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RESUME

Introduction : Les complications métaboliques sont trés communes chez les
personnes agées et surtout chez celles présentant une obésité. Pour les contrer, les
bienfaits de I’exercice physique, plus spécifiquement 1’entrainement par intervalles de
haute intensité (EIHI), sont bien connus. Il a été suggéré que la citrulline, qui a des
effets bénéfiques sur le tissu musculaire et le sur le métabolisme du tissu adipeux

chez le rat, pourrait étre une avenue intéressante.

Objectif : Examiner si I’EIHI combiné a une supplémentation en citrulline
améliorerait plus la composition corporelle et les complications métaboliques chez

des personnes dgées obeses que I’EIHI seul.

Méthodologie : Quatre-vingt-deux personnes agées ont été randomisées aléatoirement
et en double-aveugle dans 2 groupes : EIHI+citrulline (n=46; &4ge:68+4ans) vs.
EIHI+Placebo (n=36; dge:66+5ans). Un EIHI de 12 semaines (30min/session/3xsem)
et une supplémentation de citrulline ou placebo (ratio 1/1; 10g/j) ont été suivis par
tous les participants. La composition corporelle, la capacité aérobie, la pression
artérielle et les paramétres métaboliques sanguins (glycémie, HDL, LDL et

triglycérides) ont été mesurés avant et aprés ’intervention.

Résultats : Avant ’intervention, les groupes €taient similaires. Suite & 1’intervention,
I’ensemble des participants ont diminué leur tour de taille et leur pourcentage de
masse grasse totale (p<0.05), en plus d'avoir augmenté leur masse musculaire
(p<0.01) et leur capacité aérobie (p<0.01). Lorsqu'on compare le pourcentage de
changements entre les deux groupes, le groupe citrulline a diminué davantage les taux
de C-LDL (p=0.04) et a amélioré la qualité de sommeil (p=0.05) comparativement au
groupe placebo. Aucun effet additif n’a été noté avec la supplémentation en citrulline

sur d’autres parametres.



Discussion : L’EIHI améliore la composition corporelle, la capacité aérobie et
diminue le tour de taille. La combinaison de I’EIHI avec la supplémentation en
citrulline semble apporter de plus grandes améliorations au niveau des taux de C-
LDL et de la qualit¢ de sommeil que I'EIHI seul. De futures études avec des

populations symptomatiques et un plus grand échantillon sont nécessaires.

Mots clés: citrulline, exercice, personnes &gées, obésité, profil métabolique,

composition corporelle.



INTRODUCTION

Depuis la croissance rapide de la proportion des personnes 4gées, le Canada est
considéré le 2e pays le plus 4gé au monde aprés le Japon (Bélanger et al., 2005).
Cette augmentation drastique dans les pays développés et a travers le monde,
préoccupe une grande partie de la population. Par définition, le viéillissement est
caractérisé par l’ensemble des processus physiologiques et psychologiques qui
modifient la structure et les fonctions de 1’organisme sous ’action du temps. Les
personnes de 65 ans et plus sont confrontées au processus naturel de détérioration
physique et de limitations fonctionnelles (Dean et Morgan, 1988). Toutefois, le risque
de développer diverses pathologies, telles que la sarcopénie, 1’ostéoporose ainsi que
des maladies cardiovasculaires, est relativement important, et ce, autant pour les
femmes que pour les hommes (Bjorntorp, 1996; Hernandez-Ono et al., 2002;

Trémolliéres er al., 1999).

De plus, tout semble indiquer que la prévalence de 1’obésité augmente tant dans les
pays développés que dans ceux en voie de développement. Au Canada, 23% de la
population adulte est considéré obése (Statistiques Canada 2013). De ce fait, les
dépenses de santé lies a 1’obésité pesent de plus en plus lourd sur les finances
sociales et inquiétent les professionnels de la santé, les politiciens, tout comme les

responsables des politiques de santé publique.

De nombreux ouvrages en santé publique mettent en évidence les bienfaits de
pratiquer une activité physique adaptée et de fagon réguliére, sur la santé. Ainsi,
I’activité physique peut étre considérée comme un moyen thérapeutique permettant
de diminuer le risque de survenue des maladies cardiovasculaires et, par le fait méme,
de réaliser des économies en limitant les dépenses de santé. Récemment, les

chercheurs dans le domaine de la santé s’intéressent de plus en plus & I’entrainement



de haute intensité par intervalles pour les populations ayant des maladies chroniques.
Ce type d’entrainement semble étre efficace pour améliorer la composition
corporelle, les capacités fonctionnelles, mais surtout le profil métabolique et ceux, en
moindre de temps comparé a d’autres types d’entrainements.

En parallele de Dactivité physique, l’alimentation joue également un rdle trés
important sur la composition corporelle et sur la santé métabolique des personnes
agées obéses. Durant plusieurs années, les professionnels de la santé se sont
intéressés aux effets des acides aminés essentiels, mais rarement aux acides aminés
non essentiels. La citrulline qui est un acide aminé non essentiel tirant son nom du
latin Citrullus Vulgaris, semble avoir des effets positifs sur la synthése protéique,
I’augmentation de la masse musculaire, la diminution de la masse adipeuse et
I’amélioration de la pression artérielle chez ’animal ou chez I’humain jeune ou

dénutri.

Or, afin de proposer de nouvelles solutions dans la prise en charge thérapeutique des
personnes dgées obeses, nous étudierions 1’effet d’un entrainement par intervalles
combiné A une supplémentation en citrulline sur la composition corporelle et le profil
métabolique chez des personnes dgées obéses. Nous émettons 1’hypothése que la
combinaison de ces interventions pourrait avoir des effets additifs sur le profil
métabolique ainsi que sur la composition corporelle chez des personnes dgées et

obeéses.



CHAPITRE I VIEILLISSEMENT

1.1 Définition du vieillissement

Le vieillissement est un processus naturel qui peut étre défini sous trois catégories :
I’age biologique, 1’age chronologique et I’dge fonctionnel (Dean et Morgan, 1988).
Premiérement, 1’4dge biologique se définit par des modifications de chaque organe qui
ameénent a une perte d’adaptabilité, a I’apparition de maladies et de déficits physiques
et, éventuellement, & la mort (Dean et Morgan, 1988). Deuxiémement, ’adge
chronologique, quant a lui, désigne I’age civil de la personne donné par sa date de
naissance. Troisiémement, 1’dge fonctionnel, qui désigne ce que l’individu est en
mesure de réaliser en comparaison a une catégorie d’age prédéterminée (Guralnik et
al., 2002). Par exemple, un individu de 70 ans qui est capable de courir un marathon
ne sera pas dans la méme catégorie d’age fonctionnel qu’un autre individu de 70 ans

qui utilise une aide a la marche pour se déplacer dans son quotidien.

Plus globalement, le vieillissement fait suite 4 la croissance de I’humain dés sa
naissance. Ainsi, il est important de savoir que 1’dge auquel est associée la fin de la
période d’adulte et I’entrée dans la vieillesse varie d’un pays & un autre. Par exemple,
la plupart des pays développés et 1’Organisation mondiale de la Santé¢ (OMS)
considérent que 1’dge chronologique de 65 ans est un repére définissant la personne
dgée (Organisme Mondial de la Santé (OMS), 2012). Cependant, ailleurs comme
dans les pays d’Afrique, cet 4ge chronologique se situe davantage autour de 50 et 55
ans (OMS, 2015). Cette dissonance s’explique par une espérance de vie plus courte et
un travail majoritairement plus physique que dans les pays plus industrialisés. Dans
ce mémoire, le seuil de 60 ans et plus a été retenu pour définir une personne agée
puisque c’est a partir de cet dge que sont associés les changements de composition

corporelle, le déclin de la force musculaire et I’augmentation des complications



meétaboliques, et ce, tant chez ’homme que chez la femme (Barbat-Artigas ef al.,
2013)

1.2 Prévalence des personnes dgées dans nos sociétés

La proportion de personnes dgées est en croissance rapide, autant au Canada (voir
figure 1), qu’a travers le monde. En effet, le vieillissement de la population est un
phénoméne observé mondialement qui est 4 la fois inévitable et prévisible. Ainsi,
entre 2000 et 2050, le pourcentage de la population mondiale dgée de plus de 60 ans
doublera, passant d’environ 10% & 22%, soit de 605 millions & deux milliards d’étres
humains (OMS, 2015). Actuellement, au Canada, les personnes dgées de plus que 65

ans représentent 14.8% de la population canadienne (Bélanger et al., 2005).
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Figure 1.1 — Pyramide des 4ges des estimations de la population au 1*
juillet 1982 et 2012, Canada (« Statistique Canada », 2013, gouvernement du
Canada).



1.3 Changements reliés au vieillissement

Le vieillissement normal, avec ou sans changement de poids corporel, est associé &
des changements au niveau de la composition corporelle (Rolland et Vellas, 2009;
Visser et Schaap, 2011) tels que la perte de masse et de force musculaires, ainsi que
I’augmentation de masse adipeuse (Rolland et al 2009). Ces changements sont
largement reconnus comme des facteurs menant 4 la perte d’autonomie physique
(Fried et al., 2001; Morley, 2008; Stenholm et al., 2010; Visser et al., 2005).
L’obésité qui est déja une problématique sociétale en touchant en moyenne 1
Canadien sur 3 (Janssen, 2013) n’épargne malheureusement pas les personnes agées
puisque 23.3% des hommes et 21.4% des femmes dgées entre 55 et 64 ans sont
considérées obéses selon I’indice de masse corporelle (IMC) (Statistique Canada,
2013). Or, cette obésité est liée & une augmentation du risque de développer des
complications métaboliques (Morley, 2008) telles que HTA, la dyslipidémie et la

résistance a I’insuline.

Chez la femme ce gain d’obésité semble marqué par un phénoméne naturel de la vie
soit la ménopause. En effet, contrairement au développement progressif des (MCV)
chez les hommes, il y a une nette accélération de ce risque chez les femmes apres la
ménopause, et ce, méme s’il s’agit d’une ménopause précoce (Berdah et Amah,
2009). D’ailleurs, les femmes post-ménopausées semblent avoir plus de risques de
développer des MCV comparativement aux hommes du méme 4ge (Carr, 2003).
Ainsi, la majorité des auteurs s’accordent & dire que, contrairement a la distribution
de la masse adipeuse chez la femme pré ménopausée, qui se caractérise par une
accumulation préférentielle de graisse sous-cutanée au niveau gynoide, la femme post
ménopausée présente, comme les hommes, une plus forte adiposit¢ abdomino-
viscérale ou androide (Bjorntorp, 1996; Hernandez-Ono et al., 2002; Trémolliéres et
al., 1999). De ce fait, I’avancée en dge et la ménopause sont deux facteurs importants

associés a un risque plus accru de développer des MCV (Knopp, 2002). Plus



précisément, plusieurs études (Mudali et al., 2005; Rosano et al., 2006; Van Pelt et
al., 2002) rapportent que, suite 3 la ménopause, les niveaux de C-LDL et de
triglycérides sont plus élevés qu’a la pré ménopause et que les niveaux sanguins de

C-HDL eux diminuent de 6% deux ans aprés |’arrét des menstruations.

Néanmoins, des études épidémiologiques récentes montrent que la sarcopénie, la
dynapénie ainsi que les complications métaboliques n’affecte pas la population de la
méme fagon (Arai et al, 2014; Ishii er al, 2014). Par exemple, selon I’étude
« National Health and Nutrition », qui regroupait 4652 personnes dgées (70.6+0.2
années), la prévalence de la sarcopénie était de 75.5% chez les hommes et 35.4%
chez les femmes tandis que la prévalence de I’obésité était de 54.4% chez les hommes
et 60.8% chez les femmes. De plus, 42.9% des hommes étaient considérés
sarcopéniques et obéses contre 18.1% pour les femmes. Par contre les femmes
sarcopéniques et obéses augmentent leur risque de mortalité par rapport aux femmes
obéses ou sarcopéniques alors que chez I’homme, aucun lien direct n’a été observé
(Batsis et al., 2014). Une étude japonaise comprenant 977 hommes et 994 femmes
agées de 65 ans et plus a révélé que la prévalence de la sarcopénie représentait 14.2%
chez les hommes et 22.1% chez les femmes alors que la prévalence du syndrome
métabolique était de 43.6% chez les hommes et 28.9% chez les femmes. Plus
important, le syndrome métabolique était positivement associé a la sarcopénie chez
les hommes entre 65 et 74 ans, mais pas chez les hommes de plus de 74 ans ou chez
les femmes, en général. L’association entre le syndrome métabolique et la sarcopénie
était surtout liée a 1’obésité abdominale, indépendamment du sexe et de 1’4ge (Ishii et
al., 2014). Une autre €tude, qui a impliqué 4652 sujets 4gées dont la moyenne d’age
est de 70.620.2 année a démontré que la prévalence de la sarcopénie était de 35.4 %
chez les femmes et de 75.5% chez les hommes. De plus, la prévalence de 1’obésité
était de 60.8% chez les femmes et de 54.4% chez les hommes. En effet, avec le suivi
sur 14 ans, 2782 personnes, dont 61.7% de 1’échantillon, sont décédées et que 39%

étaient reliés a des MCV. Les femmes qui étaient sarcopéniques et obéses étaient plus



a risque de mortalité que les femmes sarcopéniques ou obéses. Au niveau des
hommes, il n’y avait aucun lien entre la sarcopénie, 1’obésité et la mortalité (Batsis et
al., 2014). Au niveau de la fragilité, une étude qui a regroupé 3 catégories de
personnes dgées classées comme fragiles (240 sujets), préfragiles (2395 sujets) et
robustes (3358 sujets) a démontré que le risque de mortalité était plus important chez
les personnes fragiles, peu importe le poids de la personne (Cawthon et al 2007). Pour
les personnes dynapéniques et obéses, leur risque de chutes est plus élevé comparé

aux personnes sarcopéniques et obeses, surtout chez les femmes (Scott et al., 2014).

Ainsi, avec le vieillissement de la population et la prévalence de 1’obésité, 1’étre
humain peut développer plusieurs maladies chroniques qui peuvent accélérer et

augmenter le risque de mortalité (Huang et al, 2011; Visscher et al, 2001).



CHAPITRE Il OBESITE ET COMPLICATIONS METABOLIQUES

2.1 Définition de I’obésité

L’obésité se définit comme étant une accumulation anormale ou excessive de graisse
corporelle pouvant nuire a la santé (de Saint Pol, 2013). L’obésité est une
problématique sociétale importante en raison des problémes de santés qu’elle
engendre et des couts économiques qui lui sont associés (Centre, 2006). De plus, la
progression de ’obésité dans les pays en voie de développement tout comme
I’obésité déja bien établie dans les pays développés concerne toutes les strates de la
population, affectant autant les plus jeunes que les personnes agées (Organisme
Mondial de la Santé (OMS), 2012). D’aprés (Blackmore et al., 2014), I’obésité est
considérée comme un état complexe qui résulte de ’interaction entre de nombreux
facteurs génétiques et environnementaux. En pratique, 1’obésité est définie
mondialement a partir de I’indice de masse corporelle (IMC ; kg/mz) qui se calcule
selon le rapport du poids (en kilogrammes) sur la taille (en métres au carré). A partir
de la classification réalisée par I’ International Obesity Task Force (10TF) et ’OMS,
une personne est considérée en surpoids lorsque I’IMC est compris entre 25 et 29.9
kg/m? et obése lorsque celui-ci est supérieur 4 30 kg/m?. Une fois cette limite atteinte,
il existe trois stades d’obésité soit : modéré : 30-34.9 kg/m?, sévére : 35-39.9 kg/m® et
morbide : >40 kg/m®). Au Canada, la prévalence de I’obésité chez les adultes (> 30
kg/m?) est de 24 % (Statistiques Canada 2013). Par contre, il est également important
de noter que les changements au niveau de la composition corporelle (diminution de
la masse musculaire et augmentation de la masse adipeuse), sans modification du
poids corporel, lors du vieillissement expliquent une faiblesse avec cet indice
puisqu’il ne permet pas ne permet pas de distinguer la masse maigre et notamment la

masse grasse(Romero-Corral et al., 2008).



2.2 Obésité et risques cardiométaboliques

Selon ’'OMS, les MCV sont la principale cause de déces dans le monde (Baudin et
al., 2009). Or, une personne ayant un IMC élevé (=30 kg/mz) est & risque important
de développer des MCV telles que HTA et de diabete de type 2 (DT2) (Resnick et
Howard, 2002). De plus, avec un IMC élevé plusieurs peuvent apparaitre tels que
I’infarctus du myocarde, certains cancers (sein et intestin) et d’autres maladies
comme [’apnée du sommeil ou I’arthrose (Ziegler et Quilliot, 2009). En dehors de
I'IMC, la masse grasse abdominale (androide) s’avére plus liée au développement des
MCV et aux complications métaboliques telles que HTA, la dyslipidémie et la RI quiA
ménent possiblement au DT2 (Brochu et al., 2001; Karelis et Rabasa-Lhoret, 2008;
Kaur et al., 2014; Stefan et al., 2008). Cliniquement, la circonférence de la taille est
actuellement 'un des meilleurs indicateurs cliniques accessibles a tous les
professionnels de santé et aux intervenants en activité physique adaptée (Alberti et
al., 2005) puisqu’elle permet d’estimer 1’adiposité abdominale et semble liée aux
MCV. En effet, Després et al. (2008) ont montré qu’une circonférence de taille
dépassant les 88 cm chez les femmes (102 cm chez les hommes) combinées & un IMC
au-dessus de 30,0 kg/m’ augmenterait trés fortement le risque de DT2,
d’hypertension et de MCV (Després et al., 2008). De plus, une étude longitudinale
réalisée chez plus de 51 000 hommes américains 4gés de 40 a 75 ans indique une
forte relation positive entre I’IMC et le risque de DT2, ainsi qu’une relation positive
entre 1’augmentation de la circonférence de taille et le risque de DT2 chez plus de
20% des hommes (Chan et al., 1994). D’autre part, il a été suggéré que la présence
d’un taux €levé de triglycérides, d’un faible taux de C-HDL ou un taux élevé de C-
LDL chez un sujet ayant un IMC élevé peuvent étre les conséquences d’une obésité
abdominale (Chan et al., 1994). Une étude de Després et al. (2008) illustre également

que chez des hommes et des femmes obéses dgées entre 18 et 74 ans, le niveau de C-
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HDL varie selon la circonférence de la taille, malgré des IMC semblables (Després et
al., 2008).

Ainsi la mesure de la circonférence de taille s’avérerait une mesure plus pertinente,
par rapport a la mesure de I'IMC pour évaluer I’obésité abdominale et le risque de la
santé métabolique (Després et al., 2008). Méme si la littérature a démontré que le tour
de taille est trés important, ce dernier présente des limites chez la population dgée. En
effet, avec le vieillissement, le processus de sarcopénie (soit la perte de masse
musculaire) induit une augmentation de la masse adipeuse non seulement au niveau
abdominal, mais au niveau ectopique hépatique (intramusculaire, etc..) et ce sans
changement de poids corporel (Zamboni et al., 2013). Ainsi, une personne peut avoir
une haute prévalence de masse grasse sans pour autant changer sa circonférence.
C’est pourquoi il est important d’utiliser des outils avancés, tels que le DEXA et le
CT-Scan, pour détecter 1’obésité. D’ailleurs, il a ét€¢ démontré que le pourcentage de
gras est plus important que la circonférence de taille pour prédire le risque des
maladies cardiovasculaires (Baumgartner et al., 1995) ou le risque de mortalité
(Bigaard et al., 2005).

