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La sarcopénie, définie comme une réduction de masse et de fonction musculaires,
est fréquente en cas de cirrhose. Elle est associée a une mortalité accrue, notamment
chez les patients en attente de transplantation. Son développement est lié a de
nombreux mécanismes, dont la dénutrition liee a des apports alimentaires insuffisants
et a un hypermétabolisme associé a la maladie hépatique, a une hyperammoniémie,
a une baisse des réserves en glycogene hépatique et une modification des
acides biliaires circulants. Il est aisé et recommandeé de la dépister a I'aide d'outils
simples. Les techniques les plus répandues sont le calcul de la surface musculaire
squelettique au niveau de la troisieme vertebre lombaire sur une coupe de scanner
et la mesure de la force du poignet a l'aide d'un dynamometre. Une prise en charge
nutritionnelle visant un apport énergétique et protéique adéquat avec une collation
vespérale et de I'activité physique adaptée au patient sont recommandés.

La dénutrition en cas de cirrhose

La dénutrition dépistée par des mesures anthropomé-
triques, des questionnaires sur les apports alimentaires
ou I’établissement de scores est fréquente dans les ma-
ladies chroniques du foie, quelles qu’en soient la cause:
maladie stéatosique du foie liée a une dysfonction méta-
bolique (MASLD), maladie du foie liée a I’alcool (ALD),
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hépatites virales chroniques B ou C, hépatites ou cholan-
gites auto-immunes... Environ 30% des patients atteints
de cirrhose présentent une dénutrition. Cette dénutrition
est d’autant plus fréquente que la maladie du foie est
avancée. En effet, 20% des patients sont dénutris en cas
de cirrhose Child A et 60% en cas de cirrhose Child C. En
cas de cirrhose liée a I’alcool, la dénutrition est encore
plus marquée par rapport aux autres causes.
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Points essentiels

+ La présence d'une sarcopénie joue un role défavorable sur le pronostic
vital des patients atteints de cirrhose.

+ Il est capital de connaitre et de prévenir les causes d'une sarcopénie
en cas de cirrhose.

+ Plusieurs moyens d'investigation du muscle squelettique existent, dont
le calcul de la surface musculaire sur une coupe d'imagerie (souvent
déja disponible chez ces patients).

+ Des indices cliniques existent également, comme l'indice de fragilité
hépatique.

+ Plusieurs possibilités d'interventions sont possibles. Des apports
nutritionnels spécifiques en cas de cirrhose sont recommandés.

Ce phénomene est a prendre en compte car la dénu-
trition constitue un facteur indépendant de mortalité
(Figure 1). En effet, il est notamment associé a une dimi-
nution des défenses immunitaires et une augmentation du
taux de complications (infections notamment). La morta-
lité est également augmentée en période post-opératoire
en cas de cirrhose et de dénutrition.

Les raisons de la dénutrition au cours des hépatopa-
thies chroniques sont multiples et peuvent étre regroupées
en trois catégories (Figure 2): premiérement, un apport
insuffisant en nutriments en raison des phénomeénes de
satiété précoce, de régimes anorexigenes parfois imposés
(exemple: sans sel) ou d’hospitalisations fréquentes avec
mises a jeun pour des examens médicaux; deuxiémement,
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une maldigestion en raison de la cholestase, de I'insuffi-
sance pancréatique exocrine ou de l'utilisation de médi-
caments (lactulose, cholestyramine); et enfin, un hyper-
métabolisme qui caractérise la cirrhose. En effet, en cas de
cirrhose, le métabolisme de base est majoré en raison du
processus inflammatoire sous-jacent a la maladie hépa-
tique et a la présence d’ascite par exemple (qui doit étre
maintenue & température corporelle ou qui constitue une
perte protéique en cas de paracenthese). La dépense éner-
gétique mesurée par calorimétrie indirecte est multipliée
par 1.2 & 1.4. Le cancer compliquant la cirrhose (hépato-
carcinome) est également une cause d’hypermétabolisme.

Qu'est-ce que la sarcopénie?

La sarcopénie est définie comme une réduction de la
masse et de la fonction musculaires. Elle a initialement été
décrite comme une modification liée a I’age. Le terme est

Lien entre dénutrition et mortalité.

