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GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

SECQ Véronique (MCU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)
RAOULT Didier (PU-PH)

AHERFI Sarah (MCU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)

NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)
LEVASSEUR Anthony (PR) (64éme section)

DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87&me section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)

ALBANESE Jacques (PU-PH)
BRUDER Nicolas (PU-PH)
LEONE Marc (PU-PH)
MICHEL Fabrice (PU-PH)
VELLY Lionel (PU-PH)

BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH)

GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
ROMANET Pauline (MCU-PH)

SAVEANU Alexandru (MCU-PH)

| ANGLAIS 11

| BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

BRANDENBURGER Chantal (PRCE)

ROLL Patrice (PU-PH)

FRANKEL Diane (MCU-PH)
GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)

l CARDIOLOGIE 5102

AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)

BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

] DEHARO Jean-Claude (PU-PH)

GUED]J Eric (PU-PH)

GUYE Maxime (PU-PH)

MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69&me section)

CAMMILLERI Serge (MCU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
THUNY Franck (PU-PH)

l CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)

DELPERO Jean-Robert (PU-PH) Surnombre
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

MOUTARDIER Vincent (PU-PH)

SEBAG Frédéric (PU-PH)

SIELEZNEFF Igor (PU-PH)

TURRINI Olivier (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

BEGE Thierry (MCU-PH)

GAUDART Jean (PU-PH)

GIORGI Roch (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH)

ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)
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BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
GUERIN Carole (MCU-PH)
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| CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002 | CHIRURGIE INFANTILE 5402 I

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)

BLONDEL Benjamin (PU-PH)

CURVALE Georges (PU-PH) Surnombre
FLECHER Xavier (PU PH)

PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité
ROCHWERGER Richard (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH)

OLLIVIER Matthieu (MCU-PH)

GUYS Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
JOUVE Jean-Luc (PU-PH)

LAUNAY Franck (PU-PH)

MERROT Thierry (PU-PH)

VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH)
FAURE Alice (MCU PH)

PESENTI Sébastien (MCU-PH)

LOUIS-BORRIONE Claude (PR associé des Universités)

l CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
COWEN Didier (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)

VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 |

CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

CASANOVA Dominique (PU-PH)
LEGRE Régis (PU-PH)

I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

| BERTRAND Baptiste (MCU-PH)

COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH)
GARIBOLDI Viad (PU-PH)
MACE Loic (PU-PH)

THOMAS Pascal (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

| _EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

| CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

ISAMBUC Roland (PU-PH) Surnombre

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

THIRION Xavier (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06eme section)
TANTI-HARDOUIN Nicolas (PRAG)

| HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 | GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201 |

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

BARTHET Marc (PU-PH)

BERNARD Jean-Paul (PU-PH) Retraite au 25/11/2019
BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH) Surnombre
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

] GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)

BERBIS Philippe (PU-PH)

DELAPORTE Emmanuel (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

GRANDVAL Philippe (PU-PH)
GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)
SEITZ Jean-Francois (PU-PH)
VITTON Véronique (PU-PH)

GONZALEZ Jean-Michel (MCU-PH)

DUSI

] GENETIQUE 4704

COLSON Sébastien (MCF)

BOURRIQUEN Maryline (MAST)
EVANS-VIALLAT Catherine (MAST)
LUCAS Guillaume (MAST)
MAYEN-RODRIGUES Sandrine (MAST)
MELLINAS Marie (MAST)

ROMAN Christophe (MAST)
TRINQUET Laure (MAST)

ENDOCRINOLOGIE, DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;

GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH)
SARLES/PHILIP Nicole (PU-PH)

NGYUEN Karine (MCU-PH)
TOGA Caroline (MCU-PH)
ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH)
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AGOSTINI Aubert (PU-PH)

BOUBLI Léon (PU-PH) Surnombre
BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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| IMMUNOLOGIE 4703

| HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701 ]

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

BOUCAULT/GARROUSTE Frangoise (MCF) 65éme section)

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

| MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603 I

BARTOLI Christophe (PU-PH)

| MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

|LEONETTI Georges (PU-PH)

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1&re section)

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905 |

VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)

EBBO Mikaél (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

| MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602 I

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

BERGE-LEFRANC Jean-Louis (MCU-PH)
SARI/MINODIER Irene (MCU-PH)

| MEDECINE GENERALE 5303

| MEDECINE D'URGENCE 4805 |

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)

CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)

ADNOT Sébastien (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)
FILIPPI Simon (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
BONNET Pierre-André (MCF associé Méd. Gén a mi-temps)

CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)

JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
NUSSLI Nicolas (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)
THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps) (nomination au 01/10/2019)

KERBAUL Frangois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH)

| NEPHROLOGIE 5203 |

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

l NUTRITION 4404

| NEUROCHIRURGIE 4902 |

DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité
BELIARD Sophie (MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
GRAILLON Thomas (MCU PH)