D’autre part, Brochu et al. (2001) ont mis de I’avant I’importance du contenu en tissu
adipeux viscéral dans cette relation, puisque ce dernier serait un prédicteur important
des risques métaboliques chez les femmes de tout age, indépendamment de leur
masse grasse totale (Brochu ez al., 2001). D’ailleurs, une étude récente confirme que
des niveaux élevés de gras viscéral auraient un plus grand impact dans le
développement des pathologies cardiométaboliques comparativement au pourcentage
de gras total (Wei-Wei et al., 2017). Finalement, une accumulation excessive de gras
viscéral est fortement associée avec la stéatose hépatique (Wu, ef al., 2011). En effet,
cette maladie est associée au développement du DT2 et MCV (Fabbrini ef al., 2015;
Firneisz, 2014).
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2.3 Obésité et syndrome métabolique

Les complications métaboliques (HTA, hypercholestérolémie, DT2, etc..) qui sont
associées a 1’obésité ont €té regroupées sous le concept du syndrome métabolique
(SM) (Grundy, et al. 2004). L’étude du SM est importante puisque ce dernier est
associé a une augmentation des risques de développer des MCV (Grundy, et al. 2004)
Le National Heart, Lung, and Blood Institute, en collaboration avec 1’American
Heart Association, ont défini le SM a travers cinq facteurs précis soit: 1) 1’obésité
abdominale mesurée par la circonférence de taille (facteur obligatoire), 2) le taux de
triglycérides élevé, 3) le faible taux de C-HDL, 4) la haute pression artérielle et 5) le
glucose a jeun élevé (Grundy, et al. 2004). D’autres définitions du SM existent telles
que celle établit par I'IDF (Alberti et al 2006) ou par ATP (Grundy et al 2004).
Néanmoins, dans tous les cas, le diagnostic de SM doit s’accompagner du facteur
obligatoire principal qui est le tour de taille et d’au moins deux des quatre autres
facteurs de risque. Pour ce mémoire on prend I’IDF parce que c’est le plus récent et le

plus stricte.

Tableau 1 : Critéres du syndrome métabolique selon ATP et IDF

ATP IDF
(3 critéres sar 5) (tour de taille + 2 critéres)

Tour de faille (cm) CH>102;F>88  H>9%
Tension artérielle (mmHg) = 130/85 = 130/85

HDL (mmol/L) 09>H;1>F 09>H;1>F
Triglycérides (mmol/L)  >1.7 >1.7
Glycémie & jeun (mmol/L) =26.1 255

Source : Définitions de I’ ATP-III (Grundy, et al. 2004) et I'IDF (Alberti et al 2006)

Ainsi, environ 35% des adultes aux FEtats-Unis ont le SM selon les critéres du

National Cholesterol Education Program contre 40% lorsque ’on prend les critéres
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de 'IDF (Ford, 2005). Malheureusement ce phénomene affecte autant les hommes
que les femmes aprés 1’dge de S0 ans soit I’4ge moyen de la ménopause chez la
femme (Ford, et al. 2002). Ainsi, on observe que 43% des femmes post-ménopausées

agées entre 60 et 69 ans sont affectées par le SM.

il

-89 >70

B Men
CWomen

Prevalence (%)
cadaBR8ESS

Age

Figure 2.1 : Prévalence du syndrome métabolique en fonction de 1’4ge et du sexe.
(Ford et al. 2002) '

De plus, il a été démontré qu’il y avait une plus forte prévalence de RI chez les
individus aydnt le SM comparativement & ceux sans le SM (63% vs 23% : P <
0,0001). Finalement Madeira et al., (2013) démontrent qu’un plus grand nombre des

critéres du SM est associé avec une plus grande résistance a !’insuline.

En résumé, I’amélioration des critéres du SM permet de diminuer le risque de
mortalité (Newman et al., 2001). Ainsi, trouver une intervention qui diminue les
risques de développer des complications métaboliques est essentiel pour aider cette
population vieillissante & améliorer leur qualité de vie et leur santé physique et

métabolique.



CHAPITRE III ENTRAINEMENT PAR INTERVALLES DE HAUTE INTENSITE,
COMPOSITION CORPORELLE ET PROFIL METABOLIQUE

3.1 Prévalence de la sédentarité et de I’inactivité

De nos jours, la sédentarité, qui est trés délétére pour 1’étre humain, est de plus en
plus fréquente. Cette derniere est définie par le fait de rester assis ou allongé & une
intensité inférieure & 1.5 METS par jour en dehors de la période de sommeil (8h/nuit),
et ce, durant plus de 8h (Gibbs et al., 2015). En effet, le METS est 1’équivalent
métabolique qui est une méthode permettant de mesurer 1’intensité d‘une activité
physique, ainsi que sa dépense énergétique (Ainsworth ez al., 1993). Ainsi, environ
59% des personnes dgées de 60 ans et plus restent assis 4h ou plus, 27% de celles-ci
le sont pendant plus de 6 heures et 6% restent assis au moins 10 heures par jour

(Harvey et al., 2013).

En dehors de la sédentarité, une autre problématique est I’inactivité. Plus de 50% des
personnes de cette population sont inactif (moins de 150 minutes d’activité physique
par semaine) (Garber et al., 2011a), et ce, méme si 71% d’entre elles ont déclaré en
2009 vouloir prendre des mesures pour améliorer leur santé (Harvey ef al., 2013).
Ainsi, il semble y avoir un écart important entre la volonté et la mise en action.
Plusieurs facteurs pourraient expliquer la sédentarité chez cette population soit : 1) le
manque de temps, 2) ’environnement physique inadéquat, 3) le manque de
compagnons, 4) ’ennui face a I’activité physique, 5) le manque de connaissances sur
les bienfaits de I’activité physique sur leur santé et 6) la peur de chuter et de se
blesser (Manaf, 2013). '
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Figure 3.1 : Les raisons pour lesquelles les personnes dgées ne pratiquent pas de

I’activité physique (Manaf, 2013)

Ainsi, pour contrer ce phénomeéne et ces barricres, il est primordial de trouver une

intervention efficace et motivante afin de rendre cette population plus active.

3.2 L’activité physique

L’activité physique est reconnue pour atténuer les effets néfastes du vieillissement sur
la condition physique et les complications métaboliques (Han et Lean, 2015; van der
Poorten et al., 2008; Vardar-Yagli et al., 2015). De plus, la pratique d’activité
physique volontaire et réguliére permet d’améliorer la force et 1’endurance
musculaire, la composition corporelle, la capacité cardiorespiratoire, la flexibilité,
I’équilibre, I’agilité et bien d’autres composantes du maintien de 1’autonomie
(Gennuso et al., 2013; Jeon et al., 2007; Sun et al., 2013). Etre actif physiquement
permet de réduire le taux de mortalité et permet aussi de prévenir 1’apparition de
certaines maladies telles que les maladies coronariennes, 1’hypercholestérolémie,
’ostéoporose, HTA, le DT2, les cancers (sein, utérus et colon), I’arthrite/arthrose,
I’obésité, la dépression et I’anxiété(Gennuso et al., 2013; Nicklas et al., 2005;

Stensvold et al., 2012; Sun et al., 2013). Malgré ce constat, 50% des personnes dgées
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sont sédentaires (<150 min/semaine) (Garber et al., 2011b). Or, I'inactivité physique
est la quatriéme cause indirecte de décés dans le monde (Kohl 3rd et al., 2012;
Scheers et al., 2013).

L’activité physique reste trés vaste, trouver une intervention qui pourra donner autant
de bénéfices pour améliorer la composition corporelle ainsi que le profil métabolique
reste un point trés raisonnable. Le manque de temps de cette population, tel que
mentionner précédemment, reste un obstacle. Dans ce contexte et au regard de la
littérature, les activités de type aérobie et plus précisément I’EIHI ressortent comme
un type d’entrainement potentiellement intéressant pour les personnes agées et obéses
(Gillen et al., 2013).

3.3 EIHI et généralités

Un entrainement de type EIHI consiste & enchainer des périodes d’effort intense, plus
ou moins longues, entrecoupées de périodes de faible intensité (exercice léger ou
repos complet) (Billat, 2001; van Loon et al., 2001). Ce type d’entrainement permet
de stimuler les processus physiologiques de maniére plus efficace que I’entrainement
aérobie continu (sans variation de I’intensité), car les périodes de repos permettent
d’accroitre le volume d’entrainement a intensité élevée (Laursen, 2010; Shiraev et

Barclay, 2012).

3.4 EIHI et complications métaboliques

Les effets favorables de EIHI sur la composition corporelle et le profil métabolique
semblent bien établis dans la littérature depuis plusieurs années (Eddy et al., 1977,
MacDougall et al, 1998). Par exemple, Racil et al, (2013) ont montré qu’en
comparaison avec un entrainement d’intensit¢ moyenne, I’EIHI (12 semaines)

diminue plus les triglycérides (-5.3%) et le cholestérol total (-7%) aprés l'exercice,
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favorisant ainsi une perte la circonférence de taille (-3.5%), chez des jeunes femmes
obéses (age:16 ans). De plus, Zhang et al, (2017) ont observé chez des jeunes
femmes que I’EIHI (+6.1%) était plus efficace pour diminuer le tissu adipeux total
comparativement 4 un entrainement en continu qui lui n’avait pas induit de
changements. Fait intéressant, il a ¢été noté, chez des jeunes femmes, suite a 2
semaines d’EIHI (7 sessions), une augmentation de 36% de leur capacité a oxyder des
lipides (Talanian et al, 2007). Or, une meilleure capacité oxydative des lipides
pourrait expliquer comment I’EIHI diminue le tissu adipeux. D’autre part, aprés 24
semaines d’EIHI, ce dernier induit une diminution du cholestérol total (6.02+0.86 vs
5.48+0.56 mmol/L ; p=0.01) et LDL (4.04£0.76 vs 3.52+0.54 mmol/L ; p=0.05), chez
des hommes sédentaires entre 30 et 45 ans suite a I’intervention (O'Donovan et al.,
2010). De plus, (Gillen et al., 2016) ont montré qu’une période de 1 minute a haute
intensité (>85% fréquence cardiaque maximale; 3 séries de 20 secondes) sur
ergocycle alternée et 2 minutes d’intensité faible (marche) a raison de trois fois par
semaine durant 12 semaines était suffisante pour diminuer significativement les
risques reliés aux MCV tels que le glucose sanguin (30392 vs 225+75 ; p=0.05)
chez des jeunes hommes sédentaires, et que cette amélioration était plus grande que
dans le groupe réalisant un entrainement continu & intensité modéré. Or ces variables
(soit : RI, les niveaux sanguins de triglycérides et de glucose) sont directement reliées
aux risques de maladies coronariennes et suggerent donc que I’EIHI semble plus

efficace pour prévenir ces phénomeénes que 1’entrainement aérobie continu.

3.5 Effet physiologique de EIHI sur le tissu musculaire

Par contre, I’étude des mécanismes sous-jacents & I’action de I’EIHI sur le muscle
squelettique est plus récente. Ainsi, une étude de (Gibala et McGee 2008) réalisée
chez des hommes jeunes et actifs (21+1 ans; VOgzpeax = 40+2 ml kg—1 min-1),

suggére qu’un programme de seulement 6 séances de EIHI étalées sur deux semaines
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pourrait augmenter la capacité oxydative du muscle squelettique par le biais d’une
augmentation de l'activité du cytochrome c¢ oxydase (p<0,05). (Little et al., 2011)
ont, quant a eux, observé qu’une simple séance d’EIHI (cycles de 4 x 30 secs séparés
par 4 min de repos) induit d’importantes adaptations mitochondriales en activant la
biogenése mitochondriale via un mécanisme impliquant une augmentation de la
protéine PGC-la (66% d’augmentation 3h apres la séance, mesuré dans les fractions
nucléaires [p=0,027]). Ces auteurs rapportent également des données suggérant que
I’EIHI sur deux semaines (6 séances) augmente la biogenése mitochondriale avec une
augmentation du contenu total en SIRT1 (+ 5% ; p<0,05), un activateur de PGC-1a,
tout comme le contenu de TFAM (+37% ; p=0.002), un facteur de transcription
mitochondrial induit par PGC-1a (Little et al., 2010). Etant donné les avantages
potentiels de l'augmentation de PGC-la dans le muscle squelettique pour
'amélioration de la sensibilité a l'insuline (Benton et al., 2008), la prévention du
syndrome métabolique (Austin et St-Pierre, 2012) et I'amélioration des phénotypes de
myopathie mitochondriale (Srivastava et al., 2009) I’EIHI pourrait représenter une
stratégie non pharmacologique efficace afin d’améliorer la santé dans une variété de

populations (Little ez al., 2011; Little et al., 2010)

3.6 Effet de EIHI chez les personnes dgées en santé

Les effets favorables de EIHI semblent également se confirmer chez une population
plus dgée. En effet, Segaard et al, (2018) ont montré que suite & un EIHI (6
semaines ; 3 fois/semaine ; ergocycle), des individus 4gés en moyenne de 63 ans ont
amélioré significativement leur pourcentage de gras (44.8% a 44.2% chez les
femmes ; 34.7% & 34.0% chez les hommes). Au niveau du profil lipidique, Ramirez-
Vélez et al., (2016) ont montré, aprés 10 semaines d’EIHI, une amélioration du C-
HDL (1.35+0.1 vs 1.42+0.1 mmol/L ; p=0.036) chez une population obése agée

(Kargarfard et al., 2016) ont quant & eux montré que, suite & un EIHI de 8 semaines,
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la pression artérielle systolique (p=0.01) diminue significativement chez des hommes
agés en bonne santé; tout comme 1’é¢tude de Poghni réalisée chez des adultes (Peri-
Okonny et al., 2015). Finalement, (Fex, 2013) observent qu’un EIHI durant 12
semaines chez des personnes dgées prédiabétiques et diabétiques de type 2 (60 + 6
ans) a induit des effets positifs sur le pourcentage de gras au niveau appendiculaire
(81,2427,7 vs 78,9+£26,6%; p<0,001), sur la masse maigre (appendiculaire; 21,9+6,1
vs 22,846,6%; p=0,02, jambes; 16,6+4,3 vs 17,3+4,7%; p<0,001), sur la glycémie &
jeun (7,1£1,1 vs 6,5+1,7 mmol/l; p=0,04) et sur le volume maximal de consommation
d’oxygéne (VO,max estimé par le protocole de Bruce; 40,3+8,0 vs 45,4+9,8
ml/’kg/min; p=0,03).

D’autre part, plusieurs revues systématiques et méta-analyses suggérent aussi que
I’EIHI peut étre plus efficace que I’entrainement continu & intensité modérée pour
améliorer les capacités cardiorespiratoires chez les personnes agées (Cassidy et al.,
2016; Fisher et al, 2015; Gibala et al, 2012; Gillen et al, 2016). Plus
spécifiquement, Gillen et al., (2016) ont observé que les personnes ayant suivi une
intervention de type EIHI ont doublé leur capacité cardiorespiratoire
comparativement a celles qui ont suivi un entrainement continu & intensité modérée
(ECIM) (EIHI +19.4% vs. ECIM +10.3%). D’ailleurs, Masuki et al (2014) ont
montré chez des personnes dgées et d’dge moyen (657 ans), qu’aprés 5 mois
d’entrainement, le groupe entrainé par intervalle (vitesse de marche >70% du
VOypeak) comparativement au groupe traditionnel (vitesse de marche modérée et
continue 40% du Vo2peak) est le seul & améliorer significativement sa pression
artérielle (-9mmHg systolique ; -5SmmHg diastolique ; p=0.001) et sa santé
cardiorespiratoire de 10%. De plus, une récente étude a montré qu’une séance d’EIHI
(~90% de la fréquence cardiaque maximale) de 30 minutes par semaine est suffisante
pour réduire le risque de cardiopathie ischémique et d’accident vasculaire cérébral de
36% chez des hommes et des femmes agées entre 60 et 69 ans et de 70% chez des

hommes de plus de 70 ans (Segaard et al., 2018).
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Ainsi dans son ensemble, ce type d’entrainement semble étre efficace chez les
populations dgées souffrant ou non de complications métaboliques telles que 1HTA,
la RI ou la dyslipidémie (Jelleyman ef al., 2015; Kargarfard et al., 2016; Kessler et
al., 2012; Ramos et al., 2015).

3.7 Efficacité et sécurité de I’EIHI

Au-dela de tous les bénéfices reconnus qu’apporte I’EIHI et énoncés ci-dessus, ce
type d’entrainement demande moins de temps pour une méme adaptation
physiologique (Gibala et McGee, 2008). Or, la raison extrinseque la plus utilisée par
les personnes de plus de 60 ans pour expliquer leur sédentarité est le manque de
temps pour 48.4% (Manaf, 2013). De plus, ’EIHI semble autant voir plus agréable
que ’ECIM (Bartlett et al., 2011; Heisz et al., 2016; Jung et al., 2015). Ainsi, ce type
d’entrainement semble une solution trés prometteuse pour rendre les personnes dgées

p]us actives.

Néanmoins, ’EIHI présente encore des limites puisqu’il n’existe pas de consensus
pour un protocole optimal et spécifique. En effet, les protocoles existants varient
entre 10 et 45 minutes deux a trois fois par semaine avec des modalités de séances
trés différentes. Plus précisément, les effets positifs de ce type d'exercice
commencent 3 paraitre dés 6 semaines (Alvarez et al., 2017) avec comme protocole
possible une simple marche 2 intensité plus élevée (7 cycles de 2 minutes de 80 a

90% du Vo2max pour 8 semaines) (Bruseghini et al., 2015).

Finalement, les effets de ce type d’entrainements chez une population dgée et obése
sont & 1’heure actuelle peu étudiés et méconnus. Une des raisons parfois évoquées est
la crainte de pratiquer un tel entrainement qui demande d’effectuer des cycles a une
intensité élevée (Shiraev et Barclay, 2012). Or, au regard du danger potentiel de la

pratique d’un EIHI, de nombreuses études ont démontré que ce type d’entrainement
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chez une population agée souffrant de maladies métaboliques n’a aucun effet
indésirable, et ce, méme en augmentant !’intensité 4 90% de la fréquence maximale
(Freyssin et al., 2012; Moholdt et al., 2009; WislefT et al., 2009) et que cette dernicre
peut étre considérée comme sure et efficace (Binder ef al., 2002). A cet effet, une
étude a comparé le risque d’avoir un arrét cardiaque lors d’'un EIHI et ECIM chez
4846 participants ayant complété 175 820 heures d’exercices sur 3 ans et souffrant
d’une maladie coronarienne (Rognmo et al., 2012). Les résultats montrent qu’une
personne dans le groupe ECIM a subi un arrét cardiaque fatal versus deux arréts
cardiaques non fatals dans le groupe d’EIHI (Rognmo ef al., 2012). Finalement, une
revue systématique récente n'a elle aussi rapporté aucun évenement cardiaque ou
autres événements potentiellement mortels au travers de sept études
interventionnelles utilisant I’EIHI chez les personnes souffrant d'une maladie
coronarienne, ce qui laisse 4 penser que ce type d’entrainement est approprié pour les

personnes agées (Juneau et al., 2014).

