’hypertension
art�erielle et la prise de statines [12]. Dans une autre cohorte
regroupant 5 550 patients pr�esentant une HTG s�ev�ere
> 1 000 mg/dL (> 10 mmol/L), on notait une incidence de
pancr�eatite aigu€e de 5,4 %. Pour chaque augmentation de
100 mg/dLau-del�a de1 000 mg/dL, le risquedepancr�eatite
augmentait de 3 % [13].

Quels sont les facteurs de risque
de pancréatite en cas
d’hypertriglycéridémie ?

Dans l’�etude danoise cit�ee ci-dessus, les facteurs de risque
de pancr�eatite aigu€e en cas d’HTG �etaient une consom-
mation d’alcool (Odds ratio OR : 1,76 (1,28-2,4)) un
ant�ec�edent de pancr�eatite aigu€e (OR : 9,27 (6,42-13,35)),
un IMC > 25 (OR : 2,12 (1,41-3,14)), l’insuffisance r�enale
chronique de stade 4 (OR : 5,07 (1,86-11 89)) [10]. Dans
une �etude française comprenant 129 patients, un âge plus
jeune au diagnostic d’HTG �etait facteur de risque (32,4 ans
versus 40,2, p = 0,0003) [14].

Les pancréatites aigu€es sur
hypertriglycéridémie sont-elles sévères ?

Dans la même �etude française [14], les pancr�eatites �etaient
dites s�ev�eres dans plus de 70 % des cas, avec un taux de C-
Reactive Protein �a 48 heures > 150, un index scanogra-
phique de s�ev�erit�e (CTSI) sup�erieur �a 6 en m�ediane, et une
n�ecessit�e d’hospitalisation en unit�e de soins continus. On
remarquera que dans 85 % des cas, le taux de triglyc�erides
s�eriques �etait > 30 g/L.
Dans un registre de 2 519 patients, 10,6 % pr�esentaient
une d�efaillance d’organe, multiple pour 28 % et per-
sistante pour 31 %. Apr�es ajustement en analyse multi-
vari�ee, le risque de d�efaillance d’organe augmentait avec
l’âge et �etait major�e en cas de sexe masculin [15].
De plus, le taux de triglyc�erides s�eriques dans les 72 heures
apr�es l’admission semblerait être corr�el�e �a l’histoire
naturelle de la pancr�eatite aigu€e. En cas de taux de
triglyc�erides normal,moyennement �elev�e (150-199 mg/dL),

Triglycéride

Sérum

Cellules
dérivées
du sang

Figure 1. Aspect lactescent du s�erum. Apr�es centrifugation, on
obtient trois couches diff�erentes : les triglyc�erides, le s�erum et les
cellules d�eriv�ees du sang.
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mod�er�ement (200-999 mg/dL) �elev�e ou s�ev�ere
(> 1 000 mg/dL), la mortalit�e serait respectivement de
3 % versus 5 % versus 7 % versus 8 %, la persistance
d’une d�efaillance d’organe serait de 17 %, 30 %, 39 %
et 48 % et le taux de n�ecrose pancr�eatique serait de
36 %, 42 %, 34 % et 50 % [16].
Dans un second article publi�e en 2017 incluant 1 539
patients, le taux de mortalit�e n’�etait pas associ�e au taux de
triglyc�erides s�eriques dans les 72 heures mais �etait associ�e
�a plus de d�efaillance d’organe unique ou multiple, plus de
SIRS et plus d’admission en unit�e de soins continus [17].

Sont-elles plus sévères que les autres ?