Dénutrition

Satiété précoce
Régimes superflus
Jeline prolongé

oo ) sy

Apports inadéquats

Les causes de dénutrition en cas de cirrhose.

Causes de dénutrition en cas de cirrhose

Maldigestion Hypermétabolisme

Cholestase Inflammation
Insuffisance pancréatique exocrine Translocation bactérienne
Médicaments Ascite et paracenthéses
Cancer
@iy
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Les causes de sarcopénie
en cas de cirrhose.

Modification des
acides biliaires

Activité physique

Hyperammoniémie
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Communication bidirectionnelle
entre le foie et le muscle
en cas de cirrhose.
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désormais utilisé en cas de présence de plusieurs mala-
dies dont la cirrhose. En effet, les anomalies musculaires
(dont la perte de masse et la perte de force) sont fréquem-
ment observées en cas de cirrhose. La dénutrition, fré-
quente en cas de cirrhose, peut étre responsable de sarco-
pénie. Plusieurs autres raisons que la dénutrition peuvent
également expliquer une sarcopénie en cas de cirrhose
(Figure 3), a savoir une baisse des réserves en glycogene
hépatique (induisant l'utilisation des protéines muscu-
laires comme substrat de la gluconéogenese pour mainte-
nir la production hépatique de glucose), une modification
des acides biliaires circulants (dont certains récepteurs
situés au niveau musculaire régulent ceux-ci), une insuli-
norésistance musculaire (propre a la cirrhose), une baisse
des taux de testostérone (liée a un hypogonadisme), une
réduction de I'activité physique (en raison de I'altération
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de I’état général), une altération de la fonction barriére
de l'intestin (participant a I'inflammation systémique et
a I’hypermétabolisme) et une hyperammoniémie (liée a
un défaut de clairance hépatique de 'ammoniac toxique
pour le muscle). Réciproquement, des facteurs produits
par le muscle endommagé peuvent également participer
ala détérioration de I’état hépatique comme une augmen-
tation de la myostatine. Ceci montre donc qu’il existe un
axe bidirectionnel «foie-muscle» dans le domaine de la
cirrhose, chaque organe pouvant interagir avec l'autre
dans un cercle vicieux (Figure 4). Des lors, mesurer la
sarcopénie en cas de cirrhose peut s’avérer utile comme
reflet de la sévérité de la situation hépatique et comme
cible thérapeutique.

Comment mesurer la sarcopénie en pratique?

Comme la dénutrition et la sarcopénie jouent un role
majeur dans le pronostic du patient cirrhotique, il semble
logique d’évaluer tous les patients présentant une mala-
die chronique du foie et de répéter cette évaluation dans
le cadre du suivi. Ces parameétres nutritionnels ou mus-
culaires ne donnent actuellement pas de priorité a une
transplantation hépatique chez des patients qui seraient
considérés comme fragiles mais pourraient étre considé-
rés dans le futur.

Le dépistage de la sarcopénie nécessite théoriquement
une évaluation simultanée de la masse et de la fonction
musculaires (Figure 5). Le moyen idéal n’est pas connu
et chaque technique d’investigation posséde des avan-
tages et des inconvénients.




L’examen clinique (mesure de la circonférence du bras
ou idéalement de la circonférence musculaire brachiale, a
savoir la circonférence brachiale soustraite par le pli cu-
tané tricipital) et les techniques d’imagerie (échographie,
scanner ou imagerie par résonance magnétique) per-
mettent d’évaluer la masse musculaire. Une circonférence
du bras inférieure a 26cm chez 'homme et a 24cm chez
la femme sont des indices de faible masse musculaire. Le
scanner est I'instrument a la fois le plus utilisé, le plus
reproductible et le plus aisé. Une simple coupe a blanc
au niveau de la troisieme vertebre lombaire (souvent déja
disponible chez un patient cirrhotique) permet d’évaluer
la surface des muscles a ce niveau (dont le psoas) et de
calculer I'indice de muscle squelettique (SMI) en rappor-
tant la surface musculaire (en cm?) a la taille de I'individu
(enm?). Un SMI < 50cm?/m? pour un homme et < 29cm?/
m? pour une femme sont compatibles avec une myopénie.
Par rapport au scanner, I'échographie n’est pas irradiante
mais elle est dépendante de 'opérateur et des conditions
techniques (changement des mesures en fonction de la
pression de la sonde ou de son inclinaison).