NEUROLOGIE 4901 |

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66éme section)
SOBOL Hagay (PR) (65&me section)
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ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)
PELLETIER Jean (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)
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l OPHTALMOLOGIE 5502 | PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904 ]

DENIS Daniéle (PU-PH) DA FONSECA David (PU-PH)
HOFFART Louis (PU-PH) Disponibilité POINSO Francois (PU-PH)
MATONTI Frédéric (PU-PH) Disponibilité

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)

l OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -

DESSI Patrick (PU-PH) PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803
FAKHRY Nicolas (PU-PH)

GIOVANNI Antoine (PU-PH) BLIN Olivier (PU-PH)

LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH) FAUGERE Gérard (PU-PH) Surnombre

MICHEL Justin (PU-PH) MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)

NICOLLAS Richard (PU-PH) SIMON Nicolas (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

RADULESCO Thomas (MCU-PH) BOULAMERY Audrey (MCU-PH)

REVIS Joana (MAST) (Orthophonie) (7éme Section)
l PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

PHILOSPHIE 17 |

RANQUE Stéphane (PU-PH)
LE COZ Pierre (PR) (17éme section)
CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH) MATHIEU Marion (MAST)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

l PEDIATRIE 5401 ]

ANDRE Nicolas (PU-PH) I PHYSIOLOGIE 4402 ]

CHAMBOST Hervé (PU-PH)

DUBUS Jean-Christophe (PU-PH) BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH) BREGEON Fabienne (PU-PH)

MICHEL Gérard (PU-PH) GABORIT Bénédicte (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH) MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)

OVAERT Caroline (PU-PH) TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)

REYNAUD Rachel (PU-PH)

SARLES Jacques (PU-PH) BARTHELEMY Pierre (MCU-PH)

TSIMARATOS Michel (PU-PH) BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)

COZE Carole (MCU-PH) DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)

FABRE Alexandre (MCU-PH) DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

IRUEL Jérome (MCF) (69éme section)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903 A \ .
I - THIRION Sylvie (MCF) (66eéme section)

BAILLY Daniel (PU-PH)
LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)

CERMOLACCE Michel (MCU-PH)

l PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16 ]

AGHABABIAN Valérie (PR)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101 |

l RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

ASTOUL Philippe (PU-PH)

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH) BARLESI Fabrice (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (PU-PH) CHANEZ Pascal (PU-PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)

GIRARD Nadine (PU-PH) GREILLIER Laurent (PU PH)
JACQUIER Alexis (PU-PH) REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)
MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH) TOMASINI Pascale (MCU-PH)

PETIT Philippe (PU-PH)
VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

STELLMANN Jan-Patrick (MCU-PH)

l REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802 | THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804 ]
GAINNIER Marc (PU-PH) AMBROSI Pierre (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH) VILLANI Patrick (PU-PH)

PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)
HRAIECH Sami (MCU-PH)

| RHUMATOLOGIE 5001 | UROLOGIE 5204 |
GUIS Sandrine (PU-PH) BASTIDE Cyrille (PU-PH)

LAFFORGUE Pierre (PU-PH) KARSENTY Gilles (PU-PH)

PHAM Thao (PU-PH) LECHEVALLIER Eric (PU-PH)

ROUDIER Jean (PU-PH) ROSSI Dominique (PU-PH)
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FIBROMY’ACTIV : Efficacité du programme d’activités
physiques sur la qualité de vie de patients fibromyalgiques.
Etude mono-centrique, prospective et randomisée avec
analyse du substrat biologique et imagerie cérébrale

1. INTRODUCTION

1.1 Contexte

La fibromyalgie est caractérisée par la présence de douleurs diffuses (depuis au moins 3 mois)
associées a une asthénie, des troubles du sommeil, des troubles cognitifs ainsi qu’une
pléthore de symptémes d’allure dysautonomique. Le diagnostic est essentiellement clinique
et repose sur les critéres de I’American College of Rheumatology (ACR) initialement décrits en
1990, révisés en 2010 puis en 2016 (1-3). La recherche des 18 points douloureux a la pression
a été remplacée par l'indice de douleur généralisée (Widespread Pain Index, WPI) et le score
de Sévérité des Symptomes (SSS) (Annexe 1). La derniére révision des critéres permet
désormais de poser le diagnostic malgré la présence de pathologies associées, reconnaissant
gue la maladie pouvait étre concomitante a d’autres pathologies.

La fibromyalgie peut étre dépistée grace au questionnaire FiRST (Fibromyalgia Rapid Screening
Tool) (4) (Annexe 2). Elle est reconnue par ’'OMS depuis 1992, et est référencée dans la CIM-
10 parmi les pathologies musculo-squelettiques et du tissu conjonctif sous le code M79.7.
Plusieurs rapports ont été publiés en France ces derniéres années dont celui de la Haute
Autorité de Santé (HAS) en 2010 (5), et celui de I'Institut National de la Santé et de la
Recherche Médicale (INSERM) en octobre 2020 (6).

La fibromyalgie entraine un déconditionnement physique important chez les patients qui en
souffrent. De nombreuses études ont montré I'intérét du reconditionnement via la pratique
d’Activité Physique Adaptée (APA) (7). Un lien a été établi entre gravité de la maladie et
mauvaise condition physique, majoritairement liée a une inactivité physique et a des
comportements sédentaires. Malgré le consensus thérapeutique sur I'’APA dans la
fibromyalgie, il reste a préciser ses conditions de réalisation de facon reproductible et

protocolisée, ses mécanismes et conséquences (8,9).



1.2 Epidémiologie

La prévalence de la maladie serait de 2 a 8% selon les études, elle est probablement sous
diagnostiquée (10). En France, elle a été estimée a 1,6% dans le dernier rapport d’experts de
I"INSERM publié en octobre 2020 (6). Elle touche principalement les femmes avec un ratio de
8 pour 1 (5). Ce ratio tend a se minimiser depuis la révision des critéres diagnostiques, en effet
il a été montré que les hommes présentaient moins de points douloureux que les femmes, et

de ce fait étaient moins diagnostiqués avec les critéres ACR de 1990 (11).

1.3 Impact socio-économique

La fibromyalgie est pourvoyeuse de précarité sociale, les patients qui en souffrent sont
souvent incompris voire maltraités (6,12), avec une errance médicale longue de 8 ans en
moyenne (13). Elle génére des colts élevés liés a I'utilisation importante des ressources du
systeme de santé (colts directs), ainsi qu’a I'absentéisme ou au présentéisme (colts
indirects). Les patients fiboromyalgiques salariés seraient trois a quatre fois plus en arrét de
travail que les autres (14).

Le co(t total de la maladie par an et par patient est estimé en moyenne a 7 900 euros en

France, et peut aller jusqu’a 10 000 euros pour les cas sévéres (15,16).

1.4 Physiopathologie

La physiopathologie est complexe et encore mal connue, les mécanismes semblent étre
multiples et font I'objet de nombreuses études en cours. La recherche a conduit a une
évolution de la conception de la maladie qui est passée d’un syndrome « psychosomatique »
médicalement inexpliqué, a un syndrome de douleurs nociplastiques (dysfonctionnelles) (6).
Au niveau cérébral, la neuro-imagerie fonctionnelle a mis en évidence une altération de la
neuro-modulation de la douleur, avec une sur-activation des zones impliquées dans le
traitement des informations liées a la douleur dans sa dimension sensorielle et affective, et
également a I'état de repos une augmentation de la connectivité entre I'insula et le réseau du
mode par défaut ainsi qu’une diminution des connexions dans les régions anti-nociceptives
(17-19). Renforgcant I’'hypothése de la sensibilisation centrale, il a été récemment mis en

évidence un hyper-signal de la microglie cérébrale chez les patients fibromyalgiques,



témoignant d’une neuro-inflammation (20). Une augmentation des concentrations en
cytokines pro-inflammatoires comme I'IL-6, I'lL17-A, I'lL-4 ou encore I'IL8, a été retrouvée
dans le liquide cérébro-spinal et dans le sang (21-23), ayant pour conséquences une atteinte
directe sur les muscles (sarcopénie), et une asthénie via une action centrale péri-
hippocampique induisant un réel comportement neurologique « maladie ». Il a été retrouvé
gue le marqueur CD26 était surexprimé dans la fibromyalgie. Ce marqueur, via son activité
enzymatique, dégrade I'adénosine extracellulaire qui est un anti-nociceptif fort (24).
Concernant la génétique, une expression différentielle de plus de 400 génes impliqués dans la
régulation des voies immuno-inflammatoires, d’hypersensibilité et d’allergie a été retrouvées
chez des patients fibromyalgiques par rapport a des témoins (25). Une autre étude retrouve
un rapport de risque de récurrence de la fibromyalgie dans les fratries estimé a 13,6, suggérant
une forte composante génétique dans la maladie (26).

L’évolution naturelle de la maladie conduit dans la majorité des cas a un véritable
déconditionnement global progressif (physique, psychologique, social) (5). La douleur
dysfonctionnelle et la fatigue entrainent de mauvaises postures, une kinésiophobie, avec
altération des capacités cardiovasculaires et de I'endurance, diminution de la consommation
maximale en oxygene (VO2max) et du seuil ventilatoire aérobie (SV1) (27), augmentation de la
graisse viscérale avec inflammation de bas grade, puis perte d’autonomie, aggravant le

déconditionnement et ainsi de suite, en véritable cercle vicieux.

1.5 Recommandations et aspect légal

La HAS en 2010 (5), la Ligue Européenne contre le Rhumatisme (European League Against
Rheumatism, EULAR) en 2017 (28), et plus récemment I'INSERM en 2020 (6), ont émis de
recommandations.

Elles précisent qu’une prise en charge optimale implique un diagnostic précoce, une
évaluation globale de la douleur, de la fonction physique et du contexte psychosocial.
L'approche doit étre multimodale au sein d’une équipe pluri-professionnelle évoluant en
interdisciplinarité autour du sujet de soin, qui participe de maniére active a la prise en charge
de sa pathologie, I'objectif étant une amélioration de la qualité de vie.

Les thérapeutiques doivent combiner des approches non médicamenteuses en priorité

(éducation thérapeutique, activité physique adaptée, électrostimulation (TENS), thérapies



cognitivo-comportementales  (TCC), méditation pleine conscience, techniques
psychocorporelles), associées a des traitements pharmacologiques si besoin (antalgiques
simples ou opioides faibles, amitriptyline, duloxétine, milnacipran ou prégabaline). Aucune de
ces molécules na 'AMM pour cette indication en France. Les anti-inflammatoires non
stéroidiens et opioides forts sont déconseillés.

En France, depuis le 1°" Mars 2017 suite au décret n°2016-1990 du 30 décembre 2016, le
médecin traitant est habilité a prescrire de I’Activité Physique Adaptée (APA) pour les patients
souffrants d’une affection longue durée (ALD).

Le ministere chargé des Sports ainsi que celui des Solidarités et de la Santé ont publié début
2020 la liste des 137 premieres « Maisons Sport-Santé » certifiées, dont fait partie la MSS-
PACA-13 associant I’AP-HM et la Mairie de Marseille. Ce label a été obtenu entre autres grace
aux programmes d’APA mis en place, dont « FIBROMY’ACTIV » fait partie.

Le site internet « Mon Sport Santé PACA » recense toutes les structures pouvant accueillir des
patients pour de I’APA dans la région. La fibromyalgie rencontre un frein majeur a I'accés de

ces programmes car elle n’est pas reconnue en ALD.

1.6 L’activité physique

On définit I'activité physique (AP) comme tout mouvement corporel produit par les muscles
squelettiques, entrainant une dépense d’énergie supérieure a celle du métabolisme de repos.
Actuellement, il est recommandé d’avoir une AP d’au moins 150 minutes par semaine
réparties en plusieurs séances pour obtenir un bénéfice sur la santé, I'idéal étant d’assurer 30
minutes par jour au moins chez I'adulte, et 60 minutes chez I'enfant (29).

Une étude américaine a montré qu’un programme d’AP mixte permettait une diminution de
40% de la mortalité toute cause, contre 29% pour les exercices aérobies seuls, et 11% pour le
renforcement musculaire isolé (30).

L'inactivité physique se caractérise par une pratique d’AP inférieure aux recommandations.
On parle de comportement sédentaire quand le temps passé assis est supérieur ou égal a 7
heures par jour, indépendamment de I’AP. Il est recommandé de bouger au moins une minute
toutes les heures pour éviter ce facteur de risque indépendant sur la santé (31).

L’activité physique adaptée (APA) est basée sur les aptitudes et les motivations des personnes

ayant des besoins spécifiques les empéchant de pratiquer dans des conditions ordinaires (29).



Alors que le sportimpose des regles de pratique, I’APA doit suivre les regles des patients (leurs
godts, leurs besoins, leurs capacités).

Un programme d’APA est caractérisé par une fréquence, une intensité, un type et une durée
(critéres FITT). Lintensité est mesurable par la dépense énergétique en équivalent
métabolique (Metabolic Equivalent of Task ou MET, en kcal/kg/h), I'échelle allant de 0,9 MET
(dépense métabolique de repos, sommeil) a 18 MET.

La revue de la littérature Cochrane de 2017 sur |'exercice aérobie chez les patients

fiboromyalgiques (32) a montré que ce type d’exercice semblait bien toléré et efficace.

1.7 Buts de I’étude

Les études portant sur I’AP dans la fibromyalgie laissent présager d’une efficacité sur les
symptomes de la maladie. Cependant, a notre connaissance, aucune étude n’a mis en
évidence cette efficacité avec un niveau de preuve suffisant, grace a un programme
reproductible et protocolisé. La particularité de cette étude réside dans I'évaluation globale
innovante et interdisciplinaire des patients (évaluation clinique, physiologique avec test de
VOamax portatif ou Shuttle Walking Test, podométrie impédancemétrie, évaluation
psychologique, sociale, médico-économique, marqueurs biologiques d’intérét, métabolisme
cérébral...). L'objectif principal