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Muscles squelettiques 

•  ~ 600 muscles 
•  40% du poids corporel total  
•  55% dans les membres inférieurs 
•  50% des protéines corporelles totales 



Appareil contractile 
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Rôle du muscle dans l’organisme 

MOBILITE 
•  fonction locomotrice 

•  force, endurance 
•  fatigabilité 

•  équilibre 

METABOLISME 
•  captation du glucose  
•  oxydation lipidique 
•  production de chaleur 



Implication de la perte musculaire 
dans l’état de santé 
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Sarcopénie et cachexie 

•  Évolution et involution musculaire 
•  Mécanismes de résistance ou de 

désadaptation anabolique 
•  Stratégies : l’union fait la force ! 
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Estimation de la masse musculaire : 
Il faut prendre des mesures… 

… mais lesquelles ? où ? et comment ? 



Janssen I, J Appl Physiol 2000 

hommes 

femmes 

Une perte musculaire 
spécifique… 

•  Hommes / Femmes 
•  Mbres inf / Mbres sup 



Age 

Modèle d’évolution de la masse maigre 

Enfant Adulte Âgé 

0     18-20                       40-50                      80+ 

Sarcopénie 
liée à l’âge 

Nutrition, Metabolisms and Muscle Loss 



Age 

Enfant Adulte Âgé 

0     18-20                       40-50                      80+ 

État catabolique 
Récupération incomplète 

Nutrition, Metabolisms and Muscle Loss 

Maladie  
chronique 
d’organe  

Modèle d’évolution de la masse maigre 

Sarcopénie 
« secondaire » 



Age 

Modèle d’évolution de la masse maigre 

Enfant Adulte Âgé 

0     18-20                       40-50                      80+ 

CACHEXIE 

Nutrition, Metabolisms and Muscle Loss 



Age 

0     18-20                       40-50                      80+ 

Différenciation musculaire,  
Anabolisme // Epigénétique 

Enfant Adulte Âgé 

Modèle d’évolution de la masse maigre 



Influence du poids de naissance sur la 
vélocité de croissance entre 0 et 2 ans  

•  107 enfants 
•  PN (kg) 3.38 ± 0.45 
  
•  Age (y)  12.8 ± 0.8 

Batisse M, Clin Nutr 2012 

Composition 
Corporelle ? 



La vélocité de croissance (0-2 ans) influence la 
masse maigre des adolescents obèses (12-14 ans) 

et leur dépense énergétique 

Normal growth Rapid growth 
N 61 46 

Birth Weight (kg) 3.60 ± 0.41 3.11± 0.36* 
Weight (kg) 67.33 ± 13.06 75.29 ± 13.92* 
Height (m) 1.57 ± 0.07 1.61 ± 0.08* 
BMI (kg/m²) 27.25 ± 4.16 28.53 ± 4.10 

FM (kg) 29.24 ± 8.50 32.63 ± 8.75* 
FFM (kg) 38.09 ± 5.44 42.66 ± 6.18* 

REE meas (kcal/d) 1586.23 ± 216.52 1765.43 ± 222.98* 
REE/FFM 41.95 ± 5.14 41.67 ± 4.13 

Batisse M, Clin Nutr 2012 
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•  Évolution et involution musculaire 
•  Mécanismes de résistance ou de 
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Contrôle de la masse musculaire 
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Postabsorptive 

Postabsorptive protein balance 
in skeletal muscle 



AA AA 

10 

0 

2 

4 

6 

8 
* 

A
SR

 (m
g/

j) * 

0 

0.2 

0.4 

0.6 

0.8 

1 

nm
ol

 ty
ro

si
ne

/m
g 

pr
ot

/h
 

Postprandial 

Proteins 
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Proteolysis Synthesis 

Postprandial protein balance 
in skeletal muscle 



INSULIN 

Glass DJ, Int J Biochem Cell Biol 2005 



INSULIN 

Glass DJ, Int J Biochem Cell Biol 2005 



INSULIN CYTOKINES 

Glass DJ, Int J Biochem Cell Biol 2005 



Defect in the regulation  
of mTOR signaling pathway 
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Guillet, FASEB J 2004 
Rasmussen, FASEB J 2006  

Impaired anabolic response  
to meal intake during aging Anabolic resistance 



Timmerman KL, Diabetes 2010 
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Protein AA AA 
Protéolyse Synthèse 
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2 strategies 

  to reduce muscle anabolic threshold 
 

  to increase the availability of anabolic stimulators 
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Improving muscle sensitivity to anabolic factors? 



Smith GI, Am J Clin Nutr 2011  

Muscle protein 
synthesis 

Signaling pathways 
for the initiation of 
Protein synthesis 



Muscle protein synthesis of old rats fed a control diet,  
a high-oleate diet or a high-palmitate diet 

+ INS 

+ INS 

+ INS 

+ INS 

+ INS 

+ INS 

Tardif N, Clin Nutr 2011 

Muscle protein 
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Controls  Oleate  Palmitate 
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New mechanisms of  muscle anabolic resistance? 

Lipotoxicity 



New mechanism of muscle anabolic 
resistance: lipotoxicity 
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Muscle Mitochondrial  
Protein synthesis (%/h) 

Fat mass could be deleterious 
for muscle protein synthesis? 



Response to high-fat feeding of total and 
mitochondrial protein synthesis 

Masgrau A, submitted 

Mixed muscle protein Mitochondrial protein 
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Tardif N, submitted 

New mechanism of muscle anabolic 
resistance: lipotoxicity 

EIF2α phosphorylation  

Saturated FA 

Ceramides 



Das SK, Science 2011 
Fearon K, NEJM 2011 

L’inactivation de la lipolyse  
chez l’animal porteur de tumeur 
empêche le développement  
de la cachexie ! 
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Meal 
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Sarcopénie et cachexie 

•  Évolution et involution musculaire 
•  Mécanismes de résistance ou de 

désadaptation anabolique 
•  Stratégies : l’union fait la force ! 



Irving BA, Aging Res Rev 2012 



Physical exercise potentiates the 
anabolic impact of amino acid 

Biolo G, J Clin Invest 1995 
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Kim KH, JAGS 2012 

155 SARCOPENIC women 
age > 75y 
 
4 groups:  
- exercise and AA supplementation (exercise + AAS; n = 38)  
- exercise (n = 39) 
- amino acid supplementation (AAS; n = 39) 
-  health education (HE; n = 39) 

Training program twice a week 
AAS group : 3 g of a leucine-rich essential AA mixture twice a day 
 
for 3 months 



Kim KH, JAGS 2012 

Muscle mass 

Muscle strength 

Walking speed 



French- IRAD2 : insuffisance respiratoire chronique 
 
Patients  60, 66.6 ± 9.6 ans, IMC 21.5 ± 3.8 

 62, 65.1 ± 9.6 ans, IMC 21.4 ± 4.0 
 
Durée  12 semaines, 12 mois de suivi 
Intervention  - Éducation + Exercice + ONS + testostérone orale  
    - Éducation 
 
Résultats 
•  3 mois : prise de poids, augmentation de la masse musculaire 
(quadriceps), de l'Hb, de l'endurance, de la Wmax, de la QdV 
•  15 mois : survie augmentée (analyse per-protocole) 

Pison C, Thorax 2011 



synthesis breakdown 

Look for the best synergistical 
modulation of muscle protein anabolism 

NUTRITION 
PHYSICAL  
ACTIVITY 

HORMONES DRUGS 



Clark BC, JGMS 2008 



Human Nutrition Unit 
Metabolism & Health 

Thank you 