Parmi les tests de fonction musculaire, le dynamo-
metre a main permet de mesurer la force du poignet. Il est
aisé a réaliser en consultation ou en hospitalisation et est
considéré comme la technique de référence. Des valeurs
seuils existent selon 'age et 'avant-bras évalué (dominant
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ou non-dominant). De maniére simplifiée, une force infé-
rieure a 27kg chez un homme et 16kg chez une femme sont
acceptés comme criteres de sarcopénie. Le test de marche
de 6 minutes (faible en cas d’'une distance parcourue infé-
rieure a 250 metres) ou le test de relevé de chaise (faible
en cas de nécessité de plus de 15 secondes pour 5 relevés
de chaise) sont également possibles. Un index validé dans
la population de patients avec une maladie hépatique ter-
minale, appelé indice de fragilité hépatique (LFI) combine
le genre, la force du poignet, le test de relevé de chaise et
le temps nécessaire pour maintenir 3 positions. Il se cal-
cule a 'aide d'un programme (liverfrailtyindex.ucsf.edu).
Le patient est considéré comme fragile pour un score
entre 4.5 et 6.

D’autres examens ou mesures sont parfois proposés
pour évaluer la sarcopénie dans d’autres domaines (bioim-
pédancemétrie, absorptiométrie biphotonique) mais ne
sont pas conseillés en cas de cirrhose (en raison des mo-
difications par la rétention hydro-sodée). Une myostéa-
tose (définie comme un exces de graisse dans le muscle)
est également suggérée comme un marqueur musculaire
de sévérité de la cirrhose, évalué sur base d’une baisse de
densité musculaire sur une coupe de scanner ou d’une hy-
peréchogénicité a 'échographie. Des études en cours per-
mettront de déterminer si ce parametre est plus robuste
que la sarcopénie pour évaluer le pronostic du patient.

Quelques techniques de dépistage
de la sarcopénie chez le patient cirrhotique.

+ Circonférence brachiale
+ Circonférence musculaire brachiale

Sarcopénie ?

+ Dynamomeétre a main
+ Lever de chaise
+ Indice de fragilité hépatique (LFI)

i 1
Imagerie musculaire

* Aire des muscles au niveau
de la troisieme vertébre lombaire

+ Aire du psoas...
+ Indice musculaire squelettique
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Récupération
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Réduire les facteurs Conseils
de risque nutritionnels

* Pas de jeline prolongé * > 30kcal/kg/j
* Traiter I'inflammation * 1,29 de protéines/kg/j
+ Collation(s)

~
Activité physique

+ Kinésithérapie
* Endurance
* Résistance

Les moyens de prévention et
de traitement de la sarcopénie
en cas de cirrhose.
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Comment cibler le muscle?
Avec quels résultats?

L’objectif comme médecin est de pouvoir, grace au
dépistage de la sarcopénie, prévenir I'apparition de com-
plications qui peuvent en résulter. Néanmoins, il n’existe
pas d’évidence claire pour une ligne directrice standardisée
pourles patients a ’heure actuelle et il n’est pas encore prou-
vé que 'on puisse ralentir la progression des complications
ou inverser les situations avancées par des interventions
ciblant les muscles. Celles-ci peuvent cependant étre résu-
mées en trois grands chapitres (Figure 6). Premierement,
il est important en tant que médecin de réduire les facteurs
de risque: traiter la maladie sous-jacente (responsable
d’inflammation), traiter tot les épisodes infectieux et I'as-
cite efficacement (diurétiques, shunt porto-systémique),
ne pas instaurer de régime superflu (sans sel anorexigene,
pauvre en protéines...), réduire ou rassembler les périodes
de jeline fréquentes pour des examens médicaux répé-
tés a l'hopital par exemple (échographie, endoscopie...).
Deuxiemement, il faut proposer un traitement nutritionnel