Dans une �etude chinoise, en comparaison avec les
pancr�eatites aigu€es biliaires [3], les PA sur HTG avaient
des scores CTSI plus importants, un taux de mortalit�e plus
haut (4,1 % versus 1,3 %), plus de complications
g�en�erales (d�efaillance d’organe : respiratoire, r�enale,
cardiaque. . .) et locor�egionales (pseudo-kystes et collec-
tions n�ecrotiques) [3].
Dans une premi�ere m�eta-analyse regroupant les donn�ees
de 74 articles, le taux demortalit�e globale �etait de 7,1 %, le
taux de PA s�ev�eres de 11,8 % et une d�efaillance d’organe
de 19,2 % [18].
Dans une m�eta-analyse plus r�ecente publi�ee en 2017
incluant 15 �etudes, soient 1 564 patients avec pancr�eatite
aigu€e sur HTG versus 5 721 patients avec pancr�eatite aigu€e
sans HTG, l’hypertriglyc�erid�emie �etait facteur de risque
d’insuffisance r�enale, OR = 3,18 (1,92-5,27), d’insuffi-
sance respiratoire, OR = 2,88 (1,61-5,13), de mortalit�e,
OR : 1,9 (1,05-3,45) et de SIRS (Systemic Inflammatory
Response Syndrome) OR = 2,03 (1,49-2,75) [19].

‘‘
L’hypertriglycéridémie est une cause
de pancréatite aigu€e associée à la surve-

nue d’une insuffisance rénale, d’une insuffisance
respiratoire, de décès et de SIRS (Systemic
Inflammatory Response Syndrome)

’’
Comment prendre en charge
une pancréatite aigu€e
sur hypertriglycéridémie ?

La prise en charge ne diff�ere pas d’une pancr�eatite aigu€e de
toute autre cause. Il faut être attentif au taux de
triglyc�erides dans les premi�eres 48 heures et s’assurer de
la normalisation du taux s�erique. Il a �et�e propos�e diff�erents
proc�ed�es pour acc�el�erer le retour �a la norme, notamment
en favorisant la lib�eration de la lipoprot�eine lipase. Ainsi, il a

�et�e sugg�er�e, soit une h�eparinoth�erapie afin de recruter la
LPL sur la surface des cellules endoth�eliales, soit une
bith�erapie – glucose et insulinoth�erapie – afin de mobiliser
la LPL synth�etis�ee par les cellules musculaires et le tissu
adipeux. Ces deux attitudes ne sont pas valid�ees et tr�es
d�ebattues. Il n’y a pas de recommandations d’experts qui
les recommandent.

Quelle est la place de la plasmaphérèse ?

Les s�eries publi�ees sont h�et�erog�enes et les effectifs de
petites tailles. Dans les formes graves de pancr�eatite avec
d�efaillances d’organes multiples, les �echanges plasmati-
ques montreraient un b�en�efice clinique en cas de taux de
triglyc�erides s�eriques toujours > 5 mmol/L apr�es 48-
72 heures [18, 20].
Dans les cas de pancr�eatites r�ecidivantes chez des patients
ayant une HTG primaire non contrôl�ee malgr�e un r�egime
drastique, des s�eances r�eguli�eres d’�echanges plasmatiques
ont �et�e propos�ees pour diminuer la fr�equence des
pancr�eatites aigu€es.
Au final, la place de la plasmaph�er�ese est tr�es limit�ee voire
exceptionnelle car la demi-vie des chylomicrons et des
VLDL �etant de moins d’une heure, cela permet une
normalisation du taux de triglyc�erides en quelques heures.

Quel traitement de l’hypertriglycéridémie
proposer?

En cas d’HTG compliqu�ee de PA, le taux de rechute est
important, g�en�eralement > 25 %. Le principal objectif
consiste �a �eviter la survenue d’une PA en contenant la
triglyc�erid�emie dans une zone de relative s�ecurit�e < 5
mmol/L. Il est donc primordial que les patients soient pris en
charge par des endocrinologues.

‘‘
En cas d’hypertriglycéridémie compliquée
de pancréatite aigu€e, le taux de rechute

est important, généralement > 25 %

’’En cas d’HTG secondaires, ind�ependamment du traitement
de la cause, des r�egles hygi�eno-di�et�etiques doivent être
mises en place, avec perte de poids en cas de syndrome
m�etabolique. Un suivi par un professionnel doit être
r�ealis�e : nutritionniste, di�et�eticien. . . Il est recommand�e de
r�eduire la charge calorique, limiter les apports de sucres
simples, mod�erer la consommation d’alcool et promouvoir
l’activit�e physique. L’int�erêt des traitements m�edicamen-
teux (statines et fibrates) est le plus souvent limit�e, pour
contenir le taux de triglyc�erides s�eriques. Leur indication
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r�eside en cas de haut risque cardio-vasculaire dans des
formes mixtes avec hypercholest�erol�emie associ�ee.
En cas de formes primaires (i.e., d�eficit fonctionnel en
lipoprot�eine lipase), des r�egimes extrêmement hypolipidi-
ques (limitant �a 30 g voire 10 g par jour les apports
lipidiques) sont n�ecessaires. Les triglyc�erides �a chaı̂nes
moyennes peuvent être indiqu�es dans ce type d’hyper-
lipid�emie car l’absorption �a travers la barri�ere intestinale
s’effectue sans hydrolyse pr�ealable.
La th�erapie g�enique par vecteurs permettant d’exprimer
la lipoprot�eine lipase dans le quadriceps n’a pas tenu ses
promesses. De nouveaux traitements ont �et�e d�evelopp�es,
notamment un inhibiteur antisens de l’apolipoproteine
C-III mRNA (volanesorsen) dont le rôle est de pr�evenir la
synth�ese de l’ApoC-III et ainsi favoriser la lib�eration de la
lipoprot�eine lipase. Deux essais de phase III (versus
placebo) ont �et�e r�ealis�es, un chez des patients avec
d�eficit en LPL et un chez des patients ayant une
hypertriglyc�erid�emie sup�erieure �a 7,5 g/L (forme poly-
g�enique) [21, 22]. Le traitement a diminu�e le nombre
d’�episode de pancr�eatite, toutefois l’effet est significatif
uniquement quand les deux �etudes de phase III sont
combin�ees.

Conclusion

Être confront�e �a la prise en charge d’une pancr�eatite aigu€e
sur hypertriglyc�erid�emie n’est pas un �ev�enement rare.
En phase aigu€e, la pancr�eatite et ses complications doivent
être trait�ees comme toute autre pancr�eatite aigu€e.
Cependant, il faut garder �a l’esprit qu’elles sont souvent
s�ev�eres, n�ecrosantes survenant potentiellement sur un
terrain fragile avec de nombreuses comorbidit�es, i.e.,
diab�ete, ob�esit�e, grossesse, alcoolisme chronique, insuffi-
sance r�enale chronique. . . L’ensemble de ces comorbidit�es
occupe une part majeure dans la s�ev�erit�e de la pancr�eatite
aigu€e et notamment sur la survenue potentielle de
d�efaillance d’organe. Une fois l’�episode aigu trait�e,
il est primordial de prendre en charge l’hypertri-
glyc�erid�emie et comprendre la cause exacte de celle-ci.
Il est fortement recommand�e d’adresser ces patients �a
nos confr�eres endocrinologues pour qu’une recherche
compl�ementaire soit effectu�ee si n�ecessaire, notamment
des tests fonctionnels dynamiques, et une recherche
g�en�etique si besoin.

‘‘
Les pancréatites aigu€es sur hypertriglycéri-
démie surviennent sur un terrain fragile

avec de nombreuses comorbidités qui ont
une part majeure sur la sévérité de la pancréatite
et la survenue potentielle de défaillance
d’organe

’’

Liens d’int�erêts : VR et EB d�eclarent avoir reçu des
honoraires de la soci�et�e AKCEA. PL d�eclare n’avoir aucun
lien d’int�erêts en rapport avec l’article. &
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