Ainsi, a la lumiére de ces derniéres conclusions et de ces effets potentiels, les
professionnels de la santé devraient considérer ’EIHI comme une intervention
sécuritaire pouvant maximiser les bénéfices de I’activité physique en un temps

moindre.



CHAPITRE IV CITRULLINE, COMPOSITION CORPORELLE ET
COMPLICATIONS METABOLIQUES

4.1 Citrulline : Généralité

En paralléle de D’activité physique, 1’alimentation joue également un rdle tres
important sur la composition corporelle et sur la santé métabolique des personnes

agées obeses.

La citrulline (CIT) est un acide aminé non essentiel tirant son nom du latin Citrullus
Vulgaris. Cet acide aminé a été découvert dans les années 1910 par Koga et Odake
(Fragkos et Forbess, 2011) et a finalement été identifié par Wada en 1930 (Fearon,
1939). Dans le passé, la CIT n’a pas suscité beaucoup d’intérét du fait que c’est un
acide aminé non essentiel. Or, dans les années 1980, des chercheurs ont démontré,
pour la premiére fois, que cet acide aminé est libéré dans I’intestin gréle (Crenn et al.,
2000) grice aux enzymes arginase Il et omithine carbamoyltransferase qui aident a la
synthése de la CIT (Rath er al, 2014). Cependant, l'activité des 2 enzymes qui
catabolisent la CIT [argininosuccinate synthase (ASS) et argininosuccinate lyase
(ASL)] est trés faible dans l'intestin (De Brandt et al.1995). Par conséquent, la CIT ne
peut pas étre utilisée in situ par les entérocytes, de sorte qu’elle est libérée comme
telle dans la circulation (Crenn, et al. 2008). La CIT n'est pas captée par le foie, mais
principalement par les reins. Ainsi, la CIT synthétisée par 1’intestin est un point
déterminant dans la régulation de la synthése rénale d’ARG (Dhanakoti, et al 1992).
Ce cycle inter-organe CIT-ARG entre I’intestin et le rein permet de maintenir une
concentration basale d’ARG dans la circulation en protégeant sa dégradation
excessive par le foie (De Brandt er al., 1995). Finalement, la CIT pourrait étre
considérée comme un moyen de soutenir l’équilibre anabolisme/catabolisme des
protéines et ainsi prévenir la perte de masse musculaire, en particulier dans les

situations ou l'apport en protéines est faible (Rogers, ef al. 2005).
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4.2 Action de la citrulline sur le tissu musculaire

La CIT pourrait étre considérée comme un moyen de soutenir 1’équilibre
anabolisme/catabolisme des protéines et ainsi prévenir la perte de masse musculaire,
en particulier dans les situations ou I'apport en protéines est faible (Rogers, Q.R et al
2005). En effet, I’ARG, considéré comme un acide aminé non essentiel, sert de
multiples fonctions en plus de son réle sur la synthése protéique (Barbul, 1986).
L’ARG est précurseur de I’oxyde nitrique (NO) (Nathan et Xie, 1994), de la créatine,
de l'agmatine et d’autres polyamines en étant également intermédiaire dans le cycle
de l'urée (Furchgott et Zawadzki, 1980). Le NO, est un gaz aux multiples fonctions
découvert par Furchgott et Zawadski en (1980). Ce gaz agit sur les cellules
musculaires lisses au sein de I’endothélium vasculaire en favorisant sa relaxation
(Furchgott et Zawadzki, 1980; Palmer et Lumsden, 1987). De plus, ce gaz régule le
métabolisme du glucose et des acides gras chez les mammiféres (Jobgen et al., 2006),
car il stimule, a 1’état physiologique, ’absorption et I’oxydation du glucose et des
acides gras au niveau du muscle squelettique et du tissu adipeux (Jobgen et al., 2006).
Ainsi, afin d’étre en mesure d’augmenter la syntheése protéique et possiblement la
masse musculaire, il est nécessaire de fournir une quantité importante de NO aux
tissus périphériques y compris les muscles squelettiques (Guoyao et Morris, 1998;
Osowska et al., 2006; Wu, G. et al., 2000). L'action directe de la CIT sur I'anabolisme
des protéines musculaires fonctionne aussi via la stimulation des protéines
impliquées dans la voie de signalisation de la cible de la rapamycine chez les
mammiféeres du complexe | (nTORC1) (Le Plénier et al., 2012). Dans le muscle
squelettique, cette voie de signalisation est actuellement reconnue comme la
principale voie de régulation de la synthése des protéines (Le Plénier ef al., 2012). En
plus des effets importants du NO dans la régulation de la synthése protéique, ce

dernier a un rdle clé dans la biogenése mitochondriale en augmentant 1’expression des
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protéines impliquées (Nisoli et al., 2004; Wu, (G) et al., 2000). De plus, la biogenése
mitochondriale NO dépendante est essentielle pour le métabolisme cellulaire et
tissulaire, comme en témoignent les études sur des souris déficientes en NO (Nisoli et
al., 2004). Ainsi, la réduction de la biogenése mitochondriale dans les tissus de ces
animaux est associée a& une réduction de la masse musculaire, de la dépense
énergétique et a une augmentation du poids corporel (Momken et al, 2002).
Finalement, les cellules satellites, qui sont des cellules quiescentes disposées entre le
sarcolemme des cellules musculaires et le tissu conjonctif, seraient elles aussi
influencées par la quantité de NO circulant qui servirait d'intermédiaire a l'activati;)n
de celles-ci (Kami et al., 1995). Suite & une blessure musculaire, les cellules satellites

sont rectrutées pour la régénération des fibres musculaires (Kami et al., 1995).

4.3 Action de la citrulline sur le tissu adipeux

La CIT agit indirectement aussi sur le tissu adipeux via le NO qui régule le
métabolisme du glucose et des acides gras (Jobgen et al., 2006). Ce dernier inhibe
également la synthése des triglycérides, du glucose, du glycogéne et des acides gras
dans les tissus cibles tels que le tissu adipeux et réduit la lipolyse au niveau du tissu
adipeux subcutané (Fruhbeck et al., 2001; Gaudiot et al., 2000). D’ailleurs, les
données d’une étude de (Joffin et al., 2014) montrent qu'un régime enrichi en CIT
(1g/kglj) administré & des rats 4gés (25 mois) pendant 3 mois a induit une diminution
du diamétre des adipocytes du tissu adipeux (124+42 vs 10030 um) et a augmente la
lipolyse (+ 50%). De plus, lors de 1I’étude d’explant de tissu adipeux de rat, la CIT a
induit une libération de glycérol (4.61 + 0.44 nmol vs 4.54 =+ 0.60 nmol) qui est 'un
des marqueurs de la lipolyse (Joffin et al., 2014). Cette activation de la lipolyse
induite par la CIT joue trés certainement un réle majeur dans la diminution notable de
la masse du tissu adipeux observée chez des animaux supplémentés en CIT (Gaudiot

et al., 2000; Joffin et al., 2014). En ce sens, une autre étude confirme chez de jeunes
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rats qu'une supplémentation en CIT (lg/kg/j) de 12 semaines diminue
significativement le pourcentage de gras (-13%) comparativement & un groupe
contrdle (Moinard, et al., 2015). Le Plenier et al. (2012) ont aussi montré que chez les
rats agés, la supplémentation en CIT (1 g/kg/jour) diminuait significativement la
masse adipeuse totale (24,7 £ 0,5 vs 28,6 £+ 0,7%, p=0,002) et intra-abdominale (3,6 +
0,2 vs 5,1 £ 0,3 %, p<0,001) versus un groupe prenant une supplémentation en acides
aminés non essentiels (Le Plénier ef al., 2012). De plus, une étude a montré qu’une
supplémentation en CIT peut aussi prévenir la stéatose hépatique induite par une diéte
riche en lipides et fructose (Jegatheesan et al., 2016). Lors de cette étude, 43 rats
adultes (dgées de 6 semaines) ont été divisés en 4 groupes. Le groupe C, le groupe
contréle, a été nourri normalement. Le groupe WD est le groupe qui a été nourri avec
une diéte plus riche en lipides et fructose. Le groupe WDA est celui qui a été nourri
avec une dicte riche en lipides, fructose ainsi qu’une supplémentation en acide aminé
non-essenciel (AANE). Le demnier groupe, le groupe WDC, a été nourri avec une
diéte riche en lipides, fructose ainsi qu’une supplémentation en citrulline. Suite au

résultat, seul le groupe citrulline (WDC) a été protégé par la diete dite western.

Ainsi, la supplémentation en CIT semble aussi bénéfique pour perdre du tissu
adipeux, et ce tant chez les rats en restriction calorique que chez les rats nourris ad

libitum.

4.4 Effet d’une supplémentation en citrulline sur le tissu musculaire

Les premicres études publiées utilisant une supplémentation en CIT pour prévenir la
perte de masse musculaire ont €té réalisées chez les rongeurs. L’étude d’ Osowska et
al., (2006) a montré qu’une supplémentation en CIT durant 1 semaine (5g/kg/jour),
suite 4 une restriction calorique de 12 semaines, améliorait la synthése (0,30+0,04,
0,31+0,04 et 0,56+0,10 mg/h, p<0,05) et la quantité (117+9, 120+14 et 1634

mg/organe, p<0,05) de protéines dans le muscle chez les jeunes rats (groupe placébo,
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AANE et CIT respectivement). Par la suite, dans une approche protéomique, (Faure
et al., 2013), ayant un protocole de restriction alimentaire similaire (un groupe
supplémentaire ; A/ libitum [AL]) chez des rats 4gés de 23 mois démontre un effet
positif de la supplémentation en CIT sur l'expression des principales protéines
myofibrillaires. En effet, lors de cette étude, les rats ont été séparés en trois groupes :
groupe AL (n=8) €taient sous une diéte riche en albumine, groupe R (n=6) étaient en
restriction calorique et groupe CIT (n= 8) qui suite & 12 semaines de restriction, ont
été nourri normalement avec une supplémentation (5g/kg/jour) de citrulline pendant
une semaine. Seulement le groupe CIT a eu une amélioration au niveau de

’expression des principales protéines myofibrillaires.

Pour autant, une amélioration de la synthése protéique musculaire en soi tel que
démontré dans les deux précédentes études a un intérét limité si celle-ci ne conduit
pas a une amélioration de la fonction musculaire via la force et la masse musculaire,
cette fonction qui permet aux personnes dgées de préserver leur mobilité et leur
indépendance (Fried et al., 2001; Visser et al., 2005). En ce sens, Faure et al. (2013)
ont observé les effets d’une supplémentation en CIT suivant une restriction calorique
sur la fonction musculaire (force isométrique tétanique maximale et activité motrice
[mesurée par la locomotion dans un labyrinthe en Y]) de rats dgés (23 mois). Les rats
supplémentés avec CIT avaient une masse du tibialis antérieur (CIT :0.56 + 0.04 g vs
AL : 0.41+0.05) significativement plus élevée par rapport aux rats nourris AL
(p<0.05). Cependant, l'augmentation observée pour la force isométrique tétanique
maximale n’était pas significative (p=0,068) (Faure ef al., 2013). Par la suite, Ventura
et al. (2013) ont testé une supplémentation en CIT lors d’une restriction calorique
chez 60 rats (22 semaines). Les auteurs observent que seule I'administration de CIT (1
g/kg/jour) a permis de restaurer la synthése protéique (CIT1: 3,4+0,3 vs contrile:
2,5+0,2 %/jour, p=0,05) et augmenter la force musculaire maximale (CIT1: 441£15
vs contrdle: 392+22 g, p=0,05) a I’opposé du groupe contréle.
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Certaines études ont, quant a elles, évalué I’effet d’une supplémentation en CIT sans
changement du régime alimentaire. Moinard et al. (2015) ont évalué l'effet d’une
supplémentation en CIT (1 g/kg/jour) versus un combiné de NEAA durant 12
semaines sur la composition corporelle de 20 rats de 20 mois. Les auteurs démontrent
que la CIT a augmenté la masse musculaire du tibialis antérieur (0.80 £ 0.03 vs 0.67
+ 0.04 ; p=0,04) et du plantaris (0.43 £ 0.02 vs 0.36 + 0.02; p=0,02), le contenu en
protéines musculaires dans le tibialis antérieur (131 £ 94 vs 156 £ 7 ; p=0,04) et la
masse maigre totale (54,8+0,6 vs 50,2+0,8%, p <0,0001) comparativement au groupe
contrdle (Moinard, et al., 2015). '

De plus, des études mécanistiques et axées sur la mitochondrie, réalisées par le méme
groupe de recherche, ont montré une augmentation de l'activité enzymatique
mitochondriale (Citrate synthase [5.7 + 1.4 vs 6.9 £ 1.3 en pmol CoA-min'-pg
protéines”; p = 0.05] et cytochrome c-oxidase [30 = 17 vs 41 + 11 en pmol cyt
c-min'-pg protéines”; tendance p = 0.06]) dans les muscles des rats traités a la CIT
(Moinard, et al. 2015). Ces résultats sont corroborés par I’approche transcriptomique
de cette étude, qui montre que la CIT augmente I'expression de TFAM (30 + 17 vs 41
+ 11 p=0.001) un facteur de biogenése mitochondrial, confirmant ainsi le réle de la

CIT comme modulateur de la fonction mitochondriale (Moinard, et al., 2015).

Par conséquent, au regard de la littérature chez 1’animal, la supplémentation en CIT
apparait comme une solution intéressante pour prévenir le processus de vieillissement

chez ’homme.

4.5 Effet d’une supplémentation en citrulline chez I’humain

Afin d’utiliser la CIT chez ’humain en toute sécurité, Moinard et al. (2008) ont
montré, & travers une étude dose-efficacité, que 10g/jour de CIT par voie orale chez

I’humain était une dose minimale siire au niveau clinique et de la bio-activité. Par la
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suite, Figueroa et al. En 2010 s’est intéressé aux effets de la CIT sur différents
paramétres cardiovasculaires. Dans leur étude, il conclut que la supplémentation en
CIT (6g/j pendant 4 semaines) atténue significativement la pression artérielle
brachiale (—6+11 vs 3+10 mmHg) et aortique (—4+10 vs 4+9 mmHg)

comparativement au groupe contrdle chez des jeunes hommes sains (21+1 an).

D’autre part, une revue de la littérature de Bahri et al. (2013) concluent que la CIT,
soit en faisant parvenir I’ARG a la circulation systémique, soit en tant qu’anabolisant
protéique (au travers de ’activation de mTOR) induit la synthése protéique. Par
exemple, Jourdan et al. (2011) ont rapporté suite a 3 jours de supplémentation en CIT
(11 a 24 g/jour dépendamment de la masse maigre du participant) lors d’un apport
faible en protéines (protéines/glucides/lipides; 8:60:32%) une amélioration
significativement de la synthése protéique musculaire (contrdle: 0.049+0.005 et CIT:
0.060+0.006 %/h; p=0.03) comparativement au placebo chez 8 adultes en bonne santé
(25+2 ans). Un des mécanismes explicatifs est que la CIT échappant & I’extraction
splanchnique pourrait permettre de fournir des quantités suffisantes d'azote au tissu
musculaire et ainsi stimuler la synthése protéique chez les personnes &gées.
D’ailleurs, Bouillanne ses collaborateurs ont observé, pour la premicre fois, suite a
une supplémentation en CIT pendant 20 jours (10 g de CIT) une augmentation de la
masse maigre totale (+1,7% vs +2,3%; p<0,05) et appendiculaire (+1,4% vs +5,4%;
p<0,05) ainsi qu'une diminution significative (seulement chez les femmes) de la
masse grasse (+3,5% vs -8.8%; p<0,01) comparativement 4 un placebo (mélange
isomolaire de six NEAA) chez 29 personnes &agées hospitalisées et dénutries

(Bouillanne et al., 2015).

Ainsi, la citrulline semble une alternative non pharmacologique potentielle pour

améliorer la composition corporelle des personnes agées.
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4.6 Effet d’une supplémentation en citrulline combinée a une intervention en activité

physique

Peu d’études ont évalué les effets d’une supplémentation en CIT lorsqu’elle est
combinée a I’exercice. De plus ces derniéres sont presque totalement conduites chez
une population d’adultes ou de jeunes adultes sains et parfois actifs (Bailey e al.,
2015; Hickner et al.,, 2006; Sanchez-Gonzalez et al., 2012; Sureda et al., 2009).
D’autre part, ces études ne combinent pas la supplémentation & un programme
structuré sur plusieurs séances (effet chronique), mais souvent a une séance unique
(effet aigu) afin de déterminer I’effet de la supplémentation sur la performance
physique et non l’effet de la combinaison de ces deux interventions sur la
composition corporelle et sur le syndrome métabolique comme dans le présent projet
de recherche. Par exemple, Bailey ef al. (2015) ont observé qu’une supplémentation
en CIT (6g/j pendant 7 jours) combinée a une pratique d’activité physique (ergocycle
a intensité modérée/élevée) améliore davantage (p<0.05) la pression artérielle (118+6
vs 122+7 mmHg) et améliore le VOyn. de 20% et la performance physique
(tolérance a l'exercice a intensité élevée et la quantité totale de travail) chez 10
adultes sains (dge: 19+1 an). Suzuki et al. (2016), quant & eux, ont noté une réduction
significative du temps d’accomplissement de 1’épreuve de 1,5% (p<0,05) et du
sentiment subjectif de fatigue musculaire (Score sur le questionnaire de fatigue :
PLA: 65 vs CIT: 55) et de concentration (Score sur le questionnaire de
concentration : PLA :41 vs CIT : 36) immédiatement aprés l'exercice lors d’un 4km
de vélo lorsque ce demier €tait combiné a une supplémentation de 7 jours de CIT (2,4
g/jour) comparativement a un placebo chez 22 hommes actifs.

Sanchez-Gonzalez et al. (2013) quant & eux montrent que suite a une supplémentation
en CIT (100mg/kg) pour 14 jours, la préssion artérielle systolique a diminué
significativement (CIT : 12142 vs PLA : 132+2) chez les adultes en santé (23+3 ans).

Hickner, et al. (2006) observent qu’il existe une relation inversé entre le pourcentage
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de masse grasse et la concentration de nitrique oxyde synthase (NOS) dans le muscle.
Lors de son étude, 19 femmes adultes (dge 26+1.7 ans) dont 6 étaient obéses
(>35%gras) ont eu une biopsie musculaire. Les résultats démontrent que 1’activé du
NOS était plus faible chez les femmes obéses (2.09+0.22 vs 1.44+0.17 U, p<0.05;

n=12) comparées aux femmes non obeses.

A notre connaissance, seule I’étude de Figueroa et al. (2015) a évalué I’effet
synergique de la CIT (6g/jour) combinée a une intervention sur plateau vibrant durant
8 semaines chez 42 femmes obéses post-ménopausées (dge : 5843 ans; IMC: 34+2
kg/m®). Les auteurs concluent que I’entrainement combiné a la CIT conduit & une
augmentation significativement plus grande de la masse maigre des jambes
(6,0+2,2%, p<0,05) et de l'indice de masse maigre appendiculaire (4,8+1,8%, p<0,05)
contrairement a |’entrainement ou a la supplémentation seuls. Néanmoins,
I’entrainement sur plateau vibrant n’est pas reconnu pour diminuer la masse adipeuse,

ce qui pourrait expliquer 1’absence d’effet sur cette variable.