Lobjectif comme médecin est
de pouvoir, grace au dépistage
de la sarcopénie, prévenir
I'apparition de complications
qui peuvent en résulter.
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pour éviter un état catabolique, délétere. Comme les pé-
riodes de jetine prolongées doivent impérativement étre
évitées, il est important de favoriser les repas fractionnés
associés a une collation en fin de soirée et a un petit dé-
jeuner tot le matin (souvent négligé par les patients). Les
recommandations nutritionnelles actuelles préconisent un
apport calorique quotidien basé sur le poids d’au moins
3o0kcal/kg/j avec un apport en protéines de 1,2 a 1,5g/kg/j,
basé sur des données évaluant la dépense énergétique par
calorimétrie indirecte. En pratique courante, ces apports
sont difficiles a atteindre. L’apport en protéines peut étre
trouvé dans les aliments de base tels que la viande, les pro-
duits laitiers et les légumes. A noter, que chez un sujet sain,
0,8g/kg/j de protéines suffit pour couvrir les besoins es-
timés et maintenir une balance azotée positive. Plusieurs
études ont analysé le bénéfice d'une supplémentation en
acides aminés a chaine ramifiée (BCAA) mais les résultats
de ces données sont contradictoires. Alors que certains
auteurs suggerent que les BCAA améliorent 'encéphalopa-
thie hépatique et la masse musculaire, une méta-analyse
montre qu’il n’y a pas d’effet sur la mortalité et les para-
metres nutritionnels. En raison de ces contradictions et
des limites des études cliniques, la supplémentation en
BCAA n’est actuellement pas recommandée. Dans tous les
cas, la voie d’abord orale sera préférée. En effet, cette voie
d’abord est physiologique, respecte la trophicité intesti-
nale, diminuant le risque de pullulation et de translocation
digestive. Si les apports sont insuffisants par rapport aux
besoins calculés, des compléments nutritionnels oraux de-
vront étre prescrits. L’ajout de la collation dans la soirée
permettra d’améliorer la balance azotée en luttant contre le



mécanisme de jeline accéléré et de catabolisme protéique.
Les compléments nutritionnels oraux administrés avant
le coucher ont montré un bénéfice musculaire chez les pa-
tients Child A mais pas chez ceux Child B ou C, insistant
sur le fait que la prise en charge doit étre instaurée t6t. Un
apport nutritionnel entéral par sonde peut étre envisagé
pour atteindre les objectifs insuffisants par voie orale. La
présence d'une cirrhose ou de varices cesophagiennes ne
contre-indique pas la mise en place d’'une sonde d’alimen-
tation gastrique ou jéjunale. Troisiemement, I'instauration
d’une activité physique (avec une combinaison d’exercices
aérobiques qui améliorent 'endurance cardiorespiratoire
et d’exercices de résistance qui améliorent la force et la
masse musculaire squelettique) est également importante,
de manieére personnalisée, adaptée au profil du patient.
Malheureusement, les données issues d’études controlées
randomisées actuelles sont limitées par de petits échan-
tillons de patients. Il n’est donc pas possible actuelle-
ment de conclure si un programme d’activité physique
personnalisé améliorerait les résultats dans la liste d’at-
tente pour greffe hépatique. A I'avenir, plusieurs essais
controlés randomisés évaluant le bénéfice d’interventions
nutritionnelles et physiques combinées sur la masse mus-
culaire, la fragilité et le risque de complications et de mor-
talité permettront de répondre a ces questions capitales.
Enfin, des traitements pharmacologiques sont également
a I’étude pour traiter la sarcopénie (traitement hormonal
substitutif comme la testostérone, réduction de 'ammo-
niac, inhibition de la myostatine).

Conclusion

La sarcopénie est tres fréquente chez les patients at-
teints de cirrhose et il existe des liens physiopathologiques
bidirectionnels entre le muscle et le foie qui sous-tendent
cette association délétére, responsable de mortalité. Le
dépistage de la sarcopénie permet d’étre conscient de la
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sévérité de la situation et d’agir a ce niveau. Connaitre les
causes permet également d’agir en évitant les périodes
de jetine, en conseillant la prise d’une collation vespérale
et en stimulant 'activité physique. Les études en cours
permettront d’identifier le paramétre musculaire le plus
robuste comme indicateur de mortalité (surface muscu-
laire au scanner, indice de fragilité, mesure de la graisse
musculaire...), d'identifier des patients a prioritiser pour
la transplantation sur base de ces indicateurs et de mettre
en place des programmes spécifiques de support nu-
tritionnel et d’activité physique ayant un impact sur les
complications. H
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