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INTRODUCTION

La sarcopénie est un réel probleme de santé publique, devenant au cours des années de plus
en plus étudiée. Le but de cette these sera de répondre a plusieurs questions comme le fait
de savoir comment dépister une sarcopénie de nos jours ? Quelles sont les méthodes
d’évaluation de celle-ci ? Existe-t-il un consensus permettant aux professionnels de santé de
la prévenir, de la dépister et de la prendre en charge ? Les objectifs de ce travail seront donc

de répondre a 'ensemble de ces questions.

Cette these se déroulera en plusieurs temps : premierement en définissant cette pathologie,
ses causes, facteurs de risques ainsi que ses conséquences. Ensuite la question du diagnostic
se posera a nous, puis sera évoqué les possibilités qu’a le pharmacien en milieu officinal pour
prendre en charge cette maladie, en association permanente avec d’autres professionnels de
santé comme les infirmiéres, médecin généraliste ainsi que les spécialistes. La comparaison
entre sarcopénie et ostéoporose sera évoquée, nous permettant ainsi de souligner les

relations entre ces deux pathologies.

En informant convenablement le patient de sa pathologie, et en restant toujours a I'écoute de
ce dernier, la prise en charge n’en sera que meilleure, permettant d’arriver possiblement a

des résultats bénéfiques que cela soit en termes de santé, mais aussi dans sa vie quotidienne.

D’un point de vue anatomique, le corps humain contient environ 600 muscles squelettiques
majoritairement dévolus a la motricité des membres inférieurs. A eux seuls, ils ne constituent
pas moins de 45 a 55% de la masse corporelle et représentent 50% de I'ensemble des

protéines corporelles. Ces muscles ont des rdles essentiels :

Fonctionnel, en générant de la force ;

- Dynamique, en produisant de la chaleur et de I’énergie pour maintenir la température
corporelle ;

- Stockage des acides aminés, du potassium, des lipides et des hydrates de carbone ;

- Meétaboligue, en contribuant au maintien du métabolisme de base ;

- Endocrinien, en participant a la régulation glycémique.?

Pour mémoire, le muscle squelettique, hormis son réle mécanique, représente le plus

volumineux organe a fonction métabolique.
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Le vieillissement de la population devient un probléme majeur dans nos sociétés actuelles. Le
bondissement de plus de 10% de la part de la population agée de plus de 65 ans montre

pourquoi on s’intéresse de plus en plus aux pathologies de cette catégorie de la population.

En effet, avec I'age, diverses modifications physiologiques sont observées, pouvant amener a
certaines formes de déficiences dont la notion de fragilité. Cette derniére résulte de déclins
cumulatifs liés a l'age dans plusieurs systemes physiologiques, avec une réserve
homéostatique altérée et une capacité réduite de I'organisme a résister au stress. Les sujets
agés fragiles présentent une vulnérabilité accrue face a des stress, qu’ils soient traumatiques
ou psychologiques tels que les chutes ou une hospitalisation, avec un risque accru
d'institutionnalisation (dépendance) et de mortalité.3® Cette notion sera approfondie par la
suite. Pour prévenir cette fragilité, des outils simples, accessibles et performants doivent
s’offrir aux professionnels de santé pour une prise en charge la plus précoce et compléte
possible. Différents outils existent déja et pourraient étre exploités pour mener a bien

I'optimisation de la prise en charge, comme le programme ICOPE.

Au niveau international, I'organisation mondiale de la santé (OMS), en terme de vieillissement
via leur programme « La Décennie du vieillissement en bonne santé » (2021-2030) vise a
réduire les inégalités en matiére de santé et a améliorer la vie des personnes agées, de leurs

familles et de leurs communautés grace a une action collective dans quatre domaines®! :

- Changer la fagon dont nous envisageons I'age et le vieillissement, de ressentir et d’agir
en fonction de I'dge

- Faire en sorte que les communautés favorisent le maintien des capacités des
personnes agées

- Mettre en place des soins intégrés et des services de santé primaires centrés sur la
personne qui répondent aux besoins des personnes agées.

- Fournir aux personnes agées qui en ont besoin |'acces a des soins de longue durée de

qualité.

La figure ci-dessous décrit les parcours de transformation pour passer de la situation en 2020

a la réalisation de la vision de la « Décennie du vieillissement en bonne santé » et contribuer
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a la réalisation des objectifs de développement durable (ODD), ou objectifs mondiaux d’ici a

2030.

( VISION

Un monde dans lequel
toutes les populations
pe uve nt vivre plus

longtemps eten
DOMAINES D'ACTION meilleure santé.

Descommunautés adaptées aux pe rsonnes agees =,
SITUATION Dessoinsintégréscentrés sur la personne IMPACT
ACTUELLE Dessoinsde longue durée au niveau communatain
Un cadre de

Le vieillisse ment de la responsabilisation pour
population est observé PLATFORME SUR LE comprendre et évaluer
danstous lespays. VIEILLISSEMENT les résultats positifs
Lesenvironnements DE LA sera élaboré et misen

sociaux et physiques sont POPULATION CEUVTE.

souvent mal adapté s aux .
. . Il sera aligné sur les
PErsONNes agees.

/ principaux ODD.
LﬂaeisrLE IElETER T CATALYSEURS DE PARTENARIATS Il assurera également
répandu.

. . le suivides parcours de
LEspterrs:::nnsagEEsunt Participation et mobilisation des personnesagées respansabilisation qui
considersescomme Lne . s incluent lespersonnes
charge et non comme une Leadership et capacités ..

. dgées.
ressource dotée de

potentiel.

Les politiques, la \
gouvernance et

Iinve stisse me nt doivent
evoluer.

Liensentre les parties prenantes

Recherche etinnovation

Partout, lessystémes
sanitaireset sociaux
daoivent apporterune

N )

Tableau 1 : Parcours de transformation pour la Décennie du vieillissement en bonne santé >*
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. LA SARCOPENIE

1- DEFINITION

Au niveau mondial, I'espérance de vie est la plus élevée a ce jour et le vieillissement a
augmenté a un rythme effarant. Les chiffres prévisionnels nous le montrent bien, en effet,
entre 2015 et 2050, la proportion estimée des 60 ans et plus dans la population mondiale va
presque doubler, passant de 12 % a 22 %.°! Malgré I'augmentation de la longévité, le
vieillissement peut s’accompagner du développement de diverses pathologies, comme la
sarcopénie, qui réduisent la qualité de vie et I'autonomie, contribuant a leur dépendance et a

I’augmentation des codts des soins publics.

Trois composantes permettent de définir la sarcopénie. Il s’agit d’une baisse progressive et
généralisée de force, de fonction et de masse musculaire qui peut étre due au vieillissement,
a la survenue d’une maladie chronique, a une baisse des apports en protéines ou encore a une
sédentarité.* La sarcopénie est associée a une probabilité accrue d’effets indésirables, y

compris des chutes, des fractures, une incapacité physique jusqu’a la mort.3

Rosenberg a proposé de dénommer cette condition « sarcopénie » a partir des termes grecs

« sarx » la chair et « penia » la perte en 1989.1

Dans sa définition de 2018, 'EWGSOP2 définit la sarcopénie comme la coexistence d’une
faible force musculaire ainsi qu’une faiblesse musculaire en terme de masse ou de qualité ; la
force musculaire étant actuellement la mesure la plus fiable de la fonction musculaire. On
parlera de « pré-sarcopénie » lorsqu’une faible force musculaire sera détectée. Un diagnostic
de la sarcopénie sera confirmé par la présence d’une faible quantité ou qualité musculaire.
Lorsqu’une faible force musculaire, une faible quantité / qualité musculaire et une faible

performance physique sont toutes détectées, |la sarcopénie est considérée comme grave.?

Il est nécessaire de rappeler avant tout I'organisation du muscle, la composition d’une fibre
musculaire ainsi que définir la jonction neuro musculaire, permettant a posteriori de

comprendre la physiopathologie de cette maladie.
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Figure 1 : Organisation générale du muscle (Pour la Science, n°274, 2000, modifié par Astruc)>3

En terme macroscopique, le muscle squelettique est constitué de fibres musculaires groupées
parallelement en faisceaux. Chaque niveau de structure est enveloppé par une gaine
conjonctive. A I'échelle microscopique, les fibres musculaires (ou myocytes) sont des cellules
plurinucléées allongées et fusiformes. Les fibres elles-mémes se composent de myofibrilles,
formées de myofilaments. Ces filaments sont de deux types : les myofilaments fins, formés
d’une double hélice d’actine fibrillaire, et les filaments épais, composés de myosine. Ces
myofilaments s’organisent en sarcomere, se définissant comme |'unité contractile de la fibre
musculaire.®® Enfin, logeant le long des myofibres, on retrouve les cellules satellites, cellules
progénitrices adultes permettant le maintien de I'homéostasie et la régénération

musculaire.>?

Les caractéristiques contractiles des fibres musculaires dépendent principalement des
isoformes de chaines lourdes de myosine (MyHC) présentes au sein des filaments épais. Dans
les muscles squelettiques matures, on retrouvera quatre types de MyHC différentes : I, lla, lIx
et llb. L'activité ATPasique de ces MyHC est liée a la vitesse de contraction : lente (type |) ou
rapide (types lla, lIx et llb). Les muscles enrichis en fibres de type | vont permettre des
contractions de faible intensité mais pouvant se maintenir dans la durée car résistantes a la
fatigue (muscles de la posture), alors que les muscles riches en fibres musculaires a
contraction rapide (lla et llb) permettront quant a elles une contraction puissante, rapide mais

sur une courte période (muscles impliqués dans le mouvement)

20



I A X 1B
Vitesse de contraction + +++ 4 +++++
ATPase myofibrillaire + +++ EE 4+
Seuil d'excitation + +++ +++4+ +H+4+4+
Duree de travail par jour b +++ +4+ +
Résistance a la fatigue - +H++ ++ +
Métabolisme oxydatif +++++ | At + 4+ +
Metabolisme glycolytique + ++++ S 4+
FPhosphocréatine + +HHH+ 4+ +H+++
Glycogene + 4+ ++++ +HHH
Triglycérides +H+++ ++ + +
Phospholipides +++++ ++++ +++ +
Vascularisation ot ++4++ ++ +
Myoglobine o+t +++ +, +
Pouvoir tampon + ++++ +H+++ +H+++
Epaisseur strie Z +++++ +++ 4+ +
Diameétre ++ +, -+ -+t

(1 2 - - - . N - -
M+ - trés faible; ++  faible; +++ moyen; ++++ : éleve; +++++ [ frés élevé,

Tableau 2 : Caractéristiques biologiques des principaux types de fibres musculaires >3

L'effecteur final ("la voie finale commune") de toute action motrice est constitué par l'unité
motrice. Elle correspond au potentiel d’action, provenant d’'un motoneurone, qui provoquera
la contraction musculaire d’'un ensemble de fibres musculaires. Sa taille est variable en
fonction de la précision du mouvement lié au muscle concerné : de quelques fibres
musculaires pour des mouvements précis (muscles de la main, muscles oculomoteurs) a
plusieurs centaines de fibres pour des mouvements relativement moins précis mais puissants

(biceps brachial ou quadriceps par exemple).>?

En ce qui concerne la jonction neuro musculaire (JNM), elle est le site au niveau duquel I'influx
nerveux arrive au niveau du muscle squelettique et provoque sa contraction. La JNM est

constituée de 3 éléments principaux :

la terminaison nerveuse du motoneurone alpha, spécialisée dans la libération du
neurotransmetteur, 'acétylcholine,

la fibre musculaire squelettique qui lui fait face, qui, au niveau de sa membrane
présente la gouttiére synaptique, spécialisée pour répondre de facon rapide a la
libération du neurotransmetteur dans la fente synaptique et générer une

dépolarisation de la plaque motrice puis un potentiel d'action musculaire
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~ la cellule de Schwann terminale, jouant un réle important dans la formation, la

maintenance et la régénération des INM.>®

La sarcopénie se caractérise donc par une diminution de la taille et de la régénération des
fibres musculaires de type Il, du fait entre autres d’une diminution des cellules satellites,
notamment celles associées aux fibres exprimant les chaines lourdes de myosine de type II.
Petit a petit ces fibres de type Il seront remplacées par des fibres de type | due au phénomene
de dénervation (perte d’innervation). La sarcopénie est fréquemment associée a une
inflammation chronique a bas bruit (inflammaging) caractérisée par une augmentation
modérée mais persistante des concentrations plasmatiques de cytokines pro-inflammatoires
telles que I'lL-6 ainsi qu’a une augmentation du catabolisme cellulaire, c’est-a-dire un

ensemble de réactions de dégradation des substrats.

La transformation du muscle durant la sarcopénie passe aussi par un vieillissement des
myofilaments. De nombreux mécanismes moléculaires ont été proposés pour expliquer de
telles transformations, notamment une modification d’expression des isoformes de la MyHC.
Cela résulte de modifications dans le controle transcriptionnel d’expression des isoformes de
MyHC et/ou d’une réduction dans la traduction et la synthése des protéines conduisant a une
concentration plus faible de myosine par unité de surface de cellule musculaire. De plus, des
modifications post-traductionnelles de la myosine via des mécanismes telles que I'oxydation
et la glycosylation peuvent étre présentes. Cet ensemble de modifications limitera la

production de force et d’énergie musculaire.>?

Au niveau des mitochondries, la perte du contenu et des fonctions de ces derniéres,
entrainent un relargage de facteurs pro-apoptotiques. Enfin, la myostéatose, ou infiltration
graisseuse des muscles squelettiques au niveau intra et périmusculaire favorisera une perte
de force musculaire. Cette infiltration adipocytaire est associée a la fragilité et a la
détérioration de la mobilité et de la fonction musculaire. L’excés d’adipokines et d’adiposité
viscérale conduit 3 un état d’inflammation chronique.>? Cette inflammation provoque donc
une dégradation musculaire, une augmentation de résistance a l'insuline ainsi qu’a une
augmentation de la production de TNF-alpha, provoquant une perturbation dans le couplage

excitation-contraction due a une altération dans la réserve de calcium intracellulaire.>2
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L’ensemble de ces modifications moléculaires et cellulaires impliquées dans la sarcopénie est
a mettre en paralléle avec le phénomene de fragilité. En effet, dés I'age de 40 ans, une
accélération de la perte d’unités motrices, une diminution des capacités d’endurance, de la
synthése protidique ainsi qu’une résistance a l'insuline seront observées de fagon plus ou
moins marquées en fonction des individus. Entre 60 et 70 ans, les déficits nutritionnels ainsi
gue le manque d’appétit commence a apparaitre, pour arriver aux ages supérieurs a 70 ans,
pour lesquels une augmentation de la masse grasse viscérale, du catabolisme et une
diminution de la synthése protidique sont retrouvées.”’ L'ensemble de ces modifications

physiologiques sera approfondi ci-apres.

2- EPIDEMIOLOGIE

La prévalence de la sarcopénie peut varier de 10% a 50%, selon les techniques d’évaluation,
le genre (homme ou femme), la tranche d’age et les sources bibliographiques.* Une grande
disparité persiste. En France, il y a peu de chiffres de prévalence de la sarcopénie sur de

grandes cohortes.

La masse musculaire et la force varient au cours de la vie, augmentant généralement avec la
croissance chez les jeunes et les jeunes adultes, le pic de masse musculaire étant atteint vers
I’age de 30 ans. Il décroit ensuite approximativement de 3 a 8% par décennie avec une vitesse
de déclin accélérée aprés I’dge de 60 ans, ainsi qu’une perte de force de 1,5 a 3 % par année.?
En 2017, il a été estimé que la prévalence de la sarcopénie dans 28 pays européens

augmenterait de 60 a 70% d'ici 2045, ce qui résulterait a toucher 13 a 23% des personnes de

plus de 65 ans*! et atteindrait 50% au-dela de 80 ans.

La sarcopénie est plus fréquente et plus sévere chez la femme et cela a tous les ages de la vie.!

Fait intéressant, il existe une association positive entre le poids a la naissance et la force

musculaire, qui est maintenue tout au long de la vie.

La sarcopénie n’est pas |'exclusivité des personnes de poids normal ou bas, elle touche aussi
les sujets obeéses posant de multiples problémes de diagnostics (syndrome d’obésité

sarcopénique) et est alors associée a un pronostic plus séveére.*
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Figure 2 : Relation entre la force musculaire et le parcours de vie 2

Pour prévenir ou retarder le développement de la sarcopénie, il faut donc maximiser la prise
de muscles chez les jeunes et les jeunes adultes, maintenir la masse musculaire durant la vie

adulte et minimiser la perte chez les personnes agées.?

3- ETHIOPATHOGENIE (causes de la maladie)

Figure 3 : Les causes de la sarcopénie®

Cette figure permet de mettre en avant les mécanismes clés impliqués dans la sarcopénie. Ces
derniers peuvent étre groupés en deux selon qu’ils conduisent a une sarcopénie primaire ou

secondaire. La sarcopénie est considérée comme « primaire » lorsqu’elle est liée uniquement
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au vieillissement normal et qu’aucune autre cause spécifique n’est évidente. Nous reparlerons
de cette sarcopénie primaire, en la comparant a la sarcopénie secondaire prochainement de

maniere plus détaillée.

Nous définirons donc premierement les mécanismes en lien avec le vieillissement qui ont un
role dans l'installation de la sarcopénie primaire, puis nous aborderons les autres mécanismes

intervenant dans la sarcopénie secondaire.

A- CAUSES EN LIEN AVEC LA SARCOPENIE PRIMAIRE

a- AGE

Les mécanismes conduisant a la baisse de masse musculaire (MM) ne sont pas entierement
connus : I'dge entraine une diminution du nombre, de la taille des fibres musculaires, ainsi
qu’une modification de leur surface!?, processus décrit sous le terme de « remodelage de
I'unité motrice en relation avec I’dge ». Ce processus conduit principalement a une diminution
des unités motrices rapides de type Il, entrainant la perte des fibres musculaires ou leurs
réinnervations par des unités motrices lentes de type I. Ainsi, les muscles deviennent plus
petits et plus « lents ».29 Cette perte d’unités motrices, considérée comme un des facteurs

principaux de sarcopénie3?, lorsqu’elle atteint un seuil critique, conduit a la perte de mobilité.

Le nombre de cellules satellites et leur capacité myogénique ainsi que leur capacité a se
différencier'? décroissent également avec I'dge. Plusieurs mécanismes seraient impliqués
comme l'entrée en sénescence de ces cellules progénitrices et I'augmentation du stress
oxydant 2%, Des études ont montré une diminution, voire une perte du pouvoir autophagique
des cellules satellites, limitant ainsi les capacités de réparation du muscle. Ces cellules passent

donc d’un phénotype quiescent a sénescent.?!

La sarcopénie est aussi associée a une diminution du contenu musculaire en mitochondries et
enzymes mitochondriales, a des mutations de ’ADN mitochondrial et in fine a une altération
du fonctionnement de la B-oxydation des acides gras et de la chaine respiratoire
mitochondriale permettant la production d’énergie sous forme d’ATP. En lien avec des

perturbations des systémes cellulaires anti-oxydants, cette dysfonction mitochondriale au
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cours du vieillissement participe a I'accumulation de radicaux libres qui altere le
fonctionnement des myofibrilles, des motoneurones, du réticulum sarcoplasmique et

impactera la régénération musculaire.®®

Le stress oxydant, en lien avec cette dysfonction des mitochondries est en effet évoqué, tout
particulierement chez les personnes agées sédentaires pour expliquer les mécanismes
impliqués dans le développement de la sarcopénie.® Les protéines oxydées augmentent dans
le muscle squelettique avec le vieillissement et conduisent a une accumulation de lipofuscine
et de protéines réticulées qui sont insuffisamment éliminées via le systéme de protéolyse.
Cela conduit a une accumulation de protéines dysfonctionnelles non contractiles dans les

muscles squelettiques.®®

Les especes réactives de I'oxygéne auraient également un effet sur la transcription de certains
génes impliqués dans I'expression de facteurs myogéniques. Ces radicaux jouent également

un réle dans le maintien des unités neuromusculaires.??

D’autres travaux de recherche montrent également une diminution des capacités anaboliques
a synthétiser des protéines, associée a un apport insuffisant en calories et / ou en protéines

chez les personnes agées contribuant a I'atrophie musculaire et a la gravité de la sarcopénie.1®

b- NEURODEGENERATION

En ce qui concerne les modifications dégénératives du systeme nerveux liées a I'age, elles
contribuent au développement de la sarcopénie. Etant donné que la force et la puissance
musculaires sont déterminées par la force et la vitesse contractiles, une déficience dans
I'intégrité du systéme neuromusculaire joue un réle important dans le déclin de la force et de

la puissance musculaire, avec pour conséquence une faiblesse musculaire.

Les mécanismes par lesquels I'altération du systéme nerveux somatique participerait a
I'installation de la sarcopénie ne sont pas encore totalement élucidés, mais la dégénérescence
axonale, I’hypoexcitabilité neuronale et la perte des motoneurones a ! (en particulier les
grandes unités motrices a contraction rapide des motoneurones internes) conduisent a une

dérégulation dans le cycle de dénervation-réinnervation des motoneurones'®. Ceci impactera
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la vitesse contractile et la synergie musculaire avec, en conséquence, l'installation d’une

faiblesse musculaire.>®

B- CAUSES EXTRINSEQUES A LA SARCOPENIE PRIMAIRE

a- INACTIVITE, STRESS

Selon les travaux d’Antoun et Raynard (2016), les mécanismes impliqués dans Ia
physiopathologie de la sarcopénie sont multiples. Ils sont intimement liés a la dénutrition
(diminution des apports alimentaires et augmentation des besoins énergétiques) et aux
perturbations du métabolisme musculaire. La diminution des apports est due a des troubles
de l'appétit, des régimes restrictifs (jeline, régime cétogéne...), la polymédication, une
malabsorption, un obstacle digestif etc. Parmi tous ces mécanismes, les troubles de I'appétit

sont la principale cause de diminution des apports.

Des études épidémiologiques chez les personnes agées montrent que l'inactivité physique et
la désuétude musculaire favorisent la perte de masse musculaire et aggravent le degré de
sarcopénie.?? Une autre étude de Timothy J. Doherty et al. chez le sujet 4gé sain et alité, sur
une durée de dix jours, montre un impact sur la synthése protéique et la masse maigre totale

(avec des diminutions respectives de 30% et 3,2%).°

Mise a part la diminution de la synthése protéique (dG a un défaut d’utilisation des acides
aminés®) liée a I'age, 'inactivité physique et la dénutrition protéino-énergetique?, d’autres
mécanismes peuvent contribuer a l'installation d’une sarcopénie comme le déréglement des
genes impliqués dans le métabolisme énergétique, la dégradation des protéines médiée par
le protéasome?® ou encore d’autres déséquilibres (par exemple : la balance oxydation /

réduction).’

Selon les travaux de Boirie et al., en plus de la quantité de protéines et de la composition en
acides aminés, le taux de digestion des protéines est un facteur indépendant qui module les

dépdts de protéines postprandiaux.4

Le stress peut également accélérer le processus de sarcopénie. En effet, chez les patients
soumis a un stress sévére et a une fonte musculaire majeure, la perte de masse musculaire

peut étre multipliée d’un facteur 2 a 3.°

27



b- MANIFESTATION ENDOCRINIENNE

La diminution de la masse et de la force musculaire sont aussi liées a des modifications
hormonales (insuline, hormones stéroides, hormone de croissance, prolactine, hormones
thyroidiennes et catécholamines).* En effet, le processus de vieillissement modifie les
concentrations circulantes de plusieurs hormones anabolisantes importantes comme celle de
la testostérone, qui lorsque son taux diminue dans le sang, provoque une diminution de la
synthése protéique, de la masse et de la force musculaire. Les cestrogénes préviendraient,

selon des études épidémiologiques, une perte de masse musculaire.

La dépense énergétique et les besoins varient considérablement chez les patients atteints de
sarcopénie. Le taux de dépoOts graisseux a tendance a augmenter (« myostéatose »), en
particulier au niveau abdominal, entrainant |'activation de I'inflammation systémique et une
résistance a l'insuline. L'insulinopénie et/ou I'insulinorésistance peuvent induire une baisse de
la protéosynthése musculaire étant donné que I'insuline joue un réle anabolisant en stimulant
la synthése protéique musculaire.® Ces altérations favorisent le catabolisme causé par
I'inactivité. Ce cercle vicieux conduit a une perte progressive de muscle et de graisse.” Cela est

fréquemment observé chez les patients atteints de maladies chroniques.®

Et enfin la parathormone (PTH) modifie le taux de calcium dans la cellule en stimulant

I’activation de protéines pro-inflammatoires.*

c- INFLAMMATION

Ensemble, I'immunosénescence, I'accumulation de cellules sénescentes et I'augmentation de
I'adiposité viscérale induisent un état d’inflammation systémique chronique de bas grade
caractérisé par des niveaux accrus de cytokines pro-inflammatoires en I'absence d’infection
(« inflammaging »). Les cytokines pro-inflammatoires telles que la CRP (C-réactive protéine),
IL-1 (interleukine 1), IL-6 (interleukine 6) et TNF-a (tumor necrosis factor-alpha) sont des
facteurs clés en induisant un mécanisme de dégradation cellulaire, entrainant une
augmentation de production d'espéces réactives de I'oxygene provoquant une activation du
protéasome et une augmentation de la protéolyse musculaire. L'IL-6 va induire une résistance
a l'insuline, entravant donc I’activation du complexe Akt/mTOR, limitant ainsi la synthése des

protéines musculaires. L'inflammation pourrait également contribuer au remodelage
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musculaire en altérant la plaque motrice ou les terminaisons nerveuses périphériques.’ L'«
inflammaging » est associé a une augmentation du risque de plusieurs maladies chroniques,

telles que les maladies cardiovasculaires ainsi que de la fragilité.>®

L’installation de cette inflammation chronique et silencieuse pourrait étre facilitée par une
diminution du taux d’cestrogénes.* La réponse inflammatoire stimule plusieurs médiateurs
(cortisol, cytokines pro-inflammatoires etc..) qui activent directement les complexes
enzymatiques multiprotéiques ou protéasomes, l'autophagie du muscle squelettique et

également inhibent la synthése des myofibrilles (unité contractile du muscle).’

Figure 4 : Mécanismes physiopathologiques du développement de la sarcopénie >2

4- FACTEURS DE RISQUE

Les facteurs de risque sont multiples et bien identifiés :

- Les facteurs constitutionnels incluent I’age, le sexe féminin (déficit hormonal lié a I’age
chez les femmes), une certaine susceptibilité génétique ainsi qu’un faible poids de
naissance?3, ce dernier étant associé a une réduction de la masse musculaire et de la

force a I’age adulte
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- Les habitudes de vie déléteres : pauvre apport protéique,?* déficit en vitamine D, abus
d’alcool, tabagisme, sédentarité,® et la malnutrition, peuvent étre due a un faible
apport alimentaire (incapacité a manger, troubles alimentaires), une biodisponibilité
réduite des nutriments (par exemple, avec diarrhée, vomissements) ou des besoins
nutritionnels élevés (par exemple, avec des maladies inflammatoires telles que le
cancer ou une défaillance d’organe avec cachexie).

- Les conditions défavorables de vie : jeline ou alitement prolongés?® entrainant une
perte de poids importante, immobilité, vie en apesanteur3!, sont aussi a fortement

considérer.
Le manque d’exercice est considéré comme le principal facteur de risque de sarcopénie.’

Enfin, beaucoup de pathologies dont l'incidence augmente avec |'age interferent avec le
métabolisme protéique et ainsi influent sur la masse musculaire squelettique : les troubles
cognitifs, la dépression, le diabéte de type 2, les insuffisances cardiaques, hépatiques, rénales

et/ou respiratoires ainsi que les maladies rhumatismales, BPCO, ...13

Il faut ajouter a cette longue liste les médicaments favorisant le catabolisme protéique avec

en téte de liste les corticostéroides, ou encore les IEC (inhibiteur de I’enzyme de conversion).!

5- CONSEQUENCES

La sarcopénie, lorsqu’elle n’est pas traitée a temps engrange petit a petit, a des échelles

variables sur une période plus ou moins longues, des effets dans de multiples domaines.

En termes de santé humaine, cette pathologie augmente le risque de chutes et de fractures,
entrainant de fait a la perte d’autonomie ou au besoin de placement en soins de longue durée
et au déces. Ces potentielles chutes et fractures conduisent par conséquent a des troubles de
la mobilité, nuisant a la capacité d’effectuer les activités de la vie quotidienne et a la baisse de
la qualité de vie. La sarcopénie est aussi associée a des maladies cardiaques, respiratoires ainsi

qu’a une déficience cognitive.?
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En termes financiers, la sarcopénie est colteuse pour les systemes de santé. En effet cette
pathologie augmente le risque d’hospitalisation et augmente le colit des soins pendant

I’hospitalisation.

Du point de vue du patient, il est important d’avoir des plans de traitement de la sarcopénie
qui traitent des problémes du quotidien (Question of life : QoL). A cette fin, I'outil SarQoL est
un questionnaire comprenant 22 questions a l'attention des personnes atteintes de
sarcopénie. SarQol identifie et prédit les complications de la sarcopénie qui peuvent plus tard
avoir un impact sur la qualité de vie du patient. Cet outil aide le fournisseur de soins de santé
a évaluer la perception qu’a un patient de ses aspects physiques, psychologiques et sociaux
de sa santé. Etant considéré comme cohérent et fiable, il peut servir de mesure indirecte de
I'efficacité du traitement. Pour faciliter I'utilisation généralisée de I'outil SarQol, ce dernier a

été traduit en plusieurs langues.?

6- CATEGORIES ET AFFECTIONS RESSEMBLANT A LA SARCOPENIE

A- SARCOPENIE AIGUE ET CHRONIQUE

EWGSOP2 a identifié des sous-catégories de sarcopénie comme aigué et chronique. La
sarcopénie durant moins de 6 mois est considérée comme une affection aigué€, et est
généralement liée a une maladie ou a une blessure aigué, tandis que la sarcopénie est
considérée chronique lorsqu’elle dure plus de 6 mois, souvent associée a des affections
chroniques et évolutives augmentant ainsi le risque de mortalité.

Cette distinction vise a souligner la nécessité de procéder a des évaluations périodiques de la
sarcopénie (via le questionnaire SARC F par exemple qui sera vu ultérieurement) chez les
personnes susceptibles d'étre a risque de cette pathologie afin de déterminer la rapidité avec
laquelle la maladie se développe ou s'aggrave. De telles observations devraient faciliter une
intervention précoce avec des traitements qui peuvent aider a prévenir les mauvais résultats

ou a retarder la progression de la sarcopénie.?
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B- SARCOPENIE PRIMAIRE ET SECONDAIRE

Chez certains individus, la sarcopénie est largement attribuable au vieillissement ; dans de
nombreux cas, d'autres causes peuvent étre identifiées. Ainsi, les catégories de sarcopénie
primaire et de sarcopénie secondaire peuvent étre utiles en pratique clinique (voir ci-dessous
la figure 5).2

La sarcopénie est considérée comme « primaire » (ou liée au vieillissement) lorsqu’aucune
autre cause spécifique n’est évidente, tandis que la sarcopénie est considérée comme
« secondaire » lorsqu’un facteur causal autre que le vieillissement est identifié. Il est
malheureusement en pratique difficile de faire la distinction, le vieillissement étant le plus

souvent associé a de multiples comorbidités.

La sarcopénie peut survenir a la suite d’'une maladie systémique, en particulier une maladie
qui peut invoquer des processus inflammatoires, par exemple une tumeur maligne ou une
défaillance d’organe. L'inactivité physique contribue également au développement de la
sarcopénie, qu'elle soit due a un mode de vie sédentaire, a une immobilité ou une incapacité
liée a la maladie. De plus, la sarcopénie peut se développer a la suite d'un apport insuffisant
en énergie ou en protéines, qui peut étre d{ a I'anorexie, a la malabsorption, a un accés limité

a des aliments sains ou a une capacité limitée a manger.

Figure 5: Facteurs causants et aggravant la sarcopénie, classés comme primaire

(vieillissement) et secondaires (maladie, inactivité et mauvaise nutrition) 2

Ces mécanismes pathogenes a l'origine de la fonte musculaire dans la sarcopénie secondaire
peuvent fournir des informations utiles sur la sarcopénie liée a I'age. La prise en charge de la

sarcopénie secondaire doit se concentrer sur le traitement de la condition primaire sous-
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jacente avec les mémes stratégies pour améliorer la force et la masse des muscles

squelettiques.®®

La fragilité est basée sur des déficiences physiques facilement identifiables avec la présence
d'au moins trois des caractéristiques suivantes : perte de poids involontaire, épuisement,
faiblesse, vitesse de marche lente et faible activité physique.®

Il existe un chevauchement important entre fragilité et sarcopénie ; la plupart des personnes
agées fragiles souffrent de sarcopénie, ce qui suggere un mécanisme pathogene commun.
Cependant, le concept général de fragilité va au-dela des facteurs physiques pour englober
également les dimensions psychologiques et sociales. Cela peut inclure le déclin cognitif, le

mangque de soutien social et I'impact de I'environnement local.>

La cachexie se caractérise comme un syndrome complexe multifactoriel caractérisé par un
état d’hypercatabolisme au cours d’une pathologie chronique sévére ©! telles que des
maladies systémiques graves (cancer, cardiomyopathie ou insuffisance rénale terminale). Elle
se définit aussi par une perte de poids incluant une perte musculaire avec fréquemment perte
de masse grasse.” Cette derniére est fréquemment associée a une inflammation de haut
grade, une résistance a l'insuline, une anorexie et une dégradation accrue des protéines
musculaires.3® Ainsi, la plupart des individus cachectiques sont également sarcopéniques,
mais la plupart des individus sarcopéniques ne sont pas considérés comme cachectiques.

Cette définition de la cachexie dont le critére principal est la perte de poids est mise en défaut
dans plusieurs pathologies chroniques dont la polyarthrite rhumatoide (PR) au cours
desquelles la perte de masse musculaire est associée a une stabilité voire une augmentation
de la masse grasse pouvant expliquer 'absence de perte de poids. Ce phénotype clinique
appelé aussi « obésité sarcopénique » et qui sous-entend un lien étroit entre muscle et tissu

adipeux, joue un rble déterminant dans l'altération de la fonction et de la qualité musculaire.

L'obésité sarcopénique est donc une condition médicale dans laquelle une faible masse
corporelle maigre observée dans la sarcopénie est associée a une masse grasse élevée. »° Elle
est le plus souvent signalée chez les personnes agées, car le risque et la prévalence
augmentent avec I'age. En effet, des études visant a comprendre la pathogenése de I'obésité
(. . . . s na .
sarcopénique ont observé certains schémas de changements liés a I'age dans la composition

musculaire et adipeuse du corps. Chez les hommes vieillissants, le pourcentage de masse
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grasse augmente initialement et se stabilise ou diminue plus tard. Il existe également une
redistribution du tissu adipeux qui se produit avec le vieillissement, caractérisée par une
augmentation de la graisse intramusculaire et viscérale avec une réduction de la graisse sous-
cutanée. De tels changements peuvent jouer un réle dans le développement de ce type
d’obésité.

En ce qui concerne l'insuline, c’est un élément essentiel du métabolisme protéique en
stimulant le transport des acides aminés dans les tissus et la synthése protéique tout en
inhibant la protéolyse. Son efficacité musculaire semble réduite au cours du vieillissement et
chez I'obese insulinorésistant. De facon intéressante, le renouvellement des protéines
musculaires est inversement corrélé a la masse grasse ce qui pose la question d’un effet
délétére de la masse grasse sur la synthése des protéines musculaires. L'accumulation
ectopique de lipides lipotoxiques (céramides et diglycérides) dans le muscle squelettique

favorise I'insulinorésistance et la résistance anabolique musculaires, définissant la lipotoxicité

musculaire.

L'obésité exacerbe donc la sarcopénie, augmente l'infiltration de graisse dans les muscles,

diminue la fonction physique et augmente le risque de mortalité.?

Il. MOYEN DIAGNOSTIC

Le diagnostic est une étape majeure dans le processus de prise en charge de la sarcopénie en
milieu officinale. En effet, ce processus permet d’identifier la nature et la cause de I'affection

dont le patient est atteint a partir de symptémes, d’examens, de tests, ...

Avant de développer le dépistage de la sarcopénie en milieu officinal, il est important de

connaitre les principales méthodes diagnostic en milieu clinique.
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Figure 6 : Algorithme fournissant une approche de dépistage et de diagnostic de la sarcopénie
et des interventions thérapeutiques potentielles >®

1- MASSE MUSCULAIRE, FORCE MUSCULAIRE

A- IMAGERIE ET MESURE DE LA COMPOSITION CORPORELLE

La détermination de la MM se fait par absorptiométrie biphotonique (Dual X-ray
absorptiometry : DEXA) du corps entier. Par analogie avec la densitométrie osseuse, les
patients sont considérés comme sarcopéniques lorsque leur index de masse musculaire

squelettique (exprimé par m2) est inférieur a deux déviations standards par rapport aux
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valeurs d’une population de référence jeune de méme sexe (18-39 ans). Cette technique est

cependant difficile d’accés et reste encore réservée a des centres spécialisés.®

Diverses autres méthodes sont utilisées ou évaluées pour déterminer la quantité et la qualité
des muscles et l'impact de la sarcopénie sur la qualité de vie du patient. Ces mesures
diagnostiques sont testées pour leur validité, leur fiabilité et leur exactitude et pourraient
jouer un réle pertinent a I'avenir. Pour étre utilisés dans la pratique, les outils doivent étre
rentables, standardisés et reproductibles par les praticiens dans une variété de contextes

cliniques et parmi différentes populations de patients.

Une méthode standardisée a été développée pour quantifier la masse musculaire
squelettique (ou masse maigre) chez les patients en routine a I'aide de la tomodensitométrie
(TDM) au niveau de la vertébre lombaire 3 (L3).> L'imagerie de la mi-cuisse a également été
utilisée dans des études de recherche, car c'est un bon prédicteur de la masse musculaire
squelettique du corps entier et trés sensible au changement. La zone musculaire de la mi-
cuisse est plus fortement corrélée au volume musculaire total du corps que les zones

musculaires lombaires L1-L5.2

B- MARQUEURS BIOCHIMIQUES

Le taux de dilution de la créatinine (D3-Cr) est une méthode prometteuse pour estimer la
masse musculaire du corps entier et repose sur une mesure indirecte de la D3-Créatinine
dans I'urine, 48h a 96h apres injection. Ce test de dilution de la créatine est principalement
utilisé dans la recherche a I'heure actuelle, il est donc nécessaire de I'affiner pour rendre
cette méthodologie pratique pour une utilisation en milieu clinique. Il existe d’autres
alternatives comme celle de I'index de sarcopénie ((sérum créatinine/sérum cystatin C) x

100) pour prédire cette pathologie.
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Tableau 3 : Méthodes d’évaluation de la sarcopénie *

2- TESTS DE PERFORMANCE PHYSIQUE (LEVER DE CHAISE, VITESSE DE
MARCHE)

A- DEPISTAGE EN OFFICINE

Les travaux de Malmstorm and Morley, ont permis de mettre en place un questionnaire rapide
afin de diagnostiquer la sarcopénie : le SARC- F'8. Les scores vont de zéro a dix et les réponses
sont basées sur la perception du patient de ses limites en force, de sa capacité a marcher, de
son lever d’une chaise, de son ascension d’escalier et de ses expériences de chute. En milieu
officinal, étant donné le défaut d’appareils diagnostic a disposition, et par moment le manque
de place, ce questionnaire est un moyen peu couteux, pratique, simple et efficace, permettant

de faciliter la détection de stade précoce de la sarcopénie ou pré-sarcopénie.
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EWGSOP2 recommande l'utilisation de ce questionnaire comme moyen d’obtenir des auto-
déclarations des patients sur les signes caractéristiques de la sarcopénie. SARC-F peut étre
aussi utilisé directement au domicile du patient, dans les soins de santé communautaires et

d’autres milieux cliniques.

Avez-vous des difficultes Aucune i 0
) Un peu =1
Force pour lever et transporter 4.5
ke 2 Beaucoup ou
g: incapable = 2
Aucune =0
Troubles de la Avez-vous des difficultes Un peu =1
marche pour traverser une piece ? Beaucoup ou
incapable = 2
Aucune =0
Avez-vous des difficultes Un peu =1

Lever d’une chaise . , o .
pour vous lever d’une chaise?  Beaucoup, avec aide

ou incapable = 2

Aucune =10
. . Avez-vous des difficultes Un peu =1
Montee des escaliers )
pour monter 10 marches ? Beaucoup, avec aide

ou incapable = 2
Combien de fois étes-vous Pas de chute =0
Chutes tombeé dans les 12 derniers 14a3chutes=1

mois ? =4 chutes=2

Tableau 4 : Le questionnaire SARC-F 18

Le score final est de 0 a 10, avec un score de 0 a 2 pour chacune des composantes. Un score
supérieur ou équivalent a 4 est prédictif d’'une sarcopénie et d’événements péjoratifs
entrainant donc un diagnostic plus approfondi. A contrario, si le score est inférieur ou égal a
3, le patient est diagnostiqué « non sarcopénique » mais des tests seront a refaire

régulierement.

Ce questionnaire présente une excellente spécificité (85%) avec une valeur prédictive négative
de 96%, c’est-a-dire qu’il diagnostique avec précision |'absence de maladie. Cependant, il
présente aussi une faible sensibilité (75%) et une valeur prédictive positive de 42%.4*3En tant

que tel, SARC-F détectera principalement les cas graves.
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B- DIAGNOSTIC

Tableau 5 : Adaptation de l'algorithme de diagnostic de la sarcopénie chez les personnes

agées, suggéré par le groupe de travail EWGSOP en 2019 2

Apres cette premiére étape réalisé grace au questionnaire SARC-F, on peut passer a la seconde
étape si toute fois le score obtenu est supérieur ou équivalent a 4 au questionnaire. Il s’agit
d’une évaluation de la force musculaire faite par le biais de plusieurs indicateurs :

- La mesure de la force de préhension est réalisée a I'aide d’'un dynamometre (mesure
reproductible et fiable). Cet outil est composé d’un ressort dont on connait la raideur définie
par le module d’élasticité. Il est recommandé d’utiliser ce dynamometre en position assise,
coude fléchi a 90°, les épaules relachées et I'avant-bras en position neutre. Il doit étre tenu
dans la main dominante, ol la mesure sera réalisée deux fois, afin de retenir la valeur la plus
haute.

- Le test de levée de chaise consiste a se lever cing fois de sa chaise en un temps chronométré

sans I'aide des bras.
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Avec le premier indicateur, la force musculaire sera considéré comme faible lorsque la force
de préhension sera inférieure a 27 kg chez ’homme et a 16 kg chez la femme, ou bien lorsque
les cinqg levers de chaise seront effectués en plus de 15 secondes.*
A l'issue de cette évaluation, deux cas distincts sont possibles : si la force musculaire est
diagnostiquée comme faible alors I'individu est un « sarcopénique probable », et cela suffit
pour mettre en place un traitement et pour chercher les causes de cette sarcopénie. En cas
de force musculaire normale, I'individu n’est pas sarcopénique mais devra étre régulierement

controlé.

Chez les personnes étant considéré comme « sarcopénique probable », il faudra confirmer le
diagnostic de sarcopénie par des méthodes évaluant la qualité et la quantité de la masse
musculaire. La composition corporelle peut étre évaluée par absorptiométrie biphotonique
(DEXA) ou par impédancemétrie. Il s’agit de mesurer la masse squelettique appendiculaire
(MSA), c’est a dire la masse musculaire des membres supérieurs et inférieurs, ou I'indice de
MSA (IMSA = MSA/taille?). La sarcopénie est confirmée lorsque la MSA est inférieure a 20 kg
chez ’lhomme et 15 kg chez la femme ou lorsque I'lMSA est inférieur a 7 kg/m2 chez ’homme
et 5,5 kg/m2 chez la femme. Si la sarcopénie n’est pas confirmée, les causes de sa force

musculaire altérée seront étudiées et le patient devra étre réévaluer ultérieurement.!®

L'ultime étape va évaluer la sévérité de cette pathologie, en réalisant une évaluation de la
gravité de la sarcopénie par des tests de fonctionnalité musculaire. Le premier test va évaluer
la vitesse de marche. Pour ce faire, il faudra délimiter un parcours de quatre métres, et
demander au patient de marcher normalement du point de départ a 'arrivée du parcours
délimité et se chronométrer.** Avec le temps obtenu, la vitesse de marche sera calculée en
m/s : Distance (4 meétres) / Temps (secondes).

Le second test est celui du « get up and go » : ce test consiste pour le patient a se lever d’'une
chaise (sans aide des accoudoirs) et a marcher sur 3 métres devant lui puis revenir vers sa
chaise et s’asseoir. Ce parcourt est chronométré. Le score obtenu est donné par le temps en
secondes. S’il est effectué en plus de 30 secondes, il indique la présence d’une sarcopénie

sévere.
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TEMPS EVALUATION

<10 sec Librement mobile

<20 sec Indépendant la plupart du temps
Entre 20 et 29 sec Mobilité variable

> 30 sec Mobilité réduite

Tableau 6 : Résultat du test « get up and go » '8

Enfin le dernier test est celui du SPPB (Short Physical Performance Battery) qui est la somme

des scores sur trois critéres : le test d’équilibre, de vitesse de marche et celui du lever de

chaise.

Tableau 7 : Le test SPPB (somme de trois tests) &
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L’addition des scores de tous les tests permet d’obtenir un score de performance globale. Un
score inférieur a 8 est indicateur de risque de sarcopénie (ou dystrophie musculaire liée a
I'age).

Avec ces nouvelles recommandations, EWGSOP2 appelle les professionnels de la santé qui
traitent des patients a risque de sarcopénie a prendre des mesures qui favoriseront la
détection et le traitement précoce de cette pathologie, et visent a accroitre la sensibilisation

a la sarcopénie et a ses risques.?
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3- ETAT DES LIEUX DE L’UTILISATION DU PROGRAMME ICOPE PAR LES
PHARMACIENS D’OFFICINES EN OCCITANIE

Depuis quelques années, le pharmacien d’officine étant considéré comme un acteur de santé
au plus proche du patient, de nouvelles missions lui ont été confiées. En effet, le pharmacien
officinal est celui qui voit le plus régulierement le patient : il est donc en mesure d’effectuer
une surveillance voire un suivi, de ces patients pouvant étre atteints de sarcopénie. Pour se
faire, la plateforme ICOPE, congu par I’'OMS pourrait devenir utile voire indispensable aux

pharmaciens d’officines pour détecter précocement la sarcopénie.

A- LE PROGRAMME ICOPE

Congu par I'Organisation Mondiale de la Santé, ICOPE (Integrated Care for Older People) est
un programme de santé publique de soins intégrés permettant d’expérimenter une nouvelle
approche préventive des soins, en ciblant les capacités fonctionnelles et se déclinant en 5
étapes : dépistage, évaluation, plan de soin personnalisé, fléchage du parcours de soins et
suivi du plan d’intervention et enfin implication des collectivités et soutien aux aidants.>> Ce
programme et son outil numérique ICOPE MONITOR, sont promus par le Gérontopdle de

Toulouse, centre collaborateur de 'OMS.

ICOPE s’adresse aux personnes de 60 ans et plus, autonomes et vivant a domicile. Il se divise
en plusieurs parties (tests et questions) permettant I’évaluation des six fonctions
essentielles (locomotion, état nutritionnel, santé mentale, cognition, audition et vision). Ce
guestionnaire peut étre réalisé par le patient lui-méme ou par un professionnel de
santé (pharmacien, médecin, infirmier...) avec I'appui d’ICOPE MONITOR, application sur
smartphone permettant un meilleur déroulé du test, ainsi qu’une facilité a envoyer les
résultats aux praticiens. Si une fragilité est repérée, une évaluation approfondie est réalisée
et un suivi personnalisé est mis en place. L’'accompagnement proposé permet a la personne

de s’'impliquer activement dans le renforcement ou la préservation de ses capacités.

Conformément a la stratégie de I’'OMS visant a agir en faveur des personnes agées, via leur

programme « La Décennie du vieillissement en bonne santé » (2021-2030) un lancement en
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2020 d’une expérimentation nationale de repérage des fragilités des personnes agées vivant
a domicile via la démarche ICOPE a été engagé. L'objectif national est de permettre a 15 000
séniors de bénéficier de ce programme.>> Ce déploiement s’appuie sur de multiples acteurs
de terrain via les Communautés professionnelles territoriales de santé (CPTS), les maisons de
santé pluri-professionnelles et les professionnels des équipes d’exercices coordonnés, mais
aussi des secteurs sanitaires, médico-social et social. Cette forte mobilisation constitue un

facteur certain de réussite pour aider de maniére coordonnée, nos ainés a bien vieillir.

En terme de rémunération des pharmaciens d’officine pour la premiéere étape de repérage,
c’est un acte valorisé a hauteur de 18€, dés lors qu’il a été identifié par sa structure de soins
coordonné et conventionné avec le Gérontopdle. °® Cette valorisation intégre la réalisation de
I'étape 1 et la gestion de l'alerte éventuellement générée a l'issue de cette étape 1 pour
I'interprétation du résultat, la vérification clinique de l'alerte et le contact avec le médecin
traitant en cas d'alerte avérée/confirmée. En lien avec le médecin traitant, le pharmacien
n’ayant pas réalisé le dépistage peut, dés lors qu’il a été identifié par une structure de soins
coordonné et qu’il est conventionné avec le Gérontopédle, assurer la prise en charge et le suivi
des alertes réalisées soit directement par la personne agée avec ou sans l'aide d’un
professionnel non rémunéré ou un proche. Dans ce cas, il bénéficiera d’'une rémunération a
hauteur de 11€ par alerte traitée. °® La rémunération de tous les actes du parcours ICOPE est
conditionnée par la saisie des informations dans la base de données ICOPE Monitor a chaque

étape via les différents formulaires a disposition.

B- PRESENTATION DE L’ETUDE

Cette étude a été réalisée a I’échelle la région Occitanie grace a un questionnaire en ligne
“Google Forms” envoyé par message électronique aux pharmacies afin que les pharmaciens y
répondent en ligne. De plus, nous avons diffusé ce dernier via certains groupes Facebook
regroupant des pharmaciens et je me suis moi-méme déplacé dans certaines officines du
centre-ville de Toulouse pour avoir quelques réponses supplémentaires. La premiere diffusion
du questionnaire a été réalisée le 29 septembre 2023. Apres de multiples envois et relances,
nous avons clos le questionnaire le samedi 28 octobre 2023 afin de procéder a I’analyse des

résultats.
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Le questionnaire comportait quinze questions regroupées comme suit :

Informations générales :

- Nom de la pharmacie

- Email

- Ville

- Dans quel type de pharmacie exercez-vous ?

- Quel est le nombre moyen quotidien de patients ?

La plateforme ICOPE :

- Avez-vous déja entendu parler de la plateforme ICOPE ?

- L'utilisez-vous au sein de votre officine ?

- Sioui, a quelle fréquence en moyenne ?

- Selon vous, qu’est-ce qui vous freine a utiliser 'application ?

- Pour cette mission, avez-vous des propositions afin d’améliorer sa réalisation (support,
formation, etc ...) ?

- Quelles nouvelles missions du pharmacien réalisez-vous dans votre officine ?

- Aquelle fréquence réalisez-vous chacune des nouvelles missions du pharmacien ?

- Selon vous, qu’est ce qui pourrai vous freiner a réaliser ces nouvelles missions ?

La sarcopénie dans le programme ICOPE :

- Comment évalueriez-vous vos connaissances sur la sarcopénie ?
- Selonvous, quelle serai la voie la plus optimale pour détecter le patient sarcopénique ?
- Sila détection du patient sarcopénique était ajoutée a I'application ICOPE, I' utiliseriez-

vous plus fréquemment ?

C- ANALYSE DES RESULTATS ET DISCUSSIONS

Nous avons obtenu un total de 30 réponses, chiffre minime par rapport aux nombres de
pharmacies de la région. Ce questionnaire permet tout de méme d’avoir un premier apergu

de I'état des lieux de l"utilisation du programme ICOPE en région Occitanie.
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a- INFORMATIONS GENERALES

Figure 7 : Typologie des pharmacies

Cette premiere question interrogeait sur la zone d’exercice. Nous pouvons remarquer que
nous avons réussi a toucher a peu pres tous les secteurs puisque nous avons eu 80 % pour la
zone urbaine, 6,7 % respectivement pour la zone rurale et en centre commercial, et enfin 3,3

% pour la zone littorale et semi rurale.

Figure 8 : Nombre moyen quotidien de patients

Concernant le nombre moyen de patients par jour, nous avons surtout réussi a toucher des
officines a taille humaine (63,3 % des officines font entre 100 et 200 patients jour) mais les

petites officines, faisant moins de 100 patients par jour, n’ont pas répondu au questionnaire.
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b- LA PLATEFORME ICOPE

Figure 9 : Connaissance de la plateforme ICOPE

Cette question nous permet de se rendre compte que cette plateforme reste encore pour pres
de 30% des pharmaciens une plateforme inconnu ou du moins trés peu connu. En effet,
m’étant directement déplacé dans les officines du centre-ville de Toulouse, j’ai pu constater
gu’une part non négligeable de pharmaciens n’avaient pas connaissance de cette application.
Informer les professionnels de santé ainsi que la population cible sur cette plateforme reste

donc un sujet majeur pour que ce type de prévention puisse étre efficace.

Figure 10 : Utilisation de la plateforme ICOPE
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Le fait que seulement 16,7% des officines utilisent I"application est un chiffre bien bas,
montrant qu’il reste encore beaucoup de travail a fournir pour faciliter son utilisation, méme

si ce chiffre permet de mettre en exergue une marge de progression énorme.

Figure 11 : Fréquence d’utilisation de la plateforme ICOPE

Sur ces 16,7% de pharmacies utilisant ICOPE, on observe que son utilisation reste annuelle
pour un quart des officines (25%) ou se limite a quelques fois par an pour trois quarts d’entre
elles. Ces deux derniéres figures permettent de se rendre compte du non-engouement des
pharmaciens autour de cette plateforme. Ayant ces chiffres en téte, il faut maintenant essayer
de comprendre l'origine du probléeme, quels sont les freins a son usage. C’est ce que la

prochaine figure essaye de mettre en avant :
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Figure 12 : Freins a |'utilisation de la plateforme ICOPE

Sur les 30 réponses obtenues, le manque de temps (70%) reste le premier frein a I'utilisation
de cette plateforme. Ceci provient probablement de la conjoncture actuelle, cumulé a une
augmentation des missions du pharmacien. En effet, depuis I'arrivée du COVID en 2020 (année
de lancement de ICOPE), les pharmaciens connaissent une augmentation importante de leurs
activités (test COVID, vaccination, TROD angine, ...) ne leur permettant pas de se focaliser a
100% sur d’autres missions pour la prise en charge de leurs patients. Le probleme de la durée
pour réaliser le questionnaire se pose aussi. Avec prés de 45% des réponses, le manque de
formation se place en seconde position des freins a I'emploi d’ICOPE. Cette problématique
peut étre mise en paralléle avec mon expérience personnelle. En effet, la seule fois ol j'ai pu
entendre parler de cette application était lors de mes cours de 6™ année de pharmacie.
Depuis, aucune formation sur cet outil a pu m’étre donné, alors que cela fait bient6t 2 ans que

je travaille en officine.

Selon les officinaux, les autres entraves a I'usage de programme ICOPE sont le manque de
personnel (30%), un mauvais rapport temps — rémunération (23,3%) ainsi que le manque
d’espace (20%). En ce qui concerne le manque d’espace, c’est une difficulté qui se retrouve
surtout dans des officines de ville, majoritairement plus contraints par I'espace que dans les
pharmacies rurales ou de centres-commerciaux. Etant donné que ce questionnaire demande
une concentration accrue du patient pour la réalisation de plusieurs tests (ex : lever de chaise,
test d’audition) une salle a I'écart de I'espace de vente est la bienvenue pour accomplir le

guestionnaire dans les meilleures conditions.

Pour limiter voire résoudre ce genre de problemes, certaines propositions seront faites a

postériori.
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Figure 13 : Nouvelles missions du pharmacien que les officines réalisent

Cette question a été posé pour mettre en parallele I'utilisation d’ICOPE et les nouvelles
missions du pharmacien. Alors que seulement 16,7% des officines utilisent ICOPE, le recours
a toutes les autres missions du pharmacien est bien supérieur. Mise a part les TROD angine
que pres de 90% des officines réalisent, les autres missions telles que les entretiens AVK,
asthme, femme enceinte ou les bilans de médication regroupent entre 25 et 40% des officines.
Cette différence de 25,5 points en moyenne met en exergue le fait que le probleme ne vient
pas des pharmaciens, qui ne réaliseraient que trés peu ces nouvelles missions, mais bien de
I"application en elle-méme et de son utilisation, qui pour I'instant contient bien trop d’aspects

négatifs.
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Figure 14 : Freins a la réalisation des nouvelles missions du pharmacien

Pour qu’ICOPE soit réalisée au moins aussi fréquemment que les autres missions du
pharmacien, il faudrait que cette mission soit identifiée comme importante et mise en
pratique par davantage d’officinaux. Pour cela il faudra prendre en compte la durée pour la
réaliser, une rémunération du pharmacien plus attractive, ou encore une formation compléte
et concise permettant aux professionnels de santé d’avoir toutes les cartes en mains pour sa

bonne utilisation.

c- LA SARCOPENIE DANS LE PROGRAMME ICOPE

Figure 15 : Evaluation des connaissances des pharmaciens sur la sarcopénie

Bien que la sarcopénie soit une pathologie peu connue du grand public, elle est bien identifiée
par les professionnels de santé. En effet, 30% des pharmaciens estiment avoir des bonnes
connaissances sur la sarcopénie et 43,3% des connaissances moyennes alors que 20% d’entre
eux en ont une connaissance faible. Pour que le pharmacien d’officine puisse plus facilement
parler de la sarcopénie aux patients, il serait intéressant d’envisager 'ajout d’'une définition

compléte de cette derniére dans la formation sur le programme ICOPE.
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Figure 16 : Choix pour une détection plus optimale du patient sarcopénique

Cette question démontre bien I’envie des officinaux a gagner du temps lors de I'utilisation de
ces nouvelles missions. En effet, prés de 75% des pharmaciens préféreraient intégrer une ou
plusieurs questions liées a la sarcopénie dans I'application ICOPE, alors que 53,3% seraient
partisans de réaliser un entretient patient spécifiguement pour cette pathologie. Le fait
d’intégrer une ou plusieurs questions a un questionnaire déja en place serait beaucoup plus
pratique, en termes de gain de temps, d’apprentissage, alors que le fait de créerde Aa Z un
nouvel entretien patient demanderait un temps bien supérieur, une nouvelle formation, ainsi

gu’une nouvelle tarification.

Figure 17 : Possible utilisation future de I'application ICOPE
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Cette derniére question met en exergue |'envie des pharmaciens de mieux faire, ou du moins
de devenir un acteur principal dans la détection du patient sarcopénique, et globalement un
acteur majeur en terme de santé publique. Si 'on compte les retours positifs ou ceux
incertains quant aux questions relatives a une nouvelle forme de détection de la sarcopénie
en officine, on peut estimer que 3/4 des pharmaciens seraient préts a détecter le patient
sarcopénique. Cela montre aussi que la sarcopénie devient une pathologie a part entiere, qui
coche toutes les cases pour que le pharmacien d’officine s’y intéresse davantage dans sa vison

globale de prise en charge primaire du patient agé.

d- ANALYSE DES BIAIS

Un des principaux biais de cette étude est celui de la sélection car nous avons réalisé cette

étude sur une population extrémement réduite au sein de la région Occitanie.

Les pharmacies sollicitées sont celles dont les coordonnées étaient accessibles en ligne afin de
leur transmettre le questionnaire et il n’y a pas eu de tirage au sort. Nous avons essayé de
limiter le biais d’information en standardisant et en délivrant un méme questionnaire a tous
les pharmaciens contactés. Cependant il peut y avoir un biais d’interprétation en fonction de
la compréhension des questions. De plus, ce questionnaire a aussi pu étre impacté par le biais
de prévarication (omission volontaire ou mensonge) sur certaines réponses car méme si ce
guestionnaire était anonyme, le pharmacien devait notifier le lieu d'exercice de I'officine, ce

qui pouvait lui faire craindre d'étre identifié.

Cette étude a également été confrontée au biais de non réponse (ne pas répondre au
guestionnaire). Ce dernier est d( au “droit de refus” de réponse au questionnaire. Le manque
de temps, I'utilisation irréguliere de la boite mail, la non connaissance du programme ICOPE
ou le non intérét pour cette étude de la part de certains pharmaciens d’officine peuvent

expliquer ce biais.
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E- ANALYSE DU QUESTIONNAIRE

Ce questionnaire vise a évaluer l'implication des pharmaciens d'officine dans la mise en ceuvre
du programme ICOPE et a permis de mettre en avant plusieurs points trés intéressants.
Premierement, cette plateforme est loin d’étre connue des officinaux. Un travail important
d’information et de formation des professionnels de santé devrait étre réalisé afin que son
utilisation puisse étre augmentée, et devenir peut-étre aussi populaire que les autres
nouvelles missions du pharmacien. Le fait d’avoir pu identifier d’éventuelles difficultés
rencontrées par les pharmaciens dans la mise en ceuvre du protocole ICOPE, ainsi que leur
retour sur leur connaissance de la sarcopénie permet de mieux cerner les attentes du

pharmacien, et d’explorer de nouvelles pistes de détection de la sarcopénie.
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lll. PRISE EN CHARGE PLURIDISCIPLINAIRE

Pour que la prise en charge de la sarcopénie soit la plus efficace possible, elle jouera
majoritairement sur deux volets : I'exercice ainsi que la nutrition. En effet, ce sont les deux
seuls parameétres ayant réussi a ralentir ou a inverser la sarcopénie. L’exercice et I'activité
physique affectent I'équilibre homéostatique du muscle squelettique par de multiples
mécanismes, y compris la stimulation des hormones anabolisantes, la régulation a la hausse
des enzymes antioxydantes, la réduction de I'inflammation, I'amélioration de la sensibilité
musculaire a l'insuline et 'augmentation de la synthése des protéines. Ainsi, il n’est pas
surprenant que l'activité physique combinée a une bonne nutrition puisse contrecarrer le
développement et I'évolution de la sarcopénie.'® C’est pourquoi la nutrition est une
composante trés importante de la prise en charge de la sarcopénie car elle contribue a
I’équilibre entre les apports provenant de l'alimentation et les dépenses énergétiques
engendrées par 'activité physique. Par conséquent, pour prévenir ou retarder la sarcopénie,
I'objectif est de maximiser les muscles chez les jeunes et les jeunes adultes, de maintenir les

muscles a I’dge moyen et de minimiser la perte chez les personnes dgées.?

S’il est vrai que des pistes thérapeutiques intéressantes comme I'utilisation de régulateurs de
facteurs myogéniques ou I'administration de substances restaurant la capacité d’autophagie
des cellules satellites sont en cours d’investigation et pourraient étre des solutions d’avenir, il
n’existe malheureusement pas encore de traitement pharmacologique validé, utilisable en

pratique de tous les jours pour traiter la sarcopénie liée a I’4ge.*3

1- ACTIVITE PHYSIQUE

Selon I'OMS, on entend par activité physique tout mouvement produit par les muscles
squelettiques, responsable d'une augmentation de la dépense énergétique. La sédentarité
(manque d'activité physique) est considérée comme le quatriéme facteur de risque de déces

dans le monde (6%).2

L'activité physique inclut tous les mouvements de la vie quotidienne. En effet, elle ne se réduit

pas a l'unique pratique de sport (loisir ou compétition) mais elle inteégre également I'activité
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physique pratiquée dans le cadre de la vie professionnelle et de la vie courante telles que les

activités ménageres, le jardinage, les transports, ...

Pour promouvoir I'anabolisme et donc promouvoir la rétention et I'utilisation des nutriments,
il est recommandé d’agir sur les activités physiques de la vie quotidienne, I'exercice en
résistance et I'entrainement aérobique, les techniques pour augmenter la masse musculaire
et/ou la force musculaire. L'ensemble de ces exercices s’inscrivent sous le terme de thérapie
physique?®, pierre angulaire dans le traitement de la sarcopénie qui sera développé par la

suite.

A- EXERCICE PHYSIQUE EN RESISTANCE

L’exercice physique en résistance (RE) a longtemps été identifié comme la méthode la plus
prometteuse pour augmenter la masse musculaire et la force chez les personnes agées. La
littérature croissante a confirmé I'efficacité de ce type d’entrainement pour améliorer la
masse musculaire, la force, I'équilibre et I'endurance chez les personnes agées.'® En effet,
cette pratique va augmenter le nombre des cellules satellites, la synthése protéique et
I'autophagie qui jouent un réle important dans I’homéostasie musculaire via des mécanismes
complexes. En particulier, une augmentation de la production locale d’IGF-1 est déja observée
apres 5-10 minutes d’exercices d’intensité modérée a élevée ayant pour résultat un

accroissement du diamétre des fibres musculaires et de la force.!3

Yarasheski et al.?” ont rapporté que I’entrainement en résistance pourrait considérablement
améliorer le taux de synthése de protéines musculaires mixtes chez des sujets agés
physiquement fragiles. Aprés 3 mois d’exercice d’haltérophilie, les taux de synthése des
protéines contractiles musculaires chez ces personnes agées sédentaires ont été
abondamment augmentés. Dans un autre essai randomisé versus placebo, 10 semaines
d’entrainement en résistance ont augmenté de 3 a 9% les sections transversales musculaires
et amélioré la force musculaire et les performances en vitesse de marche et en montée
d’escaliers. De plus, les travaux de Frontera et coll.3° ont démontré que 2 semaines
d’entrainement en résistance pouvaient favoriser considérablement la force de I'extenseur et
du fléchisseur chez les participants plus agés. En évaluant la dégradation des protéines
musculaires pendant la sarcopénie et le vieillissement, Fry et coll.*° ont constaté que les
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régulateurs de la dégradation des protéines musculaires réagissaient de la méme maniere
chez les jeunes et les personnes agées aprés un entrainement en résistance, ce qui suggéere

gue I'entrailnement en résistance pourrait ralentir le rythme de la sarcopénie.

Aussi, ce type d’entrainement chez les personnes agées améliore fortement la densité
osseuse, la masse corporelle maigre, la qualité du sommeil et réduit les symptomes de
I’arthrose ainsi que la dépression.'® En permettant aussi une endurance accrue et une
amélioration des activités de la vie quotidienne, la prévention des chutes est augmentée,

chutes qui sont considérées comme extrémement dangereuses pour la perte d’autonomie.

Par conséquent, I'ensemble de ces études montre que I'entralnement en résistance pourrait
améliorer ou prévenir efficacement la sarcopénie chez les personnes agées, via des

améliorations de la masse musculaire et de la force.

Cependant, il existe encore des défauts de preuve d’une réelle efficacité de cette méthode
chez certaines populations dgées. En effet, chez les personnes de moins de 80 ans, la
recherche actuelle a établi I'efficacité de I’entrainement en résistance progressive comme
méthode pour améliorer la masse musculaire et la capacité fonctionnelle ; alors que dans la
population agée, supérieure ou égale a 80 ans, des preuves supplémentaires sont nécessaires
pour examiner les techniques d’intervention telles que I’entrainement progressif en
résistance comme mesure préventive des risques et des problémes associés a la sarcopénie.
En outre, d’autres études sont encouragées afin de discerner I'approche la plus silire et la plus
efficace pour mettre en ceuvre une approche non pharmacologique basée sur I'exercice qui
pourrait atténuer ou inverser les effets de la sarcopénie chez les populations trés agées (280

ans).16
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Fréquence d’entrainement | 2 jours / semaine

Type d’exercices possibles | Partie basse du corps Partie haute du corps
Leg press (presse a cuisse) / Squat | Développé couché
Extension des genoux Ramer
Flexion des jambes Pull-down
Activité sur les mollets

Intensité 40 - 60% 1RM progressant ver du 70 - 85% 1RM

Volume d’exercices 1 a 3 séries de 6 a 12 répétitions

Périodes de repos 60 - 120 sec entre les séries
3 - 5 min entre les différents exercices
Au minimum 48 heures entre les séances d’entrainement

Tableau 8 : Proposition de prescription d’entrainement en résistance pour les personnes

agées atteintes de sarcopénie #

a- FREQUENCE D’ENTRAINEMENT

En ce qui concerne les fréquences d’entrainement, les programmes d'exercices pour les
personnes agées impliquent généralement entre une et trois séances de RE par semaine en
laissant un intervalle d’au minimum un jour pour la récupération.?! L'incertitude demeure
qguant a la fréquence d'entrainement optimale pour augmenter la force musculaire. Les
programmes de RE impliquant deux séances d'entrainement par semaine peuvent offrir un
plus grand bénéfice par rapport a un entrainement une fois par semaine pour améliorer la
force musculaire, mais il reste a déterminer dans quelle mesure une troisieme séance par
semaine apporte un effet additif significatif. Il faudra donc étre conscient que la prescription
d'un plus grand nombre de séances de RE n'induira pas nécessairement des effets plus
importants (c'est-a-dire qu’il faut privilégier la qualité plutot que la quantité). Ainsi, deux
séances d'entrainement par semaine devraient représenter la prescription standard pour les
personnes agées atteintes de sarcopénie. Cependant, chez les personnes ayant une faible
force musculaire de base ou une sarcopénie sévére, une seule séance de RE par semaine
pourrait encore conférer un bénéfice significatif. Chez ces personnes, il serait approprié que
les programmes de RE commencent par une seule séance d'entrainement hebdomadaire
avant de passer a deux séances par semaine au fil du temps. Au fur et a mesure que l'individu

progresse dans le programme de formation, l'augmentation du nombre de séances
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hebdomadaires de RE peut étre une stratégie efficace pour s'assurer qu'une surcharge

appropriée est fournie.

b- EXERCICES D’ENTRAINEMENT

A propos des exercices qui seront proposés, ils devront cibler les principaux groupes
musculaires du corps entier. Les programmes d’exercices ciblant les muscles des membres
inférieurs doivent étre priorisés et devraient constituer la base du programme RE en raison de
leur réle dans I'exécution des activités de la vie quotidienne, notamment la marche, le lever
d'une chaise et la montée des escaliers.® Les exercices impliquant les quadriceps, les ischio-
jambiers, les fessiers, les mollets et les muscles de la cheville et du pied doivent étre
privilégiés. La force musculaire du haut du corps est pertinente pour effectuer les activités de
base et instrumentales de la vie quotidienne telles que s'habiller, cuisiner et prendre soin de

soi. 41

La réalisation d'exercices nécessitant une prise en main pourrait avoir un effet positif sur
I'avant-bras et la force de préhension, qui sont nécessaires pour effectuer avec succes les
activités instrumentales de la vie quotidienne. Des exercices qui ciblent les muscles du dos, de
la poitrine, des épaules et des bras doivent également étre inclus. Pour les personnes agées
atteintes de sarcopénie, les décisions relatives au choix d'exercices spécifiques doivent étre
basées sur les caractéristiques individuelles, les limites et les besoins de l'individu. Les
professionnels de santé en charge de la prescription de I'exercice sont encouragés a travailler
avec l'individu pour identifier les exercices les plus appropriés et les plus agréables.
Particulierement dans les premiéres étapes d'un programme RE, le nombre d'exercices
effectués peut devoir étre limité pour gérer la fatigue. Globalement, les sujets agés ont montré
une meilleure observance pour les programmes a plus basse intensité. Des protocoles bien
choisis, utilisant des bandes élastiques de résistance variable, par exemple Thera-Band,
couplés a des suppléments nutritionnels, peuvent étre proposés a des personnes méme tres

agées vivant en institution avec des résultats positifs sur la force et la qualité musculaire.?

S'assurer que les exercices sont exécutés avec la bonne technique devra étre la principale

considération plutot que d'essayer de surcharger un individu avec trop d'exercices au début
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d'un programme d'entrainement. Au fur et a mesure que le programme se développe, le

stimulus d'entrainement peut progresser en augmentant le nombre d'exercices effectués.

c- INTENSITE D’ENTRAINEMENT

Concernant l'intensité du RE, elle a généralement été prescrite sur la base du continuum de
répétition qui propose que I'exécution d'un nombre spécifique de répétitions en utilisant une
charge spécifique induit des adaptations spécifiques. Les charges relatives sont généralement
présentées sous la forme d'un pourcentage d'une répétition maximum (%1RM ; la quantité
maximale de poids pouvant étre soulevée en une seule répétition ; par exemple 65 % 1RM)
ou sous la forme d'une charge de répétition maximale (RM) (le plus de poids qui peut étre

soulevé pour un nombre défini de répétitions par exemple 3RM, 5RM).*!

Une large gamme d'intensités de RE peut induire des augmentations significatives de la force
musculaire, bien que l'intensité optimale de RE pour les personnes agées atteintes de
sarcopénie reste a déterminer. |l semblerait tout de méme que le RE doive étre effectué avec
un degré d'effort relativement élevé. De plus, la vitesse de mouvement contribue également
a l'intensité de I'exercice et sa manipulation peut induire une adaptation différentielle.

Dans les premiers stades d'un programme de RE, l'intensité prescrite est susceptible d'étre
plus faible car les séances d'entrainement sont davantage axées sur la familiarisation de
I'individu avec les exigences techniques de I'exercice. Il faut du temps pour que les individus
se familiarisent avec les exercices au début de tout programme de RE et il est important de
mettre l'accent sur le développement d'une technique correcte a ces premiers stades. Pour
limiter le risque de blessure et de complications liées a I'exercice, une attention particuliere
doit étre accordée aux aspects physiologiques spécifiques et normaux liés au vieillissement,
sous forme d’évaluation médicale adaptée’® effectuée avant de commencer le programme.
Cette évaluation permettra aussi de respecter les contre-indications ostéoarticulaires et
cardiovasculaires. La pratique doit se faire, en tout cas initialement, sous la supervision de
personnel qualifié.®

Les patients atteints de sarcopénie sévere peuvent voir des avantages substantiels de RE a
une intensité plus faible (par exemple 30 a 60 % 1RM) ou en utilisant uniqguement le poids

corporel. Chez les personnes agées ayant une force et une fonction de base plus élevées,
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I'intensité peut devoir étre plus élevée pour favoriser une adaptation positive (50 a 70 % 1RM).
Au cours du programme d'entrainement, l'intensité peut devoir progresser jusqu'a 70-
85 %1RM pour optimiser les gains de force musculaire.*! L'évaluation répétée de la force
musculaire (par exemple RM) et de la performance physique (par exemple 5 répétitions assis-
debout) peut aider a guider la progression de la dose d'entrainement et ce processus peut

également étre utilisé comme un outil de motivation pour le patient.

d- VOLUME D’EXERCICES ET PERIODE DE REPOS
Au sujet du volume d'exercice, il fait référence a la quantité d'exercices effectués au cours
d'une séance d'entrainement et est généralement représenté comme le produit du nombre
de séries et de répétitions de chaque exercice effectué. Une seule série de chaque exercice
peut étre capable d'augmenter de maniere significative la fonction musculaire et la
performance physique dans les programmes de RE a court terme, bien que les gains de force
musculaire a plus long terme puissent étre plus élevés lors de I'exécution de 2 a 3 séries. En
général, des séries composées de 6 a 12 répétitions semblent appropriées. Augmenter le
volume d'exercice, généralement en augmentant le nombre de séries et de répétitions
d'exercices individuels, est une stratégie efficace pour assurer une surcharge progressive tout

au long du programme.

Au sein d'une séance d'exercice, les périodes de repos varient généralement de 60 a 180 s
entre les séries et de 3 a 5 min entre les exercices dans les programmes de RE impliquant des
personnes agées. Dans les premiers stades d'un programme RE, les périodes de repos doivent
étre largement déterminées en fonction de la tolérance de l'individu au stimulus de I'exercice.
La quantité de repos entre les séances d'exercice représente également une considération
importante pour la programmation RE. Un minimum de 48 h entre les séances de RE est
recommandé.*! Cependant, les praticiens de I'exercice doivent travailler avec l'individu pour
comprendre si une durée plus longue est nécessaire entre les séances d'exercice, par exemple,
si la fatigue ou les douleurs musculaires ont des effets néfastes sur la capacité a effectuer des

activités instrumentales de la vie quotidienne les jours sans exercice.
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Il existe plusieurs autres considérations qui sont également pertinentes pour la prescription
et la prestation de RE chez les personnes agées. Plusieurs modes d'exercice (par exemple, des
poids libres, des bandes de résistance, des machines de musculation ou simplement le poids
du corps®3®) peuvent étre utilisés pour fournir un stimulus RE approprié pour les personnes
agées.

Au fur et a mesure que le programme RE se développe, les exercices de poids corporel et de
bande de résistance peuvent également ne pas fournir suffisamment de stimulus pour induire
une adaptation a l'entrainement. Une prescription de RE plus avancée pourrait inclure des
haltéres, des kettlebells et des médecine-balls ou des exercices au sol.

En termes d'ordre d'exercice, I'American College of Sports Medicine (ACSM) a recommandé
gue les exercices multi-articulaires soient effectués avant les exercices mono-articulaires et
gue les exercices les plus prioritaires du programme soient effectués au début de la séance.
On ne sait malheureusement toujours pas combien de temps les programmes de RE doivent
durer pour obtenir des avantages significatifs et durables dans le contexte de la sarcopénie.
Cependant, il semble qu'au moins 12 semaines de RE soient nécessaires sur la base des
résultats de plusieurs articles’®. Bien qu'il semble raisonnable de suggérer que des
programmes de RE d'une durée plus longue conduiraient a de plus grandes améliorations dans
les résultats pertinents, cela n'est susceptible d'étre le cas que si I'exercice est correctement
prescrit et dispensé sur la base des principes fondamentaux de la prescription d'exercices,

comme indiqué précédemment.

L'ajout d'exercices simples réguliers basés sur la résistance fonctionnelle qui peuvent étre
effectués a la maison sans équipement (par exemple, plusieurs ensembles de levée-assis de
chaise ou de pression contre le mur) pour les personnes agées entre les séances d'exercices
programmeées peut aider a soutenir le changement de comportement et la formation
d'habitudes positives qui peuvent étre importantes pour un engagement continu a I'exercice.
Aussi, cela peut avoir I'avantage supplémentaire d'augmenter la dose globale d'exercices et |a
vitesse a laquelle les individus commenceraient a ressentir des effets bénéfiques, ce qui

pourrait favoriser |'observance.*!
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La sarcopénie peut faire partie du processus de vieillissement « normal », mais limiter ou
réduire ses effets potentiellement délétéres peut fournir chez les personnes agées tres agées
une qualité de vie, une capacité fonctionnelle et une indépendance supérieure pendant une
plus longue période de temps. L'effet de la nutrition sur les syndromes métaboliques et de
fragilité associés a la sarcopénie pendant I’entrainement en résistance n’a pas été
entierement étudié. Par conséquent, les études futures sont encouragées pour comprendre
si les stratégies combinées (supplémentation nutritionnelle + entrainement en résistance)

sont les plus bénéfiques.1®

B- EXECRCICE PHYSIQUE AEROBIE

En ce qui concerne |'exercice physique aérobie, il a montré un clair bénéfice pour le
métabolisme et la réduction du stress oxydant de par son impact sur les mitochondries des
muscles. Dans une moindre mesure que les exercices contre résistance, il permet d’améliorer
la force musculaire. Le profil d’entrainement idéal se base sur 30 minutes d’exercice
d’intensité modérée a élevée, réalisé 5 fois par semaine, mais vingt minutes 3 fois par semaine

a déja un impact positif. Pour tout type d’exercice physique aérobie, il est indispensable de

maintenir une durée minimale de dix minutes.!3

L’étude mettant le plus en exergue I'importance de I'activité sportive est celle de Karolina
Talar, Alejandro Herndndez-Belmonte ainsi que Tomas Vetrovsky.*! Cette équipe de
chercheurs européens a étudié l'impact d'un programme de musculation sur la force, la
fonction motrice et la composition corporelle chez des personnes agées de 62 a 98 ans,
diagnostiquées avec une pré-sarcopénie, sarcopénie, pré- fragilité ou fragilité. Pour cela, les
auteurs ont réalisé une méta-analyse en combinant 25 études randomisées et controlées
regroupant au total 2267 participants dont 1484 femmes. La durée moyenne du programme
d'entrainement suivi était de 23 semaines (10-48 semaines) et la fréquence d'entrainement
était généralement de 2-3 séances par semaine. Le contenu des programmes était tres divers
: machines et charges libres (60-80% 1RM le plus souvent), exercices au poids de corps,

kettlebell, bandes élastiques, etc. Toutes les études étaient randomisées et controlées et les
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participants ne présentaient pas de conditions de comorbidité comme le diabéte, un cancer,

la démence ou encore la dépression par exemple.

Les principaux résultats de cette méta-analyse montrent que |'entrainement de musculation
est une stratégie tres bénéfique pour améliorer la force musculaire, la fonction motrice et la
composition corporelle chez des séniors diagnostiqués avec une (pré)sarcopénie et/ou
(pré)fragilité, et ce, quel que soit leur age. Aussi, I'agilité, I'équilibre, la vitesse de marche et la
force fonctionnelle se sont également significativement améliorées grace a I'entrainement. Et
enfin, les groupes ayant suivi le protocole d'entrainement ont significativement perdu en

masse grasse et gagné en masse musculaire.*!

2- NUTRITION

Les variations du déclin de la masse musculaire et de la force musculaire dans la population
soulignent l'influence des comportements. Des facteurs tels que le régime alimentaire et le
mode de vie dans I'étiologie de la sarcopénie, ainsi que les preuves reliant d’une part la
nutrition a la masse, a la force et a la fonction musculaires chez les adultes ainsi que les
personnes agées suggerent que ces facteurs ont un réle important a jouer a la fois dans la

prévention et la prise en charge de la sarcopénie.3*

Le vieillissement est souvent associé a une diminution de I'appétit, des apports alimentaires
et une satiété précoce, I'apport protéino-calorique pouvant devenir ainsi progressivement
insuffisant et mal équilibré, entrainant de la perte de poids, avec des conséquences sur la
masse musculaire, la force et la fonction physique. De plus, le vieillissement génere des
modifications métaboliques aboutissant a un état catabolique. L'ensemble de ces constats
laisse a suggérer que les besoins protéiques doivent étre plus élevés afin de maintenir

I'équilibre en azote et prévenir la perte de masse et de force musculaire.®

Un certain nombre d’études observationnelles ont été effectuées, allant du soutien
nutritionnel a la supplémentation avec des nutriments spécifiques. Les nutriments les plus

régulierement liées aux composantes de la sarcopénie dans ces études comprennent des
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protéines, de la vitamine D, des nutriments anti-oxydants (tels que les caroténoides, le

sélénium et les vitamines E et C) et des acides gras polyinsaturés a longue chaine.3*

L'ensemble de ces nutriments se retrouvent dans les recommandations de plusieurs études,
a commencer par les apports protéiques ou I'on conseil un apport de 1,2 g/kg/jour jusqu’a un
taux de filtration glomérulaire (TGF) de 60 ml/min, de 0,8 g/kg/jour entre 30 et 60 ml/min et
entre 0,6-0,8 en dessous de 30 ml/min.!3 Des doses plus élevées de protéines (jusqu’a 2
g/kg/jour) peuvent étre appropriées chez les personnes atteintes d’une maladie , d’une

blessure grave ou lorsqu’il existe des preuves d’un état pro-inflammatoire / catabolique.

Au sujet de la vitamine D, il existe des preuves robustes démontrant les bénéfices de la
supplémentation de cette derniére pour préserver la fonction physique, la masse et la force
musculaires chez les personnes agées pour prévenir et traiter la sarcopénie. Le role de la
carence en vitamine D (associé au processus de I'ostéoporose) est clairement établi et une
substitution devient nécessaire a partir d’'un taux plasmatique inférieur a 50 nmol/I. Des
données additionnelles de I'étude PROVIDE suggerent qu’une supplémentation en vitamine D
associée a d'autres nutriments est importante. Cette étude démontre qu’une
supplémentation en lactosérum (riche en leucine), en vitamine D et un mélange de
micronutriments, sur une période de 13 semaines, a entrainé une amélioration du test de
lever de chaise (get-up and go) ainsi que des gains plus importants en masse musculaire
appendiculaire chez des personnes agées sarcopéniques, comparé a un groupe de controle

recevant une supplémentation isocalorique (sans protéines ni micronutriments).34

Concernant les acides aminés a chaines ramifiées (BCAA en abréviation anglaise), il a été
démontré gu’elles augmentaient la synthese des protéines du muscle squelettique et son
poids net. Etant donné que la leucine, l'isoleucine et la valine font partie de ces BCAA, une
supplémentation pourrait se révéler intéressante d’un point de vue métabolique pour
améliorer les performances sportives et atténuer la perte musculaire. Cependant, le nombre

d’études pour obtenir un consensus est insuffisant pour le moment.

La situation est la méme pour le B-hydroxyB-méthylbutyrate (HMB), métabolite clé de la
leucine, avec des effets anti-cataboliques démontrés, pouvant améliorer la masse musculaire
et préserver la force et la fonction musculaires chez les personnes agées souffrant de

sarcopénie ou de fragilité. Les résultats d’une étude récente suggerent un lien entre déclin du
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HMB endogene et I'age ; les concentrations plasmatiques étaient corrélées avec la masse

maigre appendiculaire et la force musculaire chez des jeunes adultes et plus agés.3”

En ce qui concerne la testostérone, pouvant augmenter la masse musculaire et la force chez
les personnes agées et malgré le fait que la méta-analyse ai confirmé son innocuité, le manque
de preuves chez les personnes atteintes de sarcopénie n’a pas conduit a son intégration dans

les recommandations.

Les données préliminaires avec I'anamoréline, agoniste sélectif du récepteur sécrétagogue de
la ghréline/hormone de croissance de type 1 (GHSR) ayant des effets anabolisants et stimulant
I'appétit ont été jugées insuffisantes, entrainant un refus d’autorisation de mise sur le marché
du médicament « Adlumiz » par 'EMA (Agence Européenne des Médicaments). Il en va de
méme pour les anticorps anti-myostatine (la myostatine étant une protéine sécrétée par le
muscle qui inhibe naturellement la croissance musculaire), qui ont été jugées insuffisantes

pour faire des recommandations en faveur de leur utilisation.?

La supplémentation nutritionnelle peut avoir une application clinique immédiate contre la
fonte musculaire chez les personnes ayant un apport limité en nutriments nécessaires aux
processus anabolisants. L’administration d’acides aminés et de glucides bloque la baisse de la
protéolyse et fournit le matériel nécessaire pour la synthése des protéines. A c6té de cela, les
protéines alimentaires fournissent les acides aminés nécessaires a la synthése des protéines
musculaires. Elles agissent comme stimulus anabolique avec des effets directs sur la synthése
protéique. Une étude a pu démontrer ce mécanisme via la prise de 20 grammes de caséine
« marquée », afin de mesurer les effets de l'ingestion de protéines alimentaires sur la synthéese
des protéines musculaires chez des jeunes adultes. Groen et al ont démontré que plus de la
moitié (a peu pres 55%) des acides aminés dérivés des protéines étaient biodisponibles au
niveau périphérique, cing heures apres le repas, avec environ 11% de ces acides aminés (2,2

+ 0,3 g) incorporés dans le muscle de novo, au cours de cette période.?*

Dans un autre travail de Wall et al, ils ont rassemblé les données d’une série d’études de
traceurs isotopiques stables pour permettre la comparaison du taux de synthése protéique en
post-absorption et en postprandiale dans des groupes jeunes et d’hommes plus agés. En post-
absorption, le taux de synthese de protéines musculaires ne différait pas entre les deux

groupes. Cependant, la synthése de protéines musculaires apres ingestion de 20 grammes de
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protéines était 16% plus faible dans le groupe des hommes plus agés. Cette étude démontre
bien qu’il Il y a une différence significative du taux de synthése de protéines musculaires entre

hommes jeunes et plus agés, et que les taux varient en post-absorption et en post prandial.

Figure 18 : Taux de synthése de protéines musculaires fractionnées (FSR) mixtes chez des
hommes jeunes (sains) et agés, a I’état post-absorption (N = 34 JEUNES, N = 72 AGES) et post-
prandiaux (N = 35 JEUNES, N = 40 AGES) lors de I'ingestion de 20g de protéines 34

Une revue récente a rapporté un grand nombre de composés a base de plantes ayant des
effets bénéfiques sur les muscles squelettiques.3’ Certains de ces composés ont montré des
effets modestes sur le muscle squelettique dans des études cliniques. Ceux-ci incluent la
curcumine de Curcuma longa, des alcaloides et les lactones stéroidiennes. Par conséquent, le
soutien a l'utilisation de suppléments a base de plantes pour le traitement et la prévention de
la sarcopénie est limité jusqu’a ce que d’autres recherches prouvent leur sécurité et leur

efficacité chez ’Homme.1®

De toute évidence, le meilleur moyen de maintenir ou d'augmenter I'apport en énergie et en
protéines consiste a manger normalement, c’est-a-dire sainement, en variant les apports. Il
faut tout de méme garder en téte que le processus de synthése musculaire differe selon
I'origine des protéines. En effet, des études ont démontré des effets anaboliques moindres

avec des protéines végétales par rapport aux protéines animales.3” Cependant, le fait de
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manger sainement en variant I'alimentation est souvent complexe et, en plus des conseils
diététiques, des compléments nutritionnels oraux (CNO) sont parfois nécessaires. Ces
compléments nutritionnels oraux sont des mélanges nutritionnels homogenes et
généralement complets pour la consommation per os. lls sont disponibles dans les pharmacies
et sont souvent recommandés pour compléter I'apport alimentaire. Si I'apport en nutriments
reste insuffisant, une nutrition compléte par voie orale, entérale ou parentérale peut étre
indiquée, en fonction du niveau d’intégrité du systeme gastro intestinal. La nutrition
parentérale peut étre indiquée par exemple dans des cas d’obstruction ou d’insuffisance
intestinale.?® La nutrition artificielle correspond a I'administration de nutriments via la voie
entérale (sonde naso-gastrique ou gastrostomie) ou via la voie parentérale (voie veineuse

centrale ou périphérique).

En conclusion, la nutrition a un réle important a jouer a la fois dans la prévention et la prise
en charge de la sarcopénie. Il faut souligner I'importance des habitudes alimentaires, afin de
garantir un apport suffisant en protéines, vitamine D, nutriments antioxydants et acides gras
polyinsaturés a longue chaine. Une grande partie des preuves reste observationnelle et
provient des pays a revenus élevés. D’autres essais robustes, sur des populations plus
diverses, sont nécessaires pour comprendre les effets de chaque nutriment, leur dose et la
durée d’administration nécessaire. Les travaux futurs devraient également considérer le role
des interventions ciblées sur des sous-groupes plus vulnérables de la population qui ont des
caractéristiques phénotypiques spécifiques, ou selon le stade de la sarcopénie, ou selon leur

régime alimentaire habituel et leur statut nutritionnel.

Cependant, il existe des preuves démontrant que chez les personnes agées fragiles, a moins
gue I'exercice physique ne soit associé a une supplémentation nutritionnelle, elle peut ne pas
étre efficace. Il est donc urgent de trouver d’autres interventions efficaces qui pourraient
cibler les voies moléculaires qui régulent la physiologie musculaire. De plus en plus, notre
connaissance des mécanismes moléculaires impliqués dans la genése de la sarcopénie est la

clé pour découvrir et tester |'efficacité de ces nouvelles interventions.®
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IV. LIEN ENTRE OSTEOPOROSE ET SARCOPENIE

En premier lieu, il est important de définir ce qu’est I'ostéoporose pour pouvoir débuter une
comparaison avec la sarcopénie. D’un point de vue physiopathologique, I'ostéoporose est une
pathologie systémique du squelette caractérisée par une diminution anormale de la masse,
de la résistance osseuses et une altération de la microarchitecture squelettique. Cette

détérioration entraine une augmentation du risque de fracture ainsi que de fragilité osseuse.*’

Tout comme la sarcopénie, I'ostéoporose est associée entres autres a une perte des capacités
fonctionnelles, une altération de la qualité de vie, entrainant par conséquent des chutes,
divers handicaps, et une augmentation des hospitalisations, avec I'augmentation des co(ts
hospitaliers et extrahospitaliers. L'ensemble de ces conséquences néfastes augmente la
morbidité et la mortalité.'”*’ Le décours temporel de ces deux pathologies est similaire,
montrant une augmentation de l'incidence et de la prévalence chez la personne agée avec
toutefois un accroissement un peu plus rapide, pour |'ostéoporose, chez la femme, au

moment de la ménopause.

Ces deux pathologies représentent un probléme de santé publique grandissant, impliquant

également des co(its de santé importants.

D’un point de vue scientifique, sarcopénie et ostéoporose sont depuis longtemps deux
maladies bien distinctes, dues entre autres a un défaut de relation entre le muscle et I'os. En
effet, cette étroite relation entre muscles et os reste tres peu explorée par les études cliniques
en ce qui concerne ses aspects pathologiques et, plus particulierement, le lien existant entre

ostéoporose et sarcopénie, ses déterminants et ses conséquences.

Mais depuis quelques années, quelques études scientifiques démontrent qu’os et muscles ne
sont pas simplement deux entités anatomiguement adjacentes : elles s’organisent autour
d’une méme unité, 'unité « os-muscle ».*” Ces études permettent petit a petit de découvrir
I’existence de voies communes dans la pathogenése de la perte de masse osseuse et

musculaire.

L’ensemble de ces études a permis de mettre en avant que l'unité fonctionnelle ostéo-

musculaire est présente des la période embryonnaire jusqu’a I’age adulte, avec une relation
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linéaire a différents ages de la vie entre la DMO (ostéodensitométrie ou densitométrie
minérale osseuse) et la masse maigre du corps. Aussi, durant la croissance de I'individu, on
constate que la surface musculaire est étroitement corrélée aux paramétres osseux.!’ De plus,
cette unité est largement considérée comme un lieu privilégié d’échanges entre divers
médiateurs. En effet, des études ont pu mettre en avant que certaines molécules libérées par
les os communiquent avec les muscles. C'est le cas par exemple, des cytokines et de la
prostaglandine E2, et inversement entre le facteur de croissance analogue a I'insuline type 1
et l'interleukine 6. Cette communication inter-tissulaire repose sur la signalisation paracrine
et les signaux endocriniens, permettant la coordination des mouvements et ainsi adapter leur
réponse aux évenements environnementaux. Enfin, il semblerait qu’une diminution de la

masse musculaire soit liée a une diminution de la masse osseuse.

Concernant la pathogénése de la sarcopénie et de |'ostéoporose, certaines preuves
scientifiques ont pu mettre en exergue une pathogéneéese partagée, due entre autres a une
sensibilité a la réduction de la sécrétion de divers facteurs de croissance, a la libération de
molécules anaboliques ou cataboliques par les cellules osseuses ou musculaires, a une activité

physique réduite ou encore a une augmentation de I'activité de cytokines inflammatoires.

L’'ensemble de ces études a permis de proposer un nouveau terme, celui d’ostéosarcopénie,
correspondant aux dysfonctionnements de I'unité « os-muscle » conduisant a une pathologie

particuliére.

L'étude mettant le plus en exergue I'association entre ostéoporose et sarcopénie est celle
réalisée par Locquet et al.'’ Cette étude menée sur un total de 126 femmes a permis de mettre
en avant que les femmes présentant une ostéoporose étaient significativement plus
nombreuses parmi les sujets sarcopéniques (46,1%) que parmi les sujets non sarcopéniques
(22,0%) (p = 0,01). De plus, I'index de masse musculaire appendiculaire était lui aussi
significativement plus faible chez les femmes ostéoporotiques. Aussi, chez les femmes
ostéoporotiques, la force musculaire était significativement plus basse (p = 0,02). Enfin, cette
étude a permis de constater que l'index de masse musculaire appendiculaire (élément de
définition de la sarcopénie), était significativement corrélé a la DMO au niveau de la colonne

lombaire, de la hanche totale et du col fémoral.
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Tableau 9 : Comparaison des caractéristiques cliniques entre femmes ostéoporotiques et non

ostéoporotiques *’

Malgré le fait qu’ils existent différentes approches thérapeutiques, physiques, nutritionnelles
pour ces troubles, seul des médicaments contre |'ostéoporose sont sur le marché depuis
plusieurs années. En effet, aucun principe actif n’a été considéré actuellement comme efficace
pour lutter contre la sarcopénie.*® Ceci reste paradoxal étant donné que de nombreuses
molécules ont montré leur potentiel anabolique permettant, théoriquement, de traiter la
faiblesse musculaire. Le second probléeme concernant la sarcopénie vient du fait qu’il n’existe
pas aujourd’hui de réels accords sur les criteres d’évaluation permettant d’apprécier

I'efficacité des médicaments qui pourraient étre utilisés dans cette pathologie.*

L’'ensemble de ces problématiques ont un impact négatif sur les politiques de santé publique,
principalement concernant les stratégies préventives et thérapeutiques pouvant étre

proposées aux personnes agées.

Il existe tout de méme des pistes de prévention active se basant principalement sur une
activité physique réguliere (principalement des exercices de renforcement musculaire), ainsi
gu’une alimentation équilibrée, variée permettant d’apporter les quantités suffisantes et
adaptées au patient en matiere de protéines, de (micro-)nutriments essentiels, de produits

laitiers ainsi que de vitamine D.%’
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V. AVENIR DE LA DETECTION ET DE LA PRISE EN CHARGE

Alors que la prise en charge de la sarcopénie tend a se développer et a se normaliser d’année
en année, de nouvelles thérapies sont déja en développement clinique.
Les modulateurs sélectifs des récepteurs aux androgenes (SARM) sont particulierement
intéressants en raison de leur sélectivité tissulaire. En effet, via la signalisation androgénique
de ces derniers, les chercheurs espérent obtenir des gains de masse et de force musculaire
squelettique sans effets indésirables limitant la dose.32 D'autres composés sont a |'étude pour
traiter la sarcopénie comme :
- La myostatine, ayant un effet sur I'activation et la prolifération des cellules satellites
musculaires, I'adipogeneése ainsi que la protéolyse, son inhibition par un anticorps

monoclonal pourrait étre une thérapeutique ciblée de la sarcopénie*®

- Lavitamine D jouant un réle important sur le tissu musculaire

- Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion de |'angiotensine 2 ou IEC. En effet une
étude menée sur le déclin en 3 ans de la force musculaire des extenseurs du genou et
de la vitesse de marche chez 641 femmes hypertendues montre que |'utilisation d’IEC
ralentit fortement la perte de force et de fonction musculaires*

- Les agents anabolisants comme la ghréline, hormone impliquée dans la régulation
métabolique et I'équilibre énergétique par l'activation de I'appétit, jouant également
un réle important dans la protection contre la perte musculaire®°

- Lathalidomide ayant un effet bénéfique de prise de poids*’

- Le célécoxib pour limiter la perte de masse et de fonction musculaires en situation
d’hospitalisation®

- Le ruxolotinib33, inhibiteur de la voie des Janus kinases (JAK)

MT-102, le premier agent de transformation catabolique anabolique (ACTA), a récemment été
testé dans une étude clinique de phase Il pour le traitement de la cachexie chez les patients
atteints d'un cancer a un stade avancé. Cette étude, réalisée chez des patients traités avec 10
mg de MT-102 deux fois par jour sur une période d'étude de 16 semaines a permis d’observer
des augmentations significatives du poids corporel par rapport a une diminution significative

du poids corporel chez les patients recevant un traitement placebo.

72



Dans des modeles précliniques sur des animaux agés, le MT-102 a méme démontré une
inversion de la sarcopénie.?> D'autres études sur cet agent sont en cours, tout comme pour le
BYM338 (bimagrumab). Cet anticorps monoclonal dirigé contre le récepteur de I'activine 2,
aurait comme effets d’augmenter la masse et le volume musculaire ainsi que I'état

fonctionnel.3®

Au sujet du programme ICOPE, de nombreuses modifications pourraient étre envisagées pour
faciliter son utilisation en officine. On se rend bien compte, en effet, grace au questionnaire
traité précédemment que cette pathologie ainsi que les modules mis a disposition pour la
dépister restent méconnus par le corps officinal. Pour résoudre ce probleme majeur, diverses

solutions pourraient étre envisagées.

Dans un premier temps une meilleure communication des services publiques et des syndicats
sur la sarcopénie, sa définition et ses conséquences semble incontournable. Pour ce faire, il
serait intéressant de pouvoir informer par mail ou par fax les pharmaciens d’officines en
transmettant une fiche comprenant un résumé de cette pathologie, ainsi que des exemples
de programme de dépistage pouvant étre utilisé en milieu officinal. Une approche
complémentaire serait d’ajouter au sein du dispositif DPC (développement professionnel

continu) dans les futurs programmes, un théme sur la sarcopénie.

Le questionnaire destiné aux officines a mis en exergue certains problémes récurrents limitant
Iutilisation du programme ICOPE. Premierement, le manque de temps est actuellement un
réel probléme, avec le développement des nouvelles missions du pharmacien comme la
vaccination, les entretiens asthme, femme enceinte, bilan de médication ... Pour pallier a ce
mangque de temps, il serait intéressant d’envisager une modulation du programme ICOPE, en

se focalisant plus sur certaines questions ou exercices plutot que d’autres.

Aussi, la question financiére se pose. Avec une rémunération du pharmacien a hauteur de 18€
pour la premiére étape de repérage®®, sachant que la prise en charge du patient pour réaliser
le questionnaire dans sa globalité est aux alentours de 15-25 min, le rapport
temps/rémunération peut étre source de polémique. Enfin, via le questionnaire, on peut se
rendre compte que le manque de personnel pour réaliser ICOPE se place en 3¢™¢ position des
freins pour utiliser I"application. Malheureusement, cette problématique n’est pas préte de

disparaitre, au vu du manque conséquent de pharmaciens sortant de la faculté, cumulé a un
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manque d’engouement autour de la profession pouvant étre expliqué en partie par la réforme

du premier cycle des études de santé de 2020.

En termes de santé publique, la sarcopénie reste pour la population une pathologie
méconnue. Des campagnes publicitaires dans les journaux, médias télévisés ou encore sur les
réseaux sociaux, permettrait de mettre en lumiére cette pathologie. Un paralléle avec
I’'ostéoporose pourrait étre utilisé au vu de la population a risque et de la connaissance du
grand public sur cette pathologie. Il est, en effet, important que la sarcopénie soit connue de
tous pour la déceler plus tot et faciliter sa prise en charge. Un lien non négligeable avec la
campagne « Manger bouger » pourrait étre fait. En effet, cette campagne connue du grand
public, pourrait étre reprise, et viser un public plus dgé. Pour finir sur le paralléle entre
ostéoporose et sarcopénie, I'ajout dans le programme ICOPE d’une question portant sur les
antécédents de fracture ainsi que leur(s) nombre(s) pourrai étre intéressant afin d’incorporer

la problématique de I'ostéoporose.

En tant que professionnel de santé, il est de notre ressort et de notre devoir d’éduquer les
patients sur les problémes de santé publique au comptoir. Etant donné la part grandissante
de population de plus de 65 ans dans nos sociétés occidentales sédentaires, il serait
nécessaire, majoritairement a l'officine, d’évoquer le sujet de la sarcopénie a ce profil de
patients. Ceci pourrait avoir lieu lors d’une délivrance de traitement chronique, lors d’un ajout
de traitement (comme les compléments nutritionnels oraux, ou tout médicament en rapport
indirect avec la sarcopénie comme la supplémentation en vitamine D, calcium ou des
biphosphonates pour la prise en charge de I'ostéoporose) ou encore lors de la prescription

d’un appareil d’aide a la marche (canne, déambulateur, fauteuil roulant).
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CONCLUSION

Le concept de sarcopénie s’affirme et se précise de plus en plus au point de pouvoir étre
considéré comme un syndrome gériatrique a part entiere. En effet, depuis 2016, cette
pathologie est enfin reconnue comme une maladie par I'Organisation Mondiale de la Santé
(OMS), répertoriée dans la Classification Internationale des Maladies (CIM). Malgré les
multiples études et consensus sur le sujet, il n’existe malheureusement pas encore de

traitement pharmacologique a disposition du praticien.

En revanche, la pratique réguliere d’exercices visant a augmenter la force musculaire doit étre
vivement recommandée, sous forme de programme adapté a chacun. L'exercice physique en
résistance (RE) est une intervention prometteuse malgré le fait que la disponibilité limitée
d'études pertinentes ne permet pas a I’heure actuelle de fournir une prescription entierement
fondée sur des données probantes de RE pour la sarcopénie. Un apport suffisant de protéines
et de calories doit se faire de maniére concomitante aux exercices pour obtenir un maximum
d’efficacité. Les professionnels de santé devraient étre mieux informés de ce type de
pathologie, ses risques et conséquences afin que dans un premier temps ils puissent éduquer
leurs patients sur la prévention primaire et secondaire, et dans un second temps de prendre
en charge le patient dans sa globalité, le plus t6t possible et le motiver dans la pratique de son

programme d’exercices.

Les enjeux sont nombreux et cela nécessite encore plus de preuves a établir. Une fois cela
démontré, les instances nationales et internationales pourront intégrer la prévention et la
prise en charge de la sarcopénie dans les parcours de soin afin que chacun puisse en
bénéficier.

En ce qui concerne les moyens mis a disposition du pharmacien pour dépister la sarcopénie,
ils ne sont pas encore assez développés. L'analyse réalisée précédemment sur le questionnaire
envoyé aux officines le confirme bien, et suggére qu’une meilleure communication sur
I"utilisation du programme ICOPE, et de son role dans la détection de la sarcopénie doivent

étre pris en compte malgré le fait qu’ICOPE puisse détecter une baisse de la force musculaire.

Il est important d’envisager également de déployer des formations et un nouveau moyen de
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dépistage de la sarcopénie pour le pharmacien d’officine afin de renforcer son role dans la

détection de cette pathologie et dans 'accompagnement des patients sarcopéniques.

Depuis quelques années, I'unité « os-muscle » mise en exergue par plusieurs études
scientifique démontre un lien non négligeable entre ostéoporose et sarcopénie, avec une
pathogenese partagée. Ces deux pathologies, toutes deux considérées comme un probléeme
de santé publique, devront par le futur faire I'objet d’études simultanées permettant, peut

étre un jour, une meilleure prise en charge globale du patient.
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ANNEXE

ICOPE MONITOR STEP 1 DE 'OMS

Date du test .

[ Evaluation initiale [ Suivi — monitoring

Mom et prénom :

Date et ville de naissance :
Téléphone Portable: Adresse mail:
Mom et ville du médecin traitant ;

Je certifie avoir obtenu Faccord du sujer O Le: Signature:
Fonctions Tests Reésultats
Cognition 1.  Aver-vous des problémes de mémaoire ou O Qui ONan
d'orientation?
2. Aver-wous constaté une aggravation de ces troubles O Qui OMon
ces 4 derniers mois?
3.  Apprentissage de 3 mots : Citron, clé, ballon O Qui ONaon
4, Orientation temporo-spatiale ;
Quelle est la date compléte d'oujourd’hui
- Année O Ouwi OMon
- lour de la semaine O Oui OMen
- Mois O Ouwi OMon
- Jour du mois O Oui Onon
Mutrition 1. Perte de poids : Avez-vous perdu involontairement au Poids actuel - ... Kg
moins 3kg au cours des 3 derniers mois ? O OQui OmMen
2. Aver-vous perdu de I'sppétit récemment ? O Qui OMon
Cognition Rappel des trois mots: Mot 1 O Oui OMon
Mot 2 O Ouwi OMen
Mot 3 O OQOuwi OMon
Vision Avez-vous des problemes avec vos yeux ? difficultés en vision de O Oui OMon
loin, a lire, pathologie oculzire ou meédicament (ex diabete, HTA)
Audition Test de Whisper (test de chuchotement)* -
- Oreille droite capable de répéter 3 mots O OCui OmMon
- Oreille gauche capable de répéter 3 mots O oQui OMen
Psychologie Au cours des deux derniéres semaines:
1. Vous &tes-vous senti déprimé ou sans espoir ? O Oui OmMon
2. Awez-vous trouveé peu d'intérét ou une perte de plaisir
a faire les choses 7 O Oui OMen
Mobilité Test de lever de chaise** : Tempsensec.. ...
1. Réalisation des cing levers? O Qui OMon
2. Sinmon, combien de levers de chaise réalisés? ............
3. 5iaucun, le patient est-il capable de se lever d’'une O Oui ONon

chaise en s'aidant des bras mais sans aide d'autrui ?
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RESUME

Nom : SERRES Julien

Titre de la thése : Vers une meilleure détection de la sarcopénie en officine et de sa prise en
charge

Discipline administrative : Pharmacie
Directeur de thése : Professeur DOUIN Victorine

Intitulé et adresse de I’'UFR : Université Paul Sabatier Toulouse 3 — Faculté des Sciences
Pharmaceutiques — 35, chemin des Maraichers 31062 Toulouse Cedex

Résumé en Frangais :

Pathologie fortement évolutive en pleine augmentation compte tenu du vieillissement
significatif de la population, la sarcopénie, souvent associé a la fragilité, représente un réel
probléeme de santé publique. Le pharmacien d’officine, en lien avec les autres professionnels
de santé, doit et devra étre un acteur majeur pour détecter la sarcopénie, grace a des outils
adaptés a son métier. Un de ces outils, la plateforme ICOPE aura fait I'objet d’un questionnaire
envoyé aux officines en Occitanie, afin d’évaluer son utilisation et I'améliorer. En ce qui
concerne sa prise en charge, elle s’axera sur deux points majeurs : premierement I'activité
physique sous forme d’exercice physique en résistance et aérobie ; et secondairement sur la
nutrition.

Mots clés : Sarcopénie — Vieillissement — Fragilité — Perte musculaire — ICOPE — Nutrition —
Activité physique — Détection — Prise en charge — Pharmacien — Officine

Summary in English :

Sarcopenia is a highly progressive pathology fast rising in light of the significant aging of the
population. Sarcopenia, often associated with fragility, represents a real public health
problem. The pharmacist, in conjunction with other health professionals, must and must be a
major player in detecting sarcopenia, using tools adapted to their profession. One of these
tools, the ICOPE platform, was the subject of a questionnaire sent to pharmacies in Occitanie,
in order to evaluate its use and improve it. Regarding its management, it will focus on two
major points: firstly, physical activity in the form of resistance and aerobic physical exercise;
and secondarily on nutrition.

Key words : Sarcopenia — Aging — Frailty — Muscle loss — ICOPE — Nutrition — Physical activity
— Detection — Management — Pharmacist — Pharmacy
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