Pris dans son ensemble, la CIT semble une perspective trés intéressante comme
option d’interventions non pharmacologiques chez les personnes agées afin
d’améliorer la composition corporelle et le profil métabolique surtout si on la
combine a un EIHI. Néanmoins, 4 notre connaissance, aucune étude n’a été menée
pour définir si la combinaison de ces interventions pourrait avoir des effets additifs
sur le profil métabolique ainsi que sur la composition corporelle chez des hommes et

femmes dgées et obéses.



CHAPITRE V OBJECTIFS ET HYPOTHESES

L’objectif général de ce mémoire consiste a évaluer 1’effet d’un entrainement par
intervalles de haute intensité combiné a une supplémentation en citrulline sur le profil

meétabolique et la composition corporelle chez des personnes dgées obéses.

L’hypothése spécifique de ce mémoire est la suivante :

Basé sur I’effet lipolytique de la citrulline, I’entrainement par intervalles de haute
intensité lorsque combiné & une supplémentation en citrulline engendrera une plus
grande perte de masse adipeuse totale (variable primaire) comparativement a un
entrainement par intervalles de haute intensité seul méme si ce dernier a lui aussi des

effets au niveau adipeux.

De part la diminution du pourcentage de masse grasse plus importante lorsque I’on
combine la citrulline avec 1’entrainement par intervalles les indicateurs du SM seront

plus améliorés dans ce groupe comparativement par le groupe ayant seulement EHIH.



CHAPITRE VI METHODOLOGIE

Il s’agit d’une étude interventionnelle randomisée et a double insu. Dans notre étude,
tous les participants ont suivi un EIHI, mais ont été randomisés 4 double insu au
niveau de la supplémentation qui consistait en de la citrulline (CIT) ou un placebo
(PLA). Cent-huit personnes ont été recrutées et ont signé un formulaire de
consentement pour participer & 1’étude qui comprenait 12 semaines d’intervention.
Avant la randomisation de ces derniers et lors de la visite au sein de nos laboratoires,
12 d’entre elles ont retiré leur participation. Des 96 participants randomisés
aléatoirement dans les 2 groupes (CIT (n=54) versus PLA (n=42)), 14 (CIT (n=8),
PLA (n=6)) n’ont pas été incluses dans nos analyses finales soit pour un manque
d’adhérence (<80% ; n = 8), maladies (n=2), raisons personnelles (n=2) ou manque
de données sur nos variables d’intérét (n=2). Ainsi, 82 personnes (CIT (n=46): 20
hommes et 26 femmes versus PLA (n=36): 19 hommes, 17 femmes) ont complété

I'étude (Figure 4).
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Critéres d’exclusions
*  Maladies chroniques
¢ Probléme de santé ou

problémes Ftude interventionnelle randomisée et &
orthopédiques double insu

Critéres d"admissibilité
*  Oanset+ 108 participants *=
. Autonomes
o Obéses (% tissu adipenx : R
hommes > 27% ¢t femmes ‘L
> 35%) LR U A PP S
g"ids. stable (+5kg) depuis : Attrition attendue: 20%
mois

¢ Non-fumeurs ct buveurs
modérés (< 15g \L

d'alcool/jour)
i) 96 participants *=*

Groupe CIT - Groupe CIT i Groupe PLA Groupe PLA
46 participants 54 participants L 42 participants 36 participants

ayant complété ayant complété

19 Hommes

17 Femmes 26 Femmes

Figure 4 : Devis de I’étude et répartition des participants

L’évaluation de leurs mesures métaboliques et corporelles ont été effectuées pré- et

post-interventions.

Le recrutement a été effectué grice a des annonces placées dans des endroits publics
(salles de bingo, résidences, etc.). De plus, une boite vocale ainsi qu’une adresse
électronique étaient & la disposition des personnes intéressées pour nous recontacter.
Ce projet a été accepté par le comité d’éthique de 1’Université du Québec & Montréal
(ref: 2014 _e 1018 _475; voir annexe 1 et 2). Tous les participants inclus ont été
informés des objectifs et des risques de I’étude et ont donné leur consentement par

écrit.
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6.1 Sujets et critéres d’inclusion

Dans le cadre de ce projet d’étude, les personnes dgées recrutées devaient répondre

aux critéres d’inclusion suivants :

e Femme ou homme ayant 60 ans ou plus;

e Absence d’incapacités physiques (se déplace sans aide) ;

e Meédication stable (depuis 6 mois) ;

e Obése : pourcentage de gras > & 27% pour les hommes et > & 35% pour les
femmes (Baumgartner, et al. 2004)

e Non-fumeur (5 < cigarettes par jour)

e Buveur modéré (< 2 verres par jour);

e Poids stable depuis 6 mois (£ 2 kg);

e Inactif depuis au moins 6 mois (< 2 heures d’ AP structurée par semaine ou <3
heures d’ AP libre (Garber, et al 2011)

e Aucune contre-indication médicale a la pratique d’activité physique (avoir
répondu non a toutes les questions du questionnaire sur |’aptitude a I’activité
physique (Q-AAP) ou fournir une évaluation médicale a I’aptitude a 1’activité

physique (X-AAP) signée par un médecin).

Afin de s’assurer de I’admissibilité des participants, une entrevue téléphonique a été
réalisée a 1’aide d’'un questionnaire portant sur les criteres d’inclusion et
d’exclusion. Aprés avoir vérifié leur admissibilité, le participant €tait invité a venir
passer sa premiére évaluation a 1’Université du Québec & Montréal au Département
des sciences de 1’activité physique au sein du laboratoire du muscle et de sa fonction.
Lors de sa venue, ce dernier devait étre 4 jeun depuis 12 heures (excepté la prise de
médication). Cette premiére visite avait pour objectif d’obtenir le consentement du

participant (signature du formulaire de consentement), de recueillir les
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renseignements sociodémographiques et d’effectuer les tests suivants: mesures
anthropométriques (poids, taille, circonférence de la taille et circonférence des
hanches), composition corporelle (masses maigres et grasses; DEXA), gras
intramusculaire et sous-cutané de la cuisse (QpCT; XCT30000©) et son profil
cardiovasculaire (test de 6 min de marche; VO2max). De plus, a la fin de cette 1°
visite, le participant a regu des instructions pour le port d’un accélérométre triaxial
(armband senswear©) durant 7jours afin d’estimer sa dépense énergétique et la
compilation d’un journal alimentaire de 3 jours (2 jours de semaine et 1 jour de fin de

semaine) pour estimer son apport énergétique.

La deuxiéme visite consistait en une prise de sang (jeline depuis 12heures) réalisée
par le médecin (Dr Morais J.A) associé au projet de recherche. Cette prise de sang
permettait la mesure plasmatique des paramétres métaboliques tels que le glucose, les
triglycérides et le cholestérol. De plus, cette visite permettait au participant de
rapporter 1’accélérométre ainsi que le journal alimentaire qui sera déja rempli et
complété a domicile. Suite a ces deux visites, le participant débutait son programme
d’entrainement par intervalles sur elliptique a raison de 3 fois par semaine (lundi;
mercredi et vendredi matin; 30 min/ séance) et sa supplémentation (PLA ou CIT;
10g/j). A la suite des 12 semaines d’entrainement, le participant a été invité a repasser

la méme batterie de tests et selon le méme protocole.

En ce qui concerne la randomisation, cette derniére était effectuée a la fin de la 2e
visite des évaluations pré-intervention. Cette derniére consistait & une randomisation
par bloc de quatre attribuant aléatoirement et & double insu un numéro a chaque
participant. Les enveloppes ont été conservées par une personne externe au projet et
ont été rompues a la fin de I'étude ou en cas d’effets secondaires importants afin que
tous les intervenants et les participants ne soient pas au courant de la nature des

suppléments jusqu'a la fin de la collecte des données.
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6.2 Composition corporelle

6.2.1 Mesures anthropométriques

La masse corporelle du participant a été mesurée a 1’aide d’un pése-personne
électronique (AE-ADAM). La taille a ét€ mesurée via un stadiométre avec les pieds
nus et le dos accoté au mur (Seca Stadiomeétre 67029, USA). Les circonférences des
hanches (sur la partie la plus large des hanches) et de la taille (au-dessus de la créte
iliaque) ont été prises a I’aide d’un ruban souple et par le méme intervenant lors des

deux visites (pré et post) du participant.

6.2.2 DEXA

La composition corporelle a été mesurée par la méthode d’ostéodensitométrie
(absorptiométrie biphotonique a rayon X; DEXA;General Electric Lunar Corporation
(version 6.10.019), Madison, WI). Ce test nous permet d’obtenir la masse maigre et la
masse grasse totale du corps, des bras, des jambes et du tronc. L’utilisation du DEXA
pour déterminer la composition corporelle est une méthode accessible, fiable et
hautement valide (Haarbo et al., 1991; Mazess et al., 1990). De plus, le coefficient de

variation des différents paramétres mesurés varie de 1 & 3% (Boneva-Asiova et

Boyanov, 2008).

Plus spécifiquement, pour se faire, le participant s’est allongé sur le dos sur une table
congue a cet effet et un lecteur de densité s’est déplacé au-dessus de son corps en
commengant par sa téte et en finissant aux pieds. Lors du test (au début et la fin de
I’intervention), les participants étaient a jeun pour éviter que les facteurs alimentaires
(tels que ’excés de glucides) influencent les mesures obtenues (Rouillier ef al.,
2015). La durée totale de la composition corporelle par DEXA prend environ 8

minutes et la dose de radiation émise lors de cette derniére était trés faible (0,037
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mrem). A titre de comparaison, deux radiographies dentaires équivalent 4 20 mrem.

Le test n’a représenté donc aucun risque irraisonnable pour un participant.

6.2.3 CT-Scan

Le gras intra muscuiaire et le gras sous-cutané ont été¢ mesurés a 1’aide d’un CT-Scan
périphérique (QPCT XCT3000 ; STRATEC Medizintechnik GmbH, Etats-Unis).
Pour évaluer ces paramétres, I’évaluateur identifie le 1/3 du fémur en partant de
I'épicondyle latéral jusqu'au trochanter latéral en suivant des protocoles
précédemment validés (Frank-Wilson et al., 2015). De cette fagon les mesures pré- et
post-intervention étaient précises et localisées au méme endroit. Plus spécifiquement,
le participant était en position assise avec la jambe droite a ’intérieur du champ
d’action de I’appareil et a été couvert d’un tablier en plomb a titre préventif pour
éviter tout danger au niveau des radiations (méme si ces derniéres sont faibles). Le
scan débutait lorsque la position était confortable et stable puisque ce dernier durait
entre 5 et 8 minutes dépendamment de la grosseur et de la composition (gras vs
muscle) de la cuisse et que le participant devait rester le plus immobile possible. La
longueur totale du fémur sera insérée dans le logiciel ainsi que d'autres paramétres de
balayage, tels que la taille du voxel (0,5 mm?®) et la vitesse (10 mmy/s). Pour I'analyse
d'image, BoneJ (Version 1.3.11) sera utilisé puisqu’il est en accés libre (Doube et al.,
2010). La surface et la densité des tissus et des os seront définies en fonction des
seuils tissulaires standards définis selon les recommandations de BonelJ (air:-40.000,
muscle:40.000, gras:40.000, tissu mou:140.000 et 0s:80.000 (Frank-Wilson et al.,
2015). Les résultats seront ensuite obtenus automatiquement via l'analyse BoneJ et les
variables considérées seront les suivantes : LeanMud [cm?] = aire de surface
musculaire (excluant le gras intramusculaire), IntraFatA [cm?] = aire de surface du

gras intramusculaire, SubCutFatA [cm?] = aire de surface du gras sous-cutané, LimbA
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[cm?] = aire de surface de la cuisse (incluant les os) et TotalFatArea [cm?] = aire de

surface du gras total (SubCutFatA + IntraFatA).

6.3 Profil métabolique

6.3.1 Pression artérielle et fréquence cardiaque de repos

La pression artérielle et la fréquence cardiaque de repos ont €té mesurées a 1’aide
d’un tensiométre automatisé¢ (Spot Vital Signs® Devices, Welch Allyn) et validée
(Alpert, 2007). Le participant était en position assise durant 5 minutes au calme (au
repos) avant de prendre a deux reprises la mesure de la pression artérielle a I’aide du
brassard sur le bras gauche et la mesure de la fréquence cardiaque au repos a I’aide
d’un embout placé sur I’index de la main droite. La moyenne des deux mesures de la
pression artérielle et de la fréquence cardiaque ont été calculée et utilisée comme

valeur de référence.

6.3.2 Prise de sang

Les participants devaient arriver a jeun depuis 12 heures. La prise de sang était
effectuée par un médecin (Dr Morais J.A). Lors de la prise de sang, 5 tubes de sang
de 5ml ont été prélevés et déposés sur glace. Suite & la prise de sang, les tubes ont été
centrifugés durant 15 minutes avec une centrifugeuse a une vitesse de 2000m/s. Suite
a la centrifugation, le plasma pour évaluer le profil insulinémique (glucose et
insuline) et le sérum pour évaluer le profil lipidique (C-HDL, C-LDL et triglycéride)
ont été répartis en 12 eppendorfs identifiés et placés dans un congélateur a -80C
jusqu'a I’analyse de ces derniers au sein du laboratoire du Dr Morais a 1’hdpital du

centre universitaire de santé McGill (CUSM) & Montréal. Des indices validés de
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résistance (HOMA) et de sensibilité (QUICKI) a I’insuline ont par la suite été

calculés grace aux formules suivantes :

QUICKI: ! / (log (insuline a jeun uU/mL) + log (glucose a jeun mg/dL)) (Katz et al.,
2000)

HOMA : (glucose a jeun (mmol/l) * insuline a jeun (uU/mL))/22.5 (Matthews et al
1985)

Ces formules ont été validées par plusieurs études ; Turner et al., 1979)

6.3.3 Définition du syndrome métabolique

Les facteurs inclus dans le syndrome métabolique ont été validés par la « National
Heart, Lung, and Blood Institute,» en collaboration avec « 1’American Heart
Association » soit: 1) Une obésité abdominale mesurée par la circonférence de taille
(facteur obligatoire), 2) une taux de triglycérides élevé, 3) un faible taux d’HDL, 4)
une haute pression artérielle et 5) un glucose a jeun élevé (Grundy, et al., 2004).
Diverses définitions du SM existent telles que celle établie par IDF (Alberti et al
2006) ou celle par ATP (Grundy et al 2004).

Dans le cadre de mémoire, une personne sera considérée comme ayant le syndrome
métabolique selon les criteres de I’IDF (Alberti et al 2006) soit lorsqu’elle a un tour
de taille 295 cm pour les hommes et >80 cm pour les femmes (facteur obligatoire),
plus au moins 2 des 4 criteres suivant : un taux de triglycérides >150mg/dL ; un taux
de HDL <40mg/dL pour les hommes et <50 mg/dL pour les femmes; une pression
artérielle systolique >130mmHg ou diastolique 285 mmHg et un taux de glucose

sanguin >6.1 mmol/l.
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6.4 Habitudes de vie

Il est important de noter que les participants avaient comme consigne de maintenir
leurs habitudes de vie telles que leur balance énergétique (apports alimentaires et

dépenses énergétiques en activité physique) pendant toute la durée de 1’étude.

6.4.1 Dépense énergétique

Afin d’évaluer la dépense énergétique totale et d’activité physique ainsi que le
nombre de pas, le participant a porté pendant sept jours un accélérométre triaxial au
niveau du bras (armband senswear). Cet appareil permet d’enregistrer en plus de la
dépense énergétique journaliére et de la dépense €nergétique lors d’activité physique,
la température corporelle, les mouvements et accélérations du corps ainsi que la
température ambiante d’une fagon valide et fiable (Fruin et Rankin, 2004; King et al.,
2004)

Plus spécifiquement, cet accélérométre a une longueur de 85,3 mm, une largeur de
53,4 mm, une épaisseur de 19,5 mm et pése 85 grammes. Les données comme le
poids corporel, la taille et la main dominante sont entrées avant la mise en place de
’appareil. Le brassard a été installé a I’aide d’un velcro sur la partie supérieure du
bras droit indépendamment du bras dominant et devait étre porté en permanence sauf
durant des activités aquatiques (bain, douche, piscine, etc.) Le participant ne devait
cependant pas l’enlever pendant plus de 15 minutes par jour. Les instructions
concernant |’utilisation du brassard ont été données et démontrées lors de la visite au
sein du laboratoire. Cette méthode d’évaluation de la dépense énergétique a été‘
validée précédemment (Jakicic et al., 2004) Cette méthode a été validée par le passé
et est corrélée a plus de 90% avec 1’eau doublement marquée (Mackey et al., 2011).
Finalement, pour inclure les résultats obtenus avec cet appareil dans nos analyses, les

participants devaient avoir porté 1’appareil minimalement durant 80 % du temps. En
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effet, 80% est la durée minimum pour considérer les données valides et répliquables

(Dodd et Oppenheimer, 2012).

6.4.2 Apports énergétiques

Pour évaluer leurs apports alimentaires, un journal alimentaire de trois jours (incluant
deux journées de semaine et une journée de fin de semaine) a été rempli par le
participant (Luhrmann et al., 1999). Le participant devait noter dans un carnet fourni
a cet effet, tous les aliments et les boissons consommeées et détailler au maximum la
quantité, la nature, le type de cuisson, les garnitures, etc.) le plus précisément
possible. Des outils (balance diététique, livret explicatif incluant des photos de
portions d’aliments, etc..) en plus des instructions ont été fournies pour faciliter la
tiche au participant. De plus, il a ét¢ démontré que le journal alimentaire auto
administré de 3 jours est valide pour estimer les apports nutritionnels chez les
personnes dgées de 60 ans et plus sans atteintes cognitives (Luhrmann et al., 1999).
Finalement le logiciel Nutrific© (Université Laval, Sainte-Foy, Québec, Canada) a
été utilisé pour obtenir le nombre total de calories ingérées et les principaux
macronutriments (glucides, lipides et protéines) rapportés dans le journal alimentaire.
La valeur en nutriments provient de 1’édition 2007 du fichier canadien sur les

éléments nutritifs (FCEN).

6.4.3 Sommeil et qualité de sommeil

Le sommeil étant aussi corrélé avec ’obésité et le syndrome métabolique (Chaput et
al., 2007), la quantité¢ et la qualit¢ de ce dernier a été évaluée & 1’aide de

’accélérométre triaxial (armband sensewear) (nombre d’heures/jour).

La qualit¢ du sommeil a été mesurée avec ’index de qualit¢é du sommeil de

Pittsburgh (Buysse et al,, 1989). Ce questionnaire comprend 19 questions d’auto
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évaluation qui se combinent pour donner 7 composantes du score global, chaque
composante recevant un score de 0 a 3. Les 7 composantes du score s’additionnent
pour donner un score global allant de 0 & 21 points, 0 voulant dire qu’il n’y a aucune
difficulté, et 21 indiquant au contraire des difficultés majeures. Ce questionnaire a été

validé chez des personnes agées (Spira ef al., 2011).

6.5 Capacité aérobie

La capacité acrobie a été évaluée a 1’aide du test de 6 minutes de marche (Burr ef al.,
2011). Le test consiste a faire marcher la plus grande distance et le plus vite possible
tout en gardant I’appui des 2 jambes pendant 6 minutes. Lors de ce test 1’évaluateur
n’encourageait pas le participant pour ne pas biaiser les résultats, par contre ce
dernier mentionnait le temps restant chaque minute. En cas de fatigue, la personne
avait le droit de ralentir, mais le test ne prenait qu’une fois les 6 minutes écoulées.
Néanmoins, si le participant ressentait une douleur articulaire, au niveau du cceur ou

un malaise, le test était arrété immédiatement.

La distance parcourue (meétres), la fréquence cardiaque de repos (FC repos:
battements/min), le poids corporel (kilos), 1’4ge (années) et le sexe du participant ont
été notés afin d’estimer le VO,max via I’équation validée suivante (Burr ef al., 2011):
VO; max (mL-kg(-1)-min(-1)): 70.161 + (0.023 x distance parcourue [métres]) -
(0.276 x poids [kg]) - (6.79 x sexe [h = 0, f = 1]) - (0.193 x FC repos
[battements/min]) - (0.191 x 4&ge [années]) cette formule a été choisi
comparativement aux autres car elle plus valide chez la population dgées chez les

personnes agées.
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6.6 Intervention

6.6.1 Entrainement par intervalles de haute intensité (EIHI) :

by

Le programme d’EIHI sur elliptique a duré 12 semaines a raison de 3 fois par
semaine. Les séances d’entrainement se sont déroulées a 1’Université du Québec a
Montréal au Département des sciences de I’activité physique les lundis, mercredis et
vendredis entre 7 h et midi au sein du local du département des sciences de 1’activité
physique dédiées & cet effet (SB4650). Les séances ont éfé supervisées par 2
kinésiologues. Au début de chaque séance, les participants (4 au maximum)
installaient un cardiofréquencemétre pour que les kinésiologues puissent surveiller
leur fréquence cardiaque durant I’entrainement. Le programme a été effectué sur
elliptique afin de diminuer I’impact articulaire sur les membres inférieurs. Plus
précisément, toutes les séances débutaient par un échauffement de 5 min sans
intervalle et elles se terminaient aussi par 5 min sans intervalle, et ce, a faible
intensité (échelle de Borg entre 8 et 12). La portion avec intervalles a haute intensité
constituait en une alternance entre des cycles de 30 secs a plus de 80% de la
fréquence cardiaque maximale estimée [FCmax; 220 - dge (Karvonen et Vuorimaa,
1988)] suivi de 1 min 30 sec a 65% de la FCmax comme décrit et réalisé chez des
personnes vieillissantes précédemment par notre laboratoire (Fex, 2013). Afin de
s’assurer que la FCmax/ intensité (Borg) se situe toujours au-dela de 80% pendant les
intervalles pour ainsi respecter le principe d’entrainement a haute intensité, un
ajustement de la vitesse et de la résistance de I’appareil au fil des entrainements, et ce,
sous la supervision du kinésiologue était planifié. L’utilisation de la montre Polar
(POLAR® S810, Polar Electro, Oulu, Finlande) nous permettait de surveiller
constamment la FC. Néanmoins, comme certains participants pouvaient étre
médicamentés et que plusieurs médicaments sont connus pour affecter la fréquence
cardiaque, I’échelle de Borg a aussi été instaurée pour valider I’intensité. Ainsi lors

des cycles de haute intensité, le participant devait aussi ou au moins (pour ceux
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médicamentés) rapporter une échelle de Borg > 17 et une échelle de Borg entre 13 et
16 lors des cycles d’intensité modérée. Ces grades d’échelle ont été utilisés comme
validés précédemment (Chen e al., 2002). Finalement, lors de chaque séance et pour
chaque participant, les kinésiologues notaient la vitesse de pédalage, le niveau de
wattage sur |’elliptique, la perception de la fatigue par 1’échelle de Borg ainsi que la

fréquence cardiaque a la fin de chaque intervalle.

Il convient aussi de noter que les participants devaient compléter 80% ou plus de
leurs sessions d’entrainement pour étre inclus dans I’étude (Dodd et Oppenheimer,
2012).

6.6.2 Supplémentation

Parallélement & I’EIHI, une supplémentation €tait donnée pendant 12 semaines sous
forme de dose unique & prendre quotidiennement. Elle contenait soit 10g de CIT
(ProteoCIT [Citrage ©]) ou 10g de placébo (maltodextrine). Les produits présentaient
le méme poids, apparence, goiit et nombre de calories (76 kcal/dose). La dose
proposée de CIT a été choisie a I’aide des travaux de bio-disponibilité et bio-sécurité
effectués chez ’humain (Moinard, et al., 2008). Comme indiqué précédemment, les
participants ingéraient la supplémentation le midi ou le soir soit pendant un repas
riche en apports protéiques. De plus, aucun effet secondaire n'a été rapporté a ce jour.
Les participants ainsi que les kinésiologues qui suivaient les participants étaient en
double aveugle. Finalement, la supplémentation était donnée tous les mois afin
d’assurer le suivi (prise adéquate + collecte des effets secondaires, le cas échéant) et

leur adhérence lors des 12 semaines.
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6.7 Analyses statistiques et taille de 1’échantillon

Les résultats sont présentés avec la moyenne + écart-type (ET) dans les tableaux. La
normalité de chaque variable d'intérét a été évaluée a l'aide du test Shapiro-Wilk. Ces

derniéres étant normalement distribuées aucune transformation n’a été nécessaire.

Par la suite, des tests t de Student pour échantillons indépendants ont été réalisés afin
de déterminer s’il y avait des différences significatives pour les variables entre nos
groupes (CIT vs. PLA) au début de I’étude et les mettre en covariables le cas échéant

et au besoin.

Des ANOVAs a mesures répétées (2 x 2) ont été utilisées pour déterminer 1’effet de
I’intervention et s'il existait une interaction (temps x groupe). Des test-t indépendants
comparant les pourcentages de changement (delta) entre les deux groupes ont aussi
été réalisés en cas de manque de puissance observée lors de ’ANOVA a mesures
répétées. Finalement, des tests de Chi-carré ont été effectués pour comparer nos
variables dichotomiques soit la prévalence du syndrome métabolique, HTA et de

DT2. avant et apres dans chaque groupe.

Les analyses statistiques ont été effectuées avec le logiciel SPSS 24.0 pour Windows

(Chicago, IL, USA) et le seuil de significativité a été fixé a p <0, 0S.



CHAPITRE VII RESULTATS
Parmi, les 82 personnes intégrées dans nos analyses, les participants du groupe CIT
avaient une adhérence a EIHI similaire a ceux sous placébo soit 90% et 95%

respectivement.

Avant ’intervention, les 2 groupes étaient similaires pour les variables d’intérét telles
que ’age (CIT 68.4+4.1 vs PLA 67.2+4.4 ans; p=0.73), le poids (CIT 82.1+12.9 vs ’
PLA 78.8+13.5kg; p=0.63), le pourcentage de masse grasse totale (CIT 39.18+7.2 vs
PLA 37.7+5.9%; p=0.10), androide (CIT 48.9+6.3 vs PLA 46.0+8.1%; p=0.71) et
intra musculaire (CIT 5.284+2.03 vs PLA 5.02+2.83cm; p=0.2), la masse musculaire
totale (CIT 46.748.7vs PLA 45.6£7.6kg; p=b.6), la circonférence de taille (CIT
106.4+10.7 vs PLA 101.4+12.6cm; p=0.3), le glucose sanguin (CIT 5.9+1.0 vs PLA
5.540.7mmol/l; p=0.6), le HDL (CIT 1.39+0.28 vs PLA 1.50+0.34mmol/l; p=0.7),
les triglycérides sanguins (CIT 1.61+£0.70 vs PLA 1.48+1.01lmmol/l; p=0.9), la
pression artérielle systolique (CIT 128.4+15.2 vs PLA 122.6+13.3 mmHg; p=0.6)
ainsi que la distance au 6MinM (CIT 539+78 vs PLA 546+94m; p=0.6) sauf pour la
pression artérielle diastolique (CIT 75.1£11.0 vs PLA 74.9+7.2 mmHg; p=0.04) et le
gras sous-cutané mesuré par CT-Scan (CIT 87.9+£51.1 vs PLA 70.6+25.9cm; p=0.04)
qui étaient quant a eux significativement différent avant I’intervention. Au début de
I’étude, 15 (37.5%) participants dans le groupe CIT et 16 (53.3%) dans le groupe
PLA avaient un SM (Tableau 4 ANNEXE).

Suite a4 l’intervention, le Tableau 1 (ANNEXE) montre qu’il n’y a pas eu de
changements significatifs au niveau du poids et de 'IMC dans les deux groupes.
D’autre part, il n’y avait pas d’effet de groupe suite a ’intervention pour toutes les
variables corporelles et physiques. Par contre, un effet du temps (soit de I’EIHI) a été
observé pour 1’ensemble des participants, avec une diminution au niveau du
pourcentage de gras total (p=0.005), androide (p=0.01) et appendiculaire (p=0.0001),

et une amélioration au niveau de la masse musculaire totale (p=0.0001), de la
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distance parcourue dans le test 6MM (p=0.0001) ainsi que du VO2max estimé
(p=0.0001).

De plus ces résultats sont confirmés lors des tests-t réalisés a 1’aide des pourcentages
de changements, puisqu’aucune différence significative pour toutes ces variables n’a

¢té observée entre les 2 groupes.

En ce qui concerne les variables du syndrome métabolique et les marqueurs sanguins,
comme indiqué dans le tableau 2 (ANNEXE A) aucun effet de groupe suite a
I’intervention pour toutes les variables telles que le glucose, 1’insuline, le C-HDL, le
C-LDL sanguins, la pression artérielle, le QUICKI, le HOMA et le tour de taille n’est
observé. Par contre, un effet du temps a été observé pour I’ensemble des participants

avec une diminution du tour de taille (p=0.001) et des triglycérides sanguins

(p=0.02).

Par contre, lors des tests-t réalisés a ’aide des pourcentages de changements, aucune
différence significative sur 1’ensemble des variables n’a €té observée sauf au niveau
du C-LDL, qui suite & I’intervention, a augmenté dans le groupe PLA de 1.63% alors
qu’il a diminué dans le groupe CIT de 5.54% (p= 0.05).

Au niveau des apports énergétiques (Tableau 3; ANNEXE), un effet du temps a été
observé pour l’ensemble des participants avec une diminution significative des
apports totaux en kcal (n=82): (CIT pré: 1926+529; post: 1848+519 vs PLA
pré2120+788; post: 18441484 ; p=0.05), en lipides totaux (n=82): (CIT pré:
74.8430.7; post : 71.2+27.9 vs PLA pré : 86.3+48.5; post : 65.5+24.2; p=0.002) et en
glucides totaux (n=82): (CIT pré: 232.4+68.8; post: 215.2+59.5 vs PLA pré:
253.3+95.3; post: 227.5+63.3; p=0.04), sans aucun changement au niveau des
protéines. Néanmoins, aucun effet de groupe suite a I’intervention (Tableau 3), ni lors
des tests-t réalisés a ’aide des pourcentages de changements n’a été observé au

niveau des apports totaux en kcal en lipides totales (g) et en glucides totaux (g).
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En ce qui concemne la dépense énergétique (Tableau 3), indépendamment des tests
utilisés, il n’y avait pas d’effet de groupe ni du temps suite a I’intervention pour
toutes les variables telles que la dépense énergétique en activité physique ainsi que le
nombre de pas. Ainsi, les deux groupes ont maintenu leur niveau d’activité physique

durant I’étude.

Au niveau des heures de sommeil (Tableau 3 ANNEXE A), il n’y avait pas d’effet de
groupe ni de temps suite a I’intervention. Par contre, au niveau de la qualité de
sommeil, le groupe PLA a diminué son score de -13.9% et le groupe CIT a amélioré
son score de +9%. D’ailleurs, une différence significative entre les pourcentages de

changements des deux groupes sur cette variable est observée (p=0.05).

D’autre part, il est important de noter qu’apres I’intervention, 4 personnes du groupe
PLA (pré: 53% vs post : 44%) et 1 personne du groupe CIT (pré : 33% vs post :30%)
n’avaient plus de SM (soit moins de 3 critéres; Tableau 4; ANNEXE A). De plus, 17
personnes du groupe CIT (soit: 37% du groupe) et 13 personnes du groupe PLA (soit:

36% du groupe) avaient réduit au moins 1 des critéres du SM suite a I’intervention.

De plus, on remarque qu’il n’y a pas eu de changements significatifs au niveau de la
prévalence du glucose sanguin, de ’HTA, C-HDL et du tour de taille dans les deux
groupes aprés 1’intervention (Tableau 4 ANNEXE A). Par contre, on a observé une
diminution significative de la prévalence des triglycérides sanguins apres
’intervention dans le groupe PLA (pré :41,6% vs post:19,4%; p=0.048) sans aucun
changement dans le groupe CIT (Tableau 4 ANNEXE A).



CHAPITRE VIII DISCUSSION

8.1 Mise en contexte

A notre connaissance, aucune étude ne s’est intéressée a I’effet d’un EIHI combiné 2
une supplémentation en CIT chez des personnes dgées obeses. Or, I’obésité et les
MCYV sont des problémes de santé publique majeurs et leur prévalence est a la hausse
au niveau planétaire (Brochu et al., 2001; Centre, 2006; Karelis et Rabasa-Lhoret,
2008; Kaur et al., 2014; Stefan et al., 2008). Les complications métaboliques telles
que I’HTA, la dyslipidémie, la RI qui ménent au DT2 et aux MCV engendrent une
problématique importante en diminuant 1’espérance de vie et en limitant le nombre
d’années vécues en santé des gens atteints de ces maladies chroniques (Narayan ef al.,
2003). La progression mondiale du diabete résulte du vieillissement de la population,
de I’augmentation de la prévalence de I’obésité, d’une mauvaise alimentation et de la
sédentarit¢ (OMS, 2003). D’ailleurs, les personnes 4gées atteintes du syndrome
meétabolique tendent a voir leur processus de vieillissement s’accélérer (Mazza et
Morley, 2007). De plus, d’aprés Morley (2008) une personne diabétique est plus a
risque de mortalité et de fragilité. L’activité physique semblerait une intervention qui
serait en mesure d’assurer le maintien de la qualité de vie et la prolongation de la
période d’indépendance fonctionnelle chez les personnes dgées et notamment chez
celles souffrant de complications métaboliques (Laaksonen et al., 2002). Les bienfaits
de la citrulline dans la littérature sont aussi bien démontrés avec plusieurs populations
tels que les athlétes pour améliorer la performance (Rougé et al., 2007), les personnes
avec des problémes cardiaques (Orozco-Gutiérrez et al., 2010) ainsi que les femmes
ménopausées pour diminuer la masse du tissu adipeux (Figueroa et al., 2015). C’est
dans cette optique que nous avons voulu évaluer I’effet de la combinaison de ces
deux interventions sur le profil métabolique et la composition corporelle de personnes

agées obeses.
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Les résultats de notre étude démontrent un effet favorable a la suite d’un EIHI, sur
elliptique de 12 semaines, sur plusieurs paramétres tels que la circonférence de taille,
le taux de triglycérides sanguin, la masse musculaire totale, le pourcentage de masse
grasse totale et androide ainsi que la capacité aérobie (distance au test de 6 minutes de
marche et VO,max). Cependant, notre hypothése basée sur I’effet additionnel de la
citrulline lorsque combinée 4 un EIHI sur la masse adipeuse et conséquemment sur le
profil métabolique s’est révélée réfutée puisque les deux groupes (CIT et PLA) se
sont améliorés de fagon similaire. Nous allons maintenant discuter plus en détail de

ces observations.
8.2 EIHI et santé physique

Les résultats de notre recherche concordent avec la littérature puisque les études
portant sur 1’effet de I’EIHI observent une perte de masse adipeuse et une diminution
de la circonférence de taille tant chez des jeunes femmes (Trapp et al., 2008) que
chez des personnes dgées obéses (Martins et al., 2016; Whyte et al., 2010) ou
diabétiques de type 2 (Fex, 2013). Une étude récente effectuée par Alves et al (2017)
démontre qu’aprés 6 semaines d’entrainement par intervalles, chez des femmes
sédentaires dgées de 25 ans, le pourcentage de gras a diminué significativement
passant de 20.4% a 18.8%. Dans notre étude, le pourcentage de changement de la
masse grasse (-2.92%) est plus élevé comparativement aux études de Martins, Whyte
et Trapp. Cela pourrait s’expliquer par la durée, I’intensit¢é ou la modalit¢ de
I’exercice. En effet, Trapp et al. (2008) ont effectué un entrainement par intervalles
de 15 semaines (3 x semaine), mais d’une durée de seulement 20 minutes/ sessions (8
secondes sprint maximal/12 secondes récupération, 5 minutes échauffement et retour
au calme) sur vélo stationnaire. Quant Whyte et al. (2010) ils sont intervenus
seulement durant 6 semaines (2 fois/semaine ; 4 a 6 intervalles de 30 secondes). Dans
I’étude de Martins, et al. 2016, les participants suivaient un enregistrement audio

pour exécuter 1’exercice. Ainsi, ’absence d’interaction humaine et de supervision
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spécifique, une durée plus longue et une intensité plus soutenue pourraient expliquer

les meilleurs résultats de notre étude.

De plus, la perte de masse adipeuse a la suite de I’EIHI peut étre expliquée par une
amélioration de I’oxydation des lipides (Boutcher, 2010) ou une diminution de
I’appétit (Gillen et al., 2013) induite par I’intensité de cette intervention. Néanmoins,
dans notre étude, il n’y a pas de différence avant et aprés I’intervention en termes de
consommation de calories totales ou de type de macronutriments ingérés. En effet, le
maintien au niveau des kcal ingérées lors de l'étude explique I’efficacité de
I’entrainement par intervalles. Ces résultats sont particuliérement intéressants, car
I'obésité abdominale et le vieillissement sont associés & une augmentation du risque

de maladie cardiovasculaire (Manson et al., 1990).

En plus de ces changements au niveau du compartiment adipeux, on note aussi a la
suite de notre étude de 12 semaines, une augmentation significative de la masse
musculaire totale et au niveau des membres inférieurs. Ces conclusions sont en lien
avec celles de Sculthorpe et al. qui ont observé, en 2017 chez 22 hommes &gés
(moyenne de 62ans), une augmentation significative de la masse musculaire
(65.9+6.7kg vs 68.1£7.5kg; p=0.05) comparativement au groupe suivant un
entrainement en continu aprés 6 semaines (5séances/sem) (Sculthorpe et al., 2017).
Tout comme Drenowatz et al., (2015) ont aussi noté des améliorations de la masse
musculaire totale (0.3+1.7 kg) aprés 15 mois d’entrainement par intervalles, mais
chez des adultes obéses (28.5+3.9an) ou encore Alves et al (2017) qui ont eux montré
que la masse musculaire a augmenté de 37+7.1 a 39.5t6.1kg aprés 6 semaines
d’entrainement par intervalles chez des jeunes femmes sédentaires (~25 ans). Ainsi, si
on compare notre étude a celles études effectuées chez des personnes dgées, notre
pourcentage de changement de masse musculaire (+1.49%) peut étre expliqué par
I’efficacité de 1’elliptique qui fait bouger autant le membre inférieur que le membre

supérieur. En effet, ’effet de I’EIHI sur la masse musculaire pourrait étre di au fait
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que plus la vitesse et la résistance sont élevées plus la personne doit contracter ses
muscles pour se maintenir en équilibre et ainsi se stabiliser sur I’appareil ce qui dans
son ensemble favoriserait le gain de masse musculaire. De plus, Bartlett et al (2018)
qui ont réalisé un EIHI chez des personnes dgées (64+7ans) durant 10 semaines et sur
le tapis et qui eux n’observent pas de différences significatives au niveau de la masse
maigre. Une des explications relier & leur observations pourrait étre la vitesse de
marche qui ne dépassait pas 4.6mph. Ainsi ces résultats laissent supposer que
I’intensité jouerait un réle trés important sur I’augmentation de la masse musculaire.
Finalement, les améliorations plus importantes observées par Alves et al 2017
(+6.7%) pourraient s’expliquer par la différence d’dge de nos populations. En effet,
avec le vieillissement, ’augmentation de la masse musculaire devient de plus en plus
lente et difficile du fait de la dysrégulation ou du ralentissement de certains facteurs
physiologiques [e.g diminution de la synthése protéique (Orgel, 1970)] comme

expliqué précédemment.

D’autre part, en dehors de la composition corporelle, la santé cardid-respiratoire peut
influencer la présence ou 1’absence de développement du SM. Or, notre intervention a
amélioré significativement la distance totale parcourue ainsi que le VO,max estimé.
Ces résultats sont en concordance avec la littérature (Moreira ef al., 2008; Musa et
al., 2009; Nybo et al, 2010) et selon les conclusions établies que ce type
d’entrainement ¢tait plus efficace comparativement 34 un entrainement 3 intensité
modérée ou faible pour améliorer cette variable (Trapp et al., 2008) Les explications
physiologiques de cette ‘supériorité’ s’expliquent par le fait que I’EIHI induit une
plus grande vasodilatation des vaisseaux sanguins (Hanssen et al., 2015), augmente la
quantité de mitochondries (Kravitz, 2014), la dépense énergétique (Zuhl et Kravitz,
2012) et ce tant chez des gens non obéses (Wingfield et al., 2015) qu’obéses (Jafari er
al., 2017) ou chez des gens jeunes ou 4gés et indépendamment du sexe (Laurent et
al., 2014).



52

Maintenant que nous avons confirmé que I’EIHI avait une influence positive sur des
prédicteurs importants du SM chez des personnes dgées obéses, nous allons discuter

de ces répercussions sur les critéres de ce demier.

8.3 EIHI et profil métabolique

En dehors du tour de taille (critére obligatoire) décrit ci-dessus, le seul autre critére
métabolique pour lequel notre intervention a induit un effet significatif est le taux

sanguins de triglycérides.

La diminution observée du taux sanguins de triglycérides est corroborée par 1’étude
récente de khammassi et al. menée durant 8 semaines (3/semaine) chez des jeunes
hommes et qui ont observé une amélioration du taux de triglycérides (Khammassi et
al., 2018). Dans notre étude, le taux sanguins de triglycérides a diminué chez
I’ensemble des participants ce qui explique I’efficacité et qui confirme les résultats
d’autres études dans la littérature. Une autre étude intéressante avec un suivi de 1 an
chez des personnes agées (65 ans), a démontré que !’intensité, la durée et I’4ge sont
des facteurs importants pour la diminution des risques cardiovasculaires. Dans cette
étude, les taux sanguins de triglycérides étaient significativement plus bas dans le
groupe qui faisait de ’entrainement de haute intensité (TG :130.8mg/dl) comparé au
groupe qui faisait de ’entrainement de & intensité modérée (TG : 139.4mg/dl) ou
basse (TG : 147.5mg/dl) (Siscovick et al, 1997). Ces résultats confirment que
’intensité de notre étude était assez élevée pour diminuer significativement les taux
sanguins de triglycérides. Une étude interventionnelle de Khammassi et al (2018)
réalisée chez des femmes dgées (dge moyen: 74 ans) a démontré que suite a un
entrainement en aérobie sur 10 semaines (3/semaine) les taux de triglycérides ont
diminué significativement (pré 149.8mg/dl ; post 128.9mg/dl ; p=0.02) comparé au
groupe contrdle qui ont augmenté (pré 105.7mg/dl ; post 142mg/dl ; p=0.001). Ces

résultats démontrent ’importance de 1’entrainement chez cette population et a quel
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point la sédentarité est néfaste et affecte la santé métabolique en quelques semaines.
Ces résultats sont encore une fois en concordance avec les notres. En ce qui concerne
le taux de C-HDL, ce dernier est resté stable dans notre étude ainsi que dans 1’étude
de Khammassi. De plus, une étude américaine de I’université de Floride a testé ce
type d’entrainement chez une population 4gée (65t1 an) sur 8 semaines. Durant leur
protocole, les participants devaient faire 4x4 minutes d’intensité élevé suivi de 3x3
minutes de périodes de récupération active. Dans le groupe d’EHIH, le taux de C-
HDL est resté stable avant et aprés intervention (Hwang et al., 2016). Méme si les
niveaux de C-LDL demeurent la principale cible du traitement de la dyslipidémie
(Brunzell et Ayyobi, 2003), il est trés important de noter que le tour de taille a
diminué dans notre étude passant de 102.35+12.6cm a 100.16+11.35cm dans le
groupe CIT et de 104.07+11.95cm a 101.85+11.55cm dans le groupe PLA. D’ailleurs
Stewart et al en 2005 ont démontré suite & un entrainement en résistance sur une
durée de 6 mois (3/semaine) que les personnes agées (entre 55 et 75 ans) avaient
diminué¢ significativement leur circonférence de taille de -2.3% (Stewart et al., 2005).
Dans notre étude, le tour de taille a aussi diminué significativement de -2.13%, mais
juste apreés 3 mois d’entrainement. Cette ressemblance au niveau du pourcentage de
diminution peut étre expliquée par 1’efficacité de ’entrainement par intervalle de
haute intensité sur la perte de masse adipeuse démontré précédemment dans la
littérature (Trapp et al., 2008). Une autre étude interventionnelle d’entrainement par
intervalles de haute intensité effectuée au centre EPIC de Montréal a démontré que
suite & un tel entrainement sur 4 mois (2/semaine), le tour de taille a diminué
significativement de -9.1% chez des personnes obéses (4ge moyen de 49 ans) (Drigny
et al., 2014). Cela confirme encore une fois 1’efficacité de ce type d’entrainement sur
la perte de masse adipeuse. En ce qui concerne la grande différence en pourcentage
de perte entre cette étude et la notre, cela peut étre expliqué par la différence d’age.
Drailleurs, il ne faut pas négliger les 15 ans de différence entre la moyenne d’age des

personnes dans notre étude et celle de I’étude de Drigny.
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En ce qui concemne le taux sanguins de glucose et de cholestérol total, la pression
artérielle ainsi que la résistance et la sensibilité & I’insuline qui sont demeurés
inchangées suite 4 I’intervention, nos résultats sont en accord avec quelques études
qui elles aussi n'ont rapporté aucun bénéfice de ’EIHI par rapport a I’entrainement
continu pour le cholestérol total chez des adultes en surpoids ou obéses (Moreira et
al., 2008; Nybo et al., 2010). Cependant, un bon nombre d’autres études, quant a
elles, reflétent D’efficacité de I’EIHI sur le profil lipidique et glycémique. En effet,
I’intensité de 1I’EIHI favorise le controle de la glycémie chez des personnes
diabétiques (Hordern, M. D. et al., 2009; Hordern, ef al., 2009; Mourier et al., 1997)
et influence I’amélioration du profil lipidique et de la pression artérielle chez des
personnes agées (Stewart, 2002). De plus, une étude réalisée au sein de notre
laboratoire (Fex, 2013) montre, qu’a la suite d’un EIHI de 12 semaines, une
amélioration significative du taux de glucose et de la pression artérielle systolique
chez des hommes diabétiques et prédiabétiques.

Plusieurs points peuvent expliquer ’absence de changements comparativement a
d’autres études.

Il est important de noter qu’il suffit d’avoir 3 des 5 critéres pour avoir le SM. En
effet, la plupart de nos participants €taient médicamentés pour le DT2, les
triglycérides sanguins trop élevés ou ’HTA. A la suite de cette médication, les taux
sanguins de glucose et de triglycérides étaient déja bas au début de 1’étude. Or, si les
taux étaient déja proches de la normale, I’intervention aurait di étre plus longue pour
induire des changements significatifs.

De plus, la moitié de nos participants n’avait pas le syndrome métabolique méme si
98% des participants avaient le critére du tour de taille. D’ailleurs, une revue a
indiqué que jusqu'a nos jours, il est difficile de prédire quel type d’intervention est le
plus efficace pour ce type de population (Plourde et Karelis, 2014). Ainsi comme le
profil de nos participants ressemble a celui des MHO, cela pourrait expliquer en
partie pourquoi les taux sanguins de glucose, de C-HDL ainsi que la pression

artérielle n’ont pas changé ou que la combinaison CIT et EIHI ne semble pas plus
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efficace.

En conclusion, nos résultats montrent que I’EIHI est suffisant pour améliorer le taux
de C-HDL et réduire celui de triglycérides tout comme les paramétres physiques tels
que le tour de taille, la VO,max, les masses musculaires et adipeuses. Collectivement,
I’EIHI pourrait étre recommandé par les professionnels de la santé durant la
préparation d’un entrainement physique pour améliorer la composition corporelle, la
santé cardiorespiratoire et le profil lipidique chez des personnes agées et obéses. De
plus, il est important & noter que I’EIHI semble produire de meilleurs résultats que
I’entrainement en endurance de type continue, en un temps moindre et en faisant
dépenser jusqu’a dix fois plus d’énergie (Gibala et McGee, 2008). Ceci renforce
I’idée que I’EIHI devrait étre considérée et intégrée dans les habitudes de vie des

personnes dgées et obeses.

8.4 EIHI et supplémentation en citrulline

A la suite de I’intervention de 12 semaines, les deux groupes de la présente étude ont
amélioré de maniére similaire leur composition corporelle (diminution du
pourcentage de gras total et augmentation de la masse musculaire), leurs capacités

cardiorespiratoires ainsi que quelques paramétres au niveau du profil métabolique.

Par contre, une différence significative au niveau du changement de pourcentage pour
le taux de C-LDL et la qualit¢ de sommeil entre les deux groupes suite a
’intervention en faveur du groupe CIT a été observée, suggérant un effet potentiel sur
ces parametres quand on combine I’EIHI et la citrulline. Méme si nous sommes les
premiers a observé les effets additifs de la citrulline sur ces paramétres chez I’Homme
agé et obése, des évidences suggeérent que la citrulline diminue I’oxydation des
lipoprotéines via LOX-1 (Morita ef al., 2013) et que I’EIHI peut aussi diminuer les
niveaux de C-LDL (Mandrup et al., 2017; Stavrinou et al., 2018). De plus, a notre

connaissance aucune étude n’a examiné directement 1’effet de la citrulline avec ou
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sans exercice sur la qualité et quantité de sommeil. Par contre, une étude a noté que
I’EIHI a réduit I’apnée du sommeil et que ceci était probablement associé a une
amélioration de la qualité¢ du sommeil (Karlsen et al., 2017). Or, le sommeil étant lié
a I’obésité et a ses complications comme des taux sanguins élevés de C-LDL (Patel et
Hu, 2008), il serait intéressant de voir avec de futures interventions si cette

observation peut étre confirmée.

Nos résultats sont contraires a ceux rapportés par quelques études qui concluent que
la citrulline améliore les capacités respiratoires (Suzuki ef al., 2016), la régulation de
la pression artérielle (Lassala et al., 2009), la masse musculaire (Osowska et al.,
2006) ainsi que les fonctions du myocarde (Orozco-Gutiérrez et al., 2010) chez
I’humain. Néanmoins, seulement 2 études ont été conduites avec une intervention
combinée (supplémentation et exercice) chez des femmes post-ménopausées
hypertendues. La premiére conclut que la combinaison des 2 induit une amélioration
significative de masse et force musculaires et de la compliance artérielle suite a
I’intervention mais aucun effet additionnel au niveau du pourcentage de gras
(Figueroa et al., 2015). La deuxiéme, quant a elle, observe suite & une intervention
sur des plaques vibrante une diminution significative de la pression artérielle passant

de 141 mmHg a 132 mmHg (Wong et al., 2015).

Le fait de ne pas avoir des résultats qui concordent avec la littérature actuelle dans la
présente étude peut s’expliquer par différentes raisons. Par exemple, aucun
participant n’était considéré en état de malnutrition ou ne respectait pas les normes en
termes de macronutriment ce qui est généralement le cas dans les études menées chez
I’humain incluant une supplémentation en CIT (Osowska et al., 2006). En ce qui
concerne l’activité physique, I’EIHI semble trés puissant et la plupart des études
réalisées pour étudier 1’effet de la citrulline visait de jeunes athlétes ou de jeunes
adultes et dans des conditions aigués. Par exemple, une étude menée chez les jeunes

athlétes regardait I’effet direct de la citrulline avant I’entrainement. Dans cette étude
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les athlétes consommaient 8g de CIT et une heure aprés I’ingestion du supplément, ils
réalisaient un test de force maximal et un test wingate anaérobie. Les résultats
démontrent que le groupe citrulline avait une meilleure force de préhension (p=0.04)
et un meilleur score dans le test de wingate (p=0.001) (Glenn et al., 2016). Une autre
étude confirme les résultats de Glenn et al sur I’effet direct et aigu de la
supplémentation en citrulline sur la performance chez les athlétes. (Bailey et al,

2015).

De plus contrairement a 1’étude de Figueroa et celle de Wong, dans notre étude, la
citrulline était combinée avec des exercices de haute intensité connus pour leur
efficacité physiologique. De plus, le % de notre échantillon ne souffrait pas

d’HTAcomparé a leur échantillon qui en souffrait.

Finalement, comme mentionné précédemment notre échantillon était essentiellement
métaboliquement sain. Or, Karelis et al. (2008) lors d’une étude interventionnelle
induisant une perte de poids via une restriction calorique, ont observé que pour une
méme perte de poids (-6,5%), les obeses métaboliquement sains (MHO) détérioraient
leur sensibilité a 1’insuline alors que les obéses ayant un SM eux I’amélioraient.

Ainsi, peut-étre que la citrulline ne peut agir chez cette population.

Au niveau de ’apport énergétique, la diminution des apports totaux en kcal, en
glucides ainsi qu’en lipides au sein des 2 groupes semble cohérente avec la littérature
qui observe que l’entrainement par intervalle induit une diminution de 1’appétit

(Martins et al., 2016).



CHAPITRE IX LIMITES ET FORCES

Cette étude comporte cependant quelques limites.

Tout d’abord, dans notre devis nous n’avions pas de groupe témoin n’ayant pas fait
d’exercice ni consommant de la CIT, ni de groupe consommant juste de la CIT pour
voir 1’effet de la CIT sans intervention en activité physique ni évaluer réellement

’effet synergétique et non additionnel de la citrulline.

De plus, le mélange des hommes et des femmes combinés au nombre limité de sujets
limités dans chacun des groupes de notre étude peuvent limiter nos résultats qui
démontrent que la citrulline ne semble pas aussi efficace tel que démontré dans
d’autres études. En effet la distribution et le pourcentage de tissus adipeux différent
avec 1’age et le genre (Geer et Shen, 2009) et 1’efficacité des interventions semble
genre-dépendant (Westerterp et Goran, 1997). De plus, dans notre échantillon, les
participants n’étaient pas dénutris contrairement aux autres études chez 1’humain
puisqu’ils consommaient plus que 0.8g/kg de poids de protéines avant |’intervention

ou n’¢étaient pas fragiles (Papadia et al., 2017).

Telle que mentionné précédemment, la moiti€ de nos participants avaient 1 ou 2
critéres du syndrome métabolique et échantillon était considéré MHO (metabolically
healthy obese). Or, d’aprés la littérature, il est difficile d’avoir des changements chez

cette population suite & une intervention en activité physique ou nutritionnelle
(Karelis et al., 2008; Plourde et Karelis, 2014)

Finalement, nous avons sans doute manqué de puissance comme démontré lors de
nos ANOVAS. En effet, il est difficile de calculer une taille d’échantillon précis en
raison d’un manque manques de données antérieures dans la littérature, car aucune
étude a examiné I’effet de I’EIHI en combinaison & une supplémentation chez des

personnes 4gées et obéses et encore moins en combinaison avec de la
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supplémentation en citrulline sur la perte de masse adipeuse. De plus, cette étude est
une analyse secondaire faisant partie d’une plus grande étude qui ne visait pas les

composants métaboliques, mais fonctionnels (force musculaire, capacité physique).

De plus, la majorité des études combinées ont été faites dans des populations trés
différentes (animales ou jeunes) qui sont connues pour induire des adaptations trés

spécifiques.

Par contre, cette étude présente aussi des forces. Par exemple, il est important de
noter que pour les évaluations pré- et post- intervention, nous avons utilisé¢ des
techniques de référence validées comme le DEXA, 1I’Armband et CT-scan. De plus,
c’est une étude randomisée a double insu réalisée chez ’Homme 4gé. D’autre part
cette étude visait & évaluer les effets non aigus de la citrulline (12 semaines) et la
supplémentation était combinée & une intervention reconnue pour son efficacité et sa

véracité (EIHI). Finalement c’est la premiére étude a étre conduite chez une

population  4gée  autonome dans un contexte de  prévention.



CONCLUSION

L’objectif de cette étude consiste a évaluer ’effet d’un entrainement par intervalles
de haute intensit¢ combiné a4 une supplémentation en citrulline sur le profil
" métabolique et la composition corporelle chez des personnes dgées obéses. Les
résultats de ce mémoire démontrent que I’EIHI est efficace pour 1’amélioration de la
composition corporelle et quelques composantes du profil métabolique tels que les
taux sanguins de C-HDL, de triglycérides ainsi que le tour de taille. Il est aussi
important de noter que ce type d’entrainement améliore les capacités
cardiorespiratoires et surtout le VO,max. De plus, une plus grande amélioration au
niveau du C-LDL sanguin et de la qualit¢ de sommeil en faveur du groupe CIT
lorsqu’on compare nos groupes via les pourcentages de changements. L’amélioration
de ces deux paramétres, méme s’ils n’étaient nos variables principales, est trés
importante chez une population vieillissante surtout que la qualit¢ de sommeil est
reliée a I’obésité (Chaput et al., 2007) et que la diminution du taux de C-LDL sanguin

pourrait réduire le risque de développer des MCVtelles que I’hypercholestérolémie.

Nous pouvons donc conclure que I’EIHI est une option d’entrainement qui devrait
étre considéré chez les personnes dgées et recommandées par les professionnels de
santé¢ puisqu’il représente une intervention qui maximise le temps investit dans

’entrainement et que la citrulline dans certains cas un ajout intéressant.

Néanmoins, il serait intéressant de confirmer nos résultats et de vérifier le potentiel a
I’aide d’autres études spécifiques a cet objectif, comprenant 4 groupes, un plus grand
nombre de sujets, une intervention plus longue (6mois ou plus) chez cette population
ou chez d’autres populations (obéses avec des problémes cardiovasculaires,

personnes dgées sarcopéniques obéses vivant ou non dans la communauté). .



ANNEXE A TABLEAUX

Table 2 :Santé physique (Composition corporelle et capacité aérobie) Pré et Post-intervention

Variables PLA(n=36) CIT(n=46)

Pre Post % A Pre Post % A Effet de Effet de

temps groupe

Age (années) 68.4+4.1 - - 67.2+4.4 - - - -
Poids (kg) 80.7+13.5 80.7+13.4 0.00 79.9+13.6 79.2+13.6 0.00 0.16 0.09
IMC (kg/m?) 29.3+£5.0 29.3+5.0 0.00 29.0+4.5 28.7+4.6 -1.03 0.14 0.12
MG totale (%) 37.53+7.8 37.1£7.7 -1.07 36.81+6.8 35.86+6.6 -2.74 0.005 0.27
MG Gynoide (%) 39.9+10.1 39.6+10.1 -0.75 39.7+8.9 38.849.0 -2.27 0.08 0.41
MG Androide (%) 48.9+£7.5 46.5+7.7 -4.91 45.8+8.2 44.5+8.0 -2.84 0.01 0.18
Gras sous-cutané de la jambe 77.93+46.8" 78.42+41.8 0.63 80.16+48.44 74.10+44.05 -7.56 0.70 0.65
(cm)
Gras intra musculaire de la 5.15+£2.06 5.16+2.05 0.19 5.20+£2.5 4.90+2.03 -5.77 0.09 0.08
jambe (cm)
MM Total (kg) 47.249.6 47.9£10.0 1.48 46.8+8.2 47.4+8.5 1.28 0.0001 0.75
MG app (kg) 13.28+4.5 12.84+4.3 -3.31 12.82+3.7 12.31£3.70 -3.98 0.0001 0.81
Capacité aérobie :
6MM (m) 554.4+81 618.9+86 11.55 552.4+90 619.3+92 12.14 0.0001 0.86
VO2max (ml/min/kg) 17.7£1.9 19.242.1 8.47 17.6+2.1 19.2+2.0 9.09 0.0001 0.84

Légende : Résultats présentés moyenne+ET. Pourcentage de changement: ((post-Pre)/Pre) *100. P<0.05 considéré comme significatif. Effet du temps et de groupe estimé via un
ANOVA a mesures répétées. Test t non-apparié pré-intervention et pour le pourcentage de changement entre les groupes. # : différence significative comparativement au groupe
CIT. IMC: indice de masse corporelle, MG : Masse grasse, MM : masse maigre, app : Appendiculaire 6MM : Six minutes de marche, Vo2max : Consommation maximale

d’oxygéne.



Tableau 3: Critere et profil métabolique des participants Pré- et Post-intervention

Variables PLA (n=36) CIT(n=46)
Pre Post % A Pre Post % A Effet de Effet de
temps groupe
Tour de taille (cm) 104.1£11.9 101.8+11.5  -2.21 102.3+12.6 100.2+11.3 -2.05 0.001 0.69
1.69 1.82
Glucose (mmol/1) 5.9+1.2 6.0x1.4 5.5+0.7 5.6x0.6 0.36 0.33
C-HDL (mmol/1) 1.46+0.39 1.484+0.38 1.37 1.49+0.31 1.45+0.33 -2.68 0.64 0.09
C-LDL (mmol/1) 3.07+1.04 3.12+0.96 1.63 3.25+0.95 3.07+0.82 -5.54* 0.39 0.12
Triglycérides (mmol/1) 1.55+0.68 1.35+0.62 -12.90 1.42+0.80 1.33+0.70 -6.34 0.006 0.89
PA systolique (mm Hg) 129.2+14.3 128.6£17.0 -046 123.7+12.7 123.3+12.8 -0.32 0.75 0.95
PA diastolique (mm Hg) 75.2+10.5" 73.9+8.0 -1.73  75.8£7.2 74.6+6.0 -1.58 0.14 0.96
QUICKI 0.35+0.04 0.35+0.03 0 0.3540.03 0.35+0.03 0 0.79 0.65
HOMA 2.10+1.17 2.20+1.4 4.76 2.11£1.13 2.24+1.4 6.16 0.25 0.88
Insuline (pU/ml) 53.8+25.9 50.4+29.3 -6.51  54.84+36.0 50.0+£27.2 -8.76 0.41 0.89
Personnes avec le SM (%) 52.78 (n=19) 44.4 (n=15) -15.79 32.61 (n=15) 30.4 (n=14) -6.67 NA NA

Légende : Résultats présentés moyennc+ET. Pourcentage de changement: ((post-Pre)/Pre) *100. P<0.05 considéré comme significatif. Effet du temps et de groupe cstimé via un
ANOVA a mesures répétécs. Test t non-apparié pré-intervention et pour le pourcentage de changement entre les groupes. # : différence significative comparativement au groupe
CIT. *: différence significative comparativement au groupe PLA. HDL : Lipoprotéines de haute densité, LDL : Lipoprotéines de basse densité, PA: Pression artérielle, QUICKI : index de sensibilité &
'insuline, HOMA : Evaluation du modéle homéostatique



Tableau 4:

Habitudes de vie (Balance énergétique et sommeil) des participants Pré- et Post- intervention

Variables HIIT+PLA(n=36) HIIT+CIT(n=46)
Pre Post % A Pre Post % A Effet de Effet de
temps groupe
Apport énergétique
Total ingéré (kcal/jour) 2120+788 1844#:484 -13.02 1926+529 1848+519 -4.05 0.05 0.27
Lipides totales (g) 86.3+48.5 65.5+24.2 -24.1 74.8+30.7 71.2+27.9 -4.81 0.02 0.09
Glucides totales (g) 253.3495.3 227.5+63.3 -10.9 232.4+68.8 215.2459.5 -7.40 0.04 0.68
Protéines (g) 86.6+26.0 80.03+20.8 -7.62 81.1+£27.7 8444276 . 4.07 0.67 0.21
Dépense énergétique :
DEAP (kcal) 375.224361 326.36+263  -13.03  309.6+195 322.414+211 4.13 0.51 0.27
Nombres de pas/jour 6511+3238 609443875 -6.40 5958+3072 6160+3000 3.39 0.75 0.37
Heures de sommeil 6.82+0.94 6.95+0.98 1.91 6.83%1.5 6.82+1.7 -0.15 0.60 0.59
Qualité de sommeil (/21) 12.2+2.9 10.5+£2.3 -13.9 11.142.6 12.14£3.0 9.01* 0.35 0.001

Légende: Résultats présentés moyenne+ET. Pourcentage de changement: ((post-Pre)/Pre) *100. P<0.05 considéré comme significatif. Effct du temps et de groupe estimé via un
ANOVA a mesures répétées. Test t non-appari¢ pré-intervention et pour le pourcentage de changement entre les groupes. * : différence significative comparativement au groupe PLA.
DEAP: dépense d’énergie en activité physique.



Tableau 5: Portrait clinique au niveau métabolique pré et post intervention

Variables PLA (n=36) CIT(n=46)

Pre Post Pre Post
Critére TT (%) : 97.2 94.4 97.8 93.2
Critére Glucose (%) 47.2 50 35.5 38.1
Critere HDL (%) 38.8 30.5 28.2 28.6
Critére TG (%) 41.6 19.4* 239 23.8
Critére HTA (%) 52.7 50 41.3 333
Prévalence SM (%) 52.7 44 4 333 32.6
MDX HTA (n) 14 NA 14 NA
MDX DT2 (n) 3 NA 6 NA
MDX CHOL (n) 8 NA 8 NA

Légende : TT : Résultats des variables dichotomiques présentés en % ou valeur absolue. Test du chi carré réalisé intra groupe. P<0.05 considéré comme significatif. * : différence significative
intra-groupe comparativement aux valeurs pré. tour de taille, HDL : Lipoprotéines de haute densité, TG: triglycéride, HTA: Hypertension artérielle, SM: Syndrome métabolique ; MDX HTA :
Médicament pour la tension artérielle ; MDX DT2 : Médicament pour le diabéte de type 2 ; MDX Chol : Médicament pour le cholestérol.



ANNEXE B FORMULAIRE ETHIQUE

UQAM

Kininnanid e S & Moautd:

Kot watbertomdl & Shagan i¢ fa.
P p—

Le 25 novembre 2016

Madame Myldne Aubertin-Leheudre
Professeure

Département des sciences de lactivité physique

CObjet: Rapport de suivi élhaquz dupm,et «Effets d'une supplémentation de 12 ines en
citrulline sur les caracté logiques et les capsules fonctionnelles chez des sujets Agés
obeszstlscrmpenquadcﬁﬂnmctplw umcﬂaﬁepdab
N/R&. 2014_e_1018_475

Statut : En cours

Chére madame,

En référence au projet de recherche susmentionné ayant requ du CER du CHU Sainte-Justine
Vapprobation initiale le 11 décembre 2014, le Comis¢ institutionnel juge votre rapport
d’avancement conforme aux normes établies par la Politique no 54 sur I'éthique de la recherche
avec des étres humains (2015) et le renouvellement de votre certificat d'éthique, valide jusqu’au
17 décembre 2017. Le pré ellement ne que la recherche conduite auprds du
groupe placebo.

Sajoutent 3 I'équipe de recherche les #udiants Vincent Marcangeli et Guy Bourtros E{Hajj qui
réaliseront leur projet de maitrise dans le cadre de 1a présente recherche.

En inant, je vous rappelle qu'il est de votre responsabilité de communiquer au Comité
institutiornel les modifications importantes’ qui pourraient étre apportées 3 votre projet en
cmmdeMﬂMCoMMlkWnppmt&ﬂuﬁéﬂnqm(mmﬂcmﬂwfmde
projet), Yous - guen prem de rap lrois me dal
W_m&hnhsmdeﬂ}nmmﬁmvw lmsui\naxmudut
minimalement exigé pour maintenir la validité de la présente approbation éthique, A défaut de
quoi, le certificat pourra #tre révoqué.

Le Comité institutionne! vous souhaite le plus grand succés dans la réalisation de cette recherch
et vous prie de recevoir ses salutations les meilleures.

Le président,

Lo

Eric Dion, PR.D.
Professeur

’Mo&ﬁzhwtppaﬁaauoh&hﬁdumalmmdemmmdmdumde
pummaahbamdelarmhrdm 1 t. Les modifications inclaent les
de préudices non-prévus pour les participants, Iupfhmmmplnmhmm
dnw;unwaudehpmmmxcmdﬁeaup-mmmmd'tmymade
cmﬁdmulniaﬁuqucbdanmnmmalW(qmtwm&m)wm
& de modifications afférentes i ce projet seront dorénavant traisées via le systéme eReviews.
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UQAM

Unbeursit g Clodbon & Minsdal

Cinmend supmnaspnnat & svagus b in
rorhamviie ovwr dov Srei imn

Le 12 juillet 2017

Madame Myléne Aubertin-Leheudre
Professeure
Département des sciences de l'activité physique

Objet: Rapport de suivi éthique
Titre: «Effets dune supplémentation de 12 semaines en citrulline sur les caractéristiques
physiologiques et les capacités fonctionelles chez des sujets dgés obéses et sarcopéniques
de 60 ans et plus: une étude pilote»
No : 9_¢_2017, rapport 748
Statut : En cours

Madame,

En référence au projet de recherche susmentionné ayant requ I'approbation initiale au plan de
I'éthique de la recherche le 11 décembre 2014, le Comité institutionnel juge votre rapport
d’avancement conforme aux normes établies par la Politique no 54 sur I’éthique de la recherche
avec des étres humains (2015) et délivre le renouvellement de votre certificat d’éthique, valide
jusqu’au 30 novembre 2018

Le présent rapport annuel d’avancement du projet implique I’ajout des personnes suivantes au
sein de I'équaipe de recherche universitaire :
Professeurs ;

¢ Gilles Gouspillou (UQAM)

o José Morais (Université McGill)

o Pierrette Gaudreau (Université de Montréal)
o Philippe Noirez (Université Paris-Descartes)

Guy El Hajj Boutros (2° cycle - UQAM)

Vincent Marcangeli (2° cycle - UQAM)

Amira Meziani (2° cycle - Université Paris-Descartes)
Laurine Caliz (2° cycle - Université Paris-Descartes)

o000

En terminant, je vous rappelle qu'il est de votre responsabilité de communiquer au Comité
institutionnel les modifications importantes' qui poumiem étre apportées 3 votre projet en
cours de réalisation. Concernant le pmclmn rapport de suivi éthique (nnouwllment ou fin de
]XO]et), Ll ' P i Ml
__cggmm_@ Selon les normes de l’Umvetswé en vngueur. un suivi ammel est
minimalement exigé pour maintenir la validité de la présente approbation éthique, 3 défaut de
quoi, le certificat pourra étre révoqué.

1 Modifications apportées aux objectifs du projet et & ses éapes de réalisation, au choix des groupes de participards et  la
fagon de les recruter et aux formulaires de consentement. Lea modifications incluent les risques de préjudices non-prévus
pour les participants, Jes précautions mises en place pour Jes minimiser, les changements au nivesu de la protection
accordée aux participants en termes d'anonymat et de confidentialité ainsi que les changements au niveau de équipe
(ajout o retrait de bres). Les demandes d'approbation de modifications afférentes A ce projet seront dorénavant
traitées via le systeme cReviews,




ANNEXE C FORMULAIRE DE CONSENTEMENT

Effet dune supplémentation de 12 semaines en citrulline combinée a un programme d'exercice
cardiovasculaire sur les caractéristiques physiologiques et les capacités fonctionnelles chez des sujets
agés obeses et sarcopéniques de 60 ans et plus

PREAMBULE:

Nous sollicitons votre participation a un projet de recherche. Cependant, avant d’accepter de participer a ce
projet et de signer ce formulaire d'information et de consentement, veuillez prendre le temps de lire, de
comprendre et de considérer attentivement les renseignements qui suivent.

Ce formulaire peut contenir des mots que vous ne comprenez pas. Nous vous invitons a poser toutes les
questions que vous jugerez utiles au chercheur responsable du projet ou aux autres membres du personnel
affectés au projet de recherche et a leur demander de vous expliquer tout mot ou renseignement qui n'est
pas clair.

IDENTIFICATION:

Chercheure responsable du projet : Myléne Aubertin-Leheudre.

Tél : (514) 987-3000 poste 5018.

Département, centre ou institut : Département de Kinanthropologie de 'UQAM.

Adresse postale :UQAM SB-4615, 141 Av du Président Kennedy, Montréal, Qc, H2X

1Y4. Adresse courriel :aubertin-leheudre.mylene@uqgam.ca

Membre(s) de I'équipe : Myléne Aubertin-Leheudre (Professeur) Gilles Gouspillou (Professeur), José A.
Morais (Médecin, Professeur externe), Stéphanie Chevalier (Nutritionniste, Professeur externe), Pierrette
Gaudreau (Professeur externe), Philippe Noirez (professeur externe), Maude Dulac (Candidate au Doctorat
de Biologie), Guy E! Hajj boutros (Candidate a la maitrise), Vincent Marcangeli (Candidat a la maitrise),
Laurine Caliz (Candidate & la maitrise)

Coordonnateur(trice) : Carole Roy.

OBJECTIFS DU PROJET et FINANCEMENT:

Ce projet a pour objectif d'établir l'effet d’'une supplémentation en citrulline combinée ou non a un
programme d’exercice cardiovasculaire sur les caractéristiques physiologiques musculaires/adipeuses, la
santé physique et métabolique chez des hommes et des femmes post-ménopausées obéses et
sarcopéniques agés de 60 ans et plus.

La citrulline est un acide aminé non protéique dont la principale source est le melon d'eau. Elle est aussi

présente dans d'autres cucurbitacées telles que le concombre, le melon, la citrouille ou encore la courge. Si



vous participez au volet intemvetionnel de I'étude, une supplementation vous sera fourni sous forme de
poudre (10g/ jour a prendre le matin) que vous diluerez. Ce supplément est considéré comme un
neutraceutique agréé (CAS: 372-75-8) par santé Canada. L'exercice cardiovasculaire (ou aérobie) est
reconnu pour avoir des effets bénéfiques sur la santé physique et la composition corporelle des personnes
agées.

Ce projet de recherche regoit I'appui financier du RQRV-FRQS (Réseau québécois de la recherche sur le
vieilissement - Fond de recherche du Québec en santé).

NATURE DE L’'ETUDE

Volet 1) vous étes invités a participer a un projet de recherche qui vise a établir I'effet in vitro d’'une
supplémentation en citrulline (acide aminé alimentaire) sur les caractéristiques physiologiques
musculaires/adipeuses, la santé physique et métabolique chez des hommes et des femmes post-
ménopausées agés obéses et sarcopéniques de 60 ans et plus.

Volet 2) Vous étes invité a participer @ un projet de recherche interventionnelle (supplémentation
nutritionnelle et programme d'exercice) qui durera 16 semaines qui vise a établir I'effet d'une
supplémentation en citrulline (acide aminé alimentaire) combiné a un programme d'exercice
cardiovasculaire (3 sessions/semaine; 60 min/session) sur les caractéristiques physiologiques
musculaires/adipeuses, la santé physique et métabolique chez des hommes et des femmes post-
ménopausées agés obeéses et sarcopéniques de 60 ans et plus.

Pour la réalisation de ce projet de recherche, nous comptons recruter au total 118 participants. Un total de 30
participants (15 hommes et 15 femmes postménopausées) sont nécessaires pour le volet 1 de I'étude. Pour le
volet 2 de I'étude, 88 participants (44 hommes et 44 femmes postménopausées), agés de plus de 60 ans. Les
participants seront répartis en 4 groupes de 22 personnes. Plus spécifiquement ; 44 sous placebo et 44 sous
substances actives. Dans chacun de ces 2 groupes 22 personnes feront, en plus de prendre un placebo ou de
la citrulline, un entrainement cardiovasculaire (3 sessions/semaine durant 12 semaines).

Votre assignation a 'un ou & l'autre des groupes reléve du hasard et sera déterminée par un programme
informatique. Il ne sera pas possible pour vous de choisir votre groupe et de connaitre votre
supplémentation avant la fin de votre participation.

PROCEDURE(S) OU TACHES DEMANDEES AU PARTICIPANT:

L’étude complete (volet 2) porte sur 16 semaines dont voici le detail de votre participation. La partie volet 1
de I'étude ne vous demande de participer qu'aux visites 1 et 2 décrites ci-dessous (soit évaluation pré).

Les 2 premiéres semaines seront consacrées a votre évaluation pré-intervention (volet 1 et 2). Cela sera
suivi de 12 semaines de supplémentation en citrulline ou en placebo + un programme d'exercice (volet 2).
Votre participation se terminera par deux autres semaines qui permettront de réaliser votre évaluation post-
intervention (volet 2).



Le voici résumé en tableau :

Visite Calendrier Description Durée
1) UQAM - | Semaine 1 Formulaire de consentement, poids, taille, mesure des 3h00
Dept. Kin. circonférences, métabolisme de repos (MOXUS), petit déjeuner
standard, DEXA-scan, Ct-scan, mesure de la capacité fonctionnelle
(SSPB;6min marche), force musculaire, questionnaires, et remise du
journal alimentaire et du brassard (armband)
2)UQAM - | Semaine 2 Prise de sang, déjeuner standard, biopsie et retour des 50min
Dept. Kin.. questionnaires, du journal alimentaire et brassard (armband)
3) UQAM- Semaine 3-14 | Prise de la supplémentation (citrulline ou placebo de 10g/j sous
DeptKin forme de poudre en sachet) + Exercice durant 12 semaines
+ domicile consécutives
Suivi téléphonique et suivi physique mensuellement .
4)UQAM - | Semaine 15 Identique a la semaine 2 50 min
Dept. Kin.
5)UQAM - | Semaine 16 | Identique a la semaine 1 2h50
Dept. Kin.

Plus spécifiqguement et plus détaillé:

Au cours de |a 1ire séance d’'évaluation (semaine 1), les tests suivant seront effectués:

Métabolisme de repos (30 min)

La mesure du métabolisme de repos se fera en position allongée, dans une chambre silencieuse,
sombre et de température ambiante confortable. Une canopie sera installée sur votre téte. Ce test
dura 30 minutes. Ce test ne représente aucun danger pour vous. Si vous ne vous sentez pas a
I'aise dans un espace restreint, vous pourrez en aviser le technicien en charge de votre examen
ou la personne responsable qui vous accompagnera lors de votre évaluation.

Questionnaire (30 min)

Lors du petit déjeuner (muffin, toast, confiture, beurre, café, thé et jus) qui sera pris dans le
laboratoire de nutrition (SB-4420), des questionnaires vous seront administrés pour évaluer votre
santé générale et fonctionnelle (SF-36), votre niveau cognitif (MOCA), et vos habitudes d’activité
physique (PASE) et recueillir vos informations psychosociale et démographique.

DEXA-scan (10 min)




Vous passerez un scanner absorption biphotonique a rayons X (dual energy X-ray absorptiometry -
DEXA) afin de déterminer votre composition corporelle. Vous devrez demeurer couché sur une table
d'examen tandis

qu'un rayon X a faible densité balayera votre corps pendant 10 minutes. Le niveau de radiation est faible et
correspond a moins qu'une radiographie dentaire.

CT Scan Périphérique (15 min)

Une Imagerie par CT-Scan périphérique de votre cuisse droite sera obtenue dans le but d'estimer la
composition de celle-ci. Le niveau de radiation est faible et correspond & moins qu'une radiographie
dentaire. Vous porterez néanmoins par précaution, un tablier de plomb lors du test pour protéger le reste
du corps non exposé. Pour ce test vous devrez rester immobile pendant la prise dimages.

La force de préhension (5 min)

Mesurée par dynamométre : La force maximale développée par chaque main sera mesurée par
- dynamomeétre. Pour effectuer ce test, vous devrez, en position debout le bras a 10 degrés du corps, serrer
I'appareil le plus fort possible avec la main. Le test sera effectué & trois reprises pour chague main.

La force isométrique des quadriceps (15 min)

Votre force maximale de la jambe droite, sera mesurée 3 fois & l'aide d’'un dynamometre. Un temps de
récupération de 1min sera accordé entre chaque essai.

La puissance musculaire des membres inférieurs {10 min)

La puissance de vos membres inférieurs sera mesurée par Leg Extensor Power Rig. En position assise,
vous devrez pousser a l'aide d’'une seule jambe une pédale plusieurs fois avec le plus de force et de
vitesse possible.

La capacité fonctionnelle et aérbie (25min)

Vos capacités fonctionnelles seront mesurées a l'aide des tests de la chaise, de I'escalier, de I'équilibre, de
marche normale et rapide sur 4 métres (parametres de marche analysés via un tapis de marche (Zeno®©)),
du stand-up and go a vitesse normale et rapide.

Vos capacités aérobies seront quant a elles évalués via un test de marche durant 6 minutes. Durant ce test
vous marcherez le plus vite possible sur une piste tout en étant sécuritaire. Chacun de vos passages
seront enregistrés sur une distance de 6 métres via un tapis de marche (Zeno®) afin d'évaluer également
vos paramétres de marches.

Journal alimentaire (5 min)




Pendant 3 jours consécutifs (deux jours durant la semaine et un jour durant la fin de semaine), vous

devrez noter dans un camet fourni a cette fin, tous les aliments et les boissons consommés (description
détaillée: quantité, nature, gamiture, etc.). Une balance alimentaire vous sera également fournie afin de
vous aider & compléter précisément votre journal alimentaire.

Brassard (Senswear armband; 5 min)

Vous devrez porter pendant 7 jours un brassard portable qui enregistrera linformation de votre dépense
énergétique journaliére. Le brassard sera installé a I'aide d’un velcro sur la partie supérieure du bras droit et
vous devrez le porter en permanence (y compris la nuit) sauf pour toutes activités aquatiques (bain, douche,
piscine, etc.). Vous ne devrez cependant pas I'enlever pendant pius de 30 minutes par jour si possible.

La 2ume séance d’évaluation (semaine 2) se déroulera a 'TUQAM (Dept. Kin; SB-4560).et vous passerez
les évaluations suivantes :

Prélévements sanguins (10 min)

Une prise de sang a jeun sera effectuée par le médecin de I'étude afin d’obtenir la mesure de votre profil
métabolique et protéique du participant. Aucune mesure génétique ne sera faite a partir de cet échantillon
et moins de 40 ml de sang seront prélevés.

Suite a cette prise de sang, un petit déjeuner (muffin et jus) dans la cuisine du laboratoire du Dr Morais
sera offert (60 min).

Biopsie musculaire (30 min)

La biopsie musculaire sera effectuée sur votre cuisse droite. La peau et les tissus sous-jacents seront
anesthésiés avant que le médecin procéde a une incision de la peau de 0,7 cm (environ la largeur d'un
crayon). Une aiguille @ biopsie (un cylindre creux d'un diamétre de 6 mm) sera insérée dans le tissu
adipeux sous cutané puis dans le muscle pour prélever rapidement un échantillon d’environ 0,1g de muscle
et 1g de tissu adipeux. L'incision de la peau sera ensuite recouverte d'un bandage adhésif stérile et d’un
pansement protecteur. Une pression ferme sera appliquée et maintenue pendant 10 minutes sur le site de
la biopsie pour éviter I'enflure au niveau du muscle. Etant donné 'anesthésie locale, la douleur restera
sous contrble du médecin (Dr Morais JA, McGill) qui effectuera cet examen.

Biopsie adipeuse (30 min)

La biopsie adipeuse sera effectuée au niveau abdominal et au niveau gyndide (cette deuxiéme : au besoin). La
peau et les tissus sous-jacents seront anesthésiés avant que le médecin procéde a une incision de la peau de
0,7 cm (environ la largeur d'un crayon). Une aiguille & biopsie (un cylindre creux d'un diamétre de 6

mm) sera insérée dans le tissu adipeux sous cutané pour prélever rapidement un échantillon d’environ 3g
de tissu adipeux. L'incision de la peau sera ensuite recouverte d'un bandage adhésif stérile et d'un
pansement protecteur. Une pression ferme sera appliquée et maintenue pendant 10 minutes sur le site de



la biopsie pour éviter I'enflure. Etant donné 'anesthésie locale, la douleur restera sous contrdle du médecin
(Dr Morais JA, McGill) qui effectuera cet examen.

Ensuite entre les semaines 3 et 14, vous prendrez une supplémentation de 12 semaines
consécutives qui consistera a prendre un sachet par jour chaque matin contenant 10 gr de citrulline ou 10
gr de placebo selon votre groupe. De plus. vous suivrez un programme d’entrainement
cardiovasculaire (3fois / sem: lundi —mercredi et vendredi matin entre 7h30et12h30; 60 min/séance)

A la 3ime séance d’évaluation (semaine 15), vous passerez les mémes tests que lors de la séance 2.

A la 4ime séance d’évaluation (semaine 16) vous passerez les mémes tests que lors de la séance 1.

INTERVENTION: SUPPLEMENTATION EN CITRULLINE

De maniére générale :

Votre participation consistera a prendre une supplémentation en citrulline ou un placebo isovalent
de 12 semaines consécutives.
Vous recevrez donc, pour la durée de I'étude, un supplément en sachet a prendre tous les jours, lors d'un
repas (une poudre @ mélanger a un laitage, une créme ou une compote). La dose de citrulline ou de
placebo par sachet est de 10g.
Vous serez suivi par notre équipe (qui comprend un médecin et une nutritionniste) et vous pourrez poser
vos questions en tout temps. Néanmoins, aucun effet secondaire n'a été rapporté a ce jour.
L'ensemble des participants sera réparti aléatoirement dans 2 groupes : le premier groupe recevant un
supplément en citrulline ; le second un placebo qui sera constitué d'un autre acide aminé non essentiel Ni
vous, ni les responsables de I'étude ne serons en mesure de savoir quel supplément vous recevez jusqu'a
ce que I'étude soit terminée.
Nous vous demandons de ne pas changer vos habitudes alimentaires et d’activité physique durant

I'étude sauf pour la prise de la supplémentation

Plus spécifiquement :
. Ce supplément est considéré comme un neutracetique agréé (CAS: 372-75-8) par santé Canada

(http:/iwebprod.hc-sc.gc.ca/nhpid-bdipsn/singredReq.do?id=835&lang=fra).
Pour de plus amples informations sur ce supplément veuillez consulter le site suivant: www.citrage.com

Aucun effet secondaire n'a été rapporté, lors des études réalisées chez les humains avec des
doses équivalentes. Néanmoins, notre suivi tout au long de I'étude nous permettra de faire une évaluation
mensuelle et de noter les effets indésirables que vous rapporteriez.



INTERVENTION: ENTRAINEMENT CARDIOVASCULAIRE

Si vous faites partie du groupe « EX», nous vous demanderons de venir 3 fois par semaine durant
12 semaines consécutives. la modalités d'exercice consiste a faire de I'elliptique durant 30 min avec des
intensités alternées (cycle : 30 sec a plus de 85% de votre FC max estimé + 1m30sec : a65-70% de votre
FC max estimé. Votre FC max sera contrdlée via une montre polar qui vous sera prétée a cet effet + via
une échelle de Borg (perception ressenti de I'effort) Pour réaliser ce programme, vous devrez vous
déplacer au sein du département de Kinanthropologie, au local SB-4650, les lundi, mercredi et vendredi
matins entre 7h30 et 12h30.

AVANTAGES et RISQUES POTENTIELS :

Avantages
Vous aurez acces a un bilan de votre fonction musculaire (architecture du muscle étudié, force maximale

développée, ostéodensitométrie (DXA), CT-Scan périphérique de votre jambe). Vous aurez également un
bilan de vos capacités fonctionnelles, de votre composition corporelle, de votre balance énergétique (repos
et totale) et de vos habitudes d'activité physique et alimentaire. Pour des explications sur vos bilans
personnels, vous pouvez vous référer a la responsable du projet.

Finalement, au niveau des bénéfices indirects, votre participation a cette étude et les résultats qui en
découleront, permettront de développer des stratégies nutritionnelles plus spécifiques et mieux adaptées
pour lutter contre I'obésité et la sarcopénie liés au vieillissement normal.

Risques et inconvénients du dxa et du ct-scan portable
Le risque de ces tests se situe au niveau de I'exposition aux rayons X. Selon les analyses de Braun et al.

en 1998 I'exposition aux rayons X pour le CT-scan portable (Stratec XCT 3000) au niveau de la cuisse est
négligeable, soit 1,4 uSv, ce qui est inférieur a 7% de la dose de radiation d'un CT-scan conventionnel. La
dose de radiations est &galement inférieure a celle du DEXA (<5 pSv). A titre de comparaison, un vol
d’avion a 12000m d'altitude donne une dose de radiation de 3-9 uSv/heure et une radiologie dentaire se
trouve a environ 10 pSv. Selon Santé Canada (www.sc-hc.gc.ca), la dose annuelle normale de
rayonnement naturel au Canada est de 2 000 a 3 000 uSv par année (5.5-8.2 uSvijour). Selon le National
Council on Radiation Protection and Measurements (NCRP-USA) une dose acceptable de radiation est <
500uSv/mois. Donc, la dose de radiation de I'appareil CT-scan portable et du DXA est inférieure au
rayonnement naturel de la vie quotidienne au Canada. De plus, vous porterez une veste de plomb pour
vous protéger davantage des risques d’exposition.

Risques et inconvénients de la biopsie musculaire et adipeuse



Les risques des biopsies musculaire et adipeuse sont considérés minimes, par contre une cicatrice (due a
lincision; de 5 @ 7mm) pourrait ne pas disparaitre complétement. Un risque de douleur est également possible
au niveau du site de la biopsie du fait de la cicatrisation. Et plus rarement, des risques de complications tel
qu’infection, dénervation et saignement sont présents. Par contre, ce type de manceuvre est couramment
pratiqué par le Dr. Morais JA (McGill). Ce dernier s'entretiendra avec vous avant de procéder aux biopsies

afin de vous expliquer toutes les procédures et la douleur suivant les biopsies pourra étre controlé avec de
I'acétaminophéne (Tylenol®) qui vous sera fourni.

ANONYMAT ET CONFIDENTIALITE :

Les informations recueillies a votre propos lors de cette étude de recherche seront contenues dans un
dossier de recherche confidentiel qui ne sera pas identifié avec votre nom, mais par un code
alphanumérique confidentiel lié a votre nom. Les dossiers anonymes ainsi que la clé des codes des
participants pour cette étude de recherche seront conservés sous clé dans le laboratoire de la responsable
du projet a FUQAM. L'accés aux dossiers anonymes de cette étude sera restreint aux membres de I'équipe
impliqués dans cette recherche et seulement a des fins d'analyse de cefte étude. L'accés a la clé des
codes de participants pour cette étude sera strictement limité a la personne de I'équipe responsable de
cette clé (Dre Aubertin-Leheudre).

Néanmoins, dans le cadre de notre étude, des enregistrements audio numériques et visuels (photos)
seront parfois réalisés.

Autorisez vous que des extraits de ces enregistrements vidéos ou photos soient diffusés dans le cadre de
rencontres scientifiques ou de la formation de futurs éducateurs dans la mesure ou ces extraits ne vous
présentent pas sous un jour défavorable.

Coul CNON

PARTICIPATION VOLONTAIRE et DROIT DE RETRAIT :

Votre participation a ce projet est volontaire. Cela signifie que vous acceptez de participer au projet sans
aucune contrainte ou pression extérieure, et que par ailleurs vous étre libre de mettre fin & votre
participation en tout temps au cours de cette recherche, sans préjudice de quelque nature que ce soit et
sans avoir & vous justifier. A votre demande, les renseignements vous concemant seront détruits.

Votre accord a participer implique également que vous acceptez que I'équipe de recherche puisse utiliser
aux fins de la présente recherche (articles, mémoires et theses des étudiants membres de I'équipe,
conférences et communications scientifiques) les renseignements recueillis a la condition qu'aucune



information permettant de vous identifier ne soit divulguée publiquement & moins d’un consentement
explicite de votre part.

COMPENSATION FINANCIERE ou AUTRE :
Il est entendu que vous ne recevrez aucune somme a titre de compensation financiére.

CLAUSE DE RESPONSABILITE :

En acceptant de participer a ce projet, vous ne renoncez a aucun de vos droits ni ne libérez les chercheurs,
le commanditaire ou les institutions impliquées de leurs obligations légales et professionnelles.

AUTORISATION DE TRANSMETTRE LES RESULTATS

Autorisez-vous les personnes responsables du projet a transmettre les résultats de votre évaluation a votre
médecin traitant si cela s'avére pertinent, par exemple, dans le cas ou I'évaluation permet de suspecter
une anomalie

Oui=» Q1 Non=» Q

Nom et adresse du médecin traitant :

ETUDE ULTERIEURE

Il se peut que les résultats obtenus dans le cadre de cette étude donnent lieu a une autre recherche. Dans
cette éventualité, autorisez-vous les personnes responsables de ce projet & vous contacter et a lui
demander si vous étes intéressés a participer a une nouvelle recherche.

Oui=» 0 Non=» Q1

Au terme du présent projet, nous aimerions conserver sur une période de 10 ans les données recueillies
auprés de vous pour conduire d'autres projets de recherche. Les regles d'éthique du présent projet
s'appliquent a cette conservation a long terme de vos données. Vous étes libre de refuser cette utilisation
secondaire.

O] J'accepte que mes données puissent étre utilisées pour des projets de recherche ultérieurs



U Je refuse que mes données puissent étre utilisées pour des projets de recherche ultérieurs

DES QUESTIONS SUR LE PROJET OU SUR VOS DROITS?

Pour des questions additionnelles sur le projet, sur votre participation et sur vos droits en tant que
participant de recherche, ou pour vous retirer du projet, vous pouvez communiquer avec :

Myléne Aubertin-Leheudre

Numéro de téléphone : 514-987-3000 poste 5018
Adresse courriel : aubertin_leheudre.mylene@ugam.ca

Le Comité institutionnel d'éthique de la recherche avec des étres humains de 'lUQAM a approuvé le projet
de recherche auquel vous allez participer. Pour des informations concernant les responsabilités de I'équipe
de recherche au plan de I'éthique de la recherche avec des étres humains ou pour formuler une plainte,
vous pouvez contacter la présidence du Comité, par l'intermédiaire de son secrétariat au numéro (514)
987-3000 # 7753 ou par courriel a CIEREH@UQAM.CA

REMERCIEMENTS

Votre collaboration est importante a la réalisation de notre projet et I'équipe de recherche tient a vous
remercier. Si vous souhaitez obtenir un résumé écrit des principaux résultats de cette recherche, veuillez
ajouter vos coordonnées ci-dessous.

SIGNATURES :

Par la présente :
a) je reconnais avoir lu le présent formulaire d'information et de consentement;
b) je consens volontairement a participer a ce projet de recherche;
¢) je comprends les objectifs du projet et ce que ma participation implique;
d) je confirme avoir disposé de suffisamment de temps pour réfléchir a ma décision de participer;
e) je reconnais aussi que le responsable du projet (ou son délégué) a répondu a mes gquestions de
maniére satisfaisante; et
f) je comprends que ma participation a cette recherche est totalement volontaire et que je peuxy

mettre fin en tout temps, sans pénalité d’aucune forme, ni justification a donner.



Signature du participant : Date :

Nom (lettres moulées) et coordonnées :

Je, soussigné, déclare :

a) avoir expliqué le but, la nature, les avantages, les risques du projet et autres dispositions du
formulaire d'information et de consentement;
et

b) avoir répondu au meilleur de ma connaissance aux questions posées.

Signature du chercheur responsable du projet ou de son, sa délégué(e) :

Nom (lettres moulées) et coordonnées :

Date :

Un exemplaire du formulaire d'information et de consentement signé doit étre remis au participant.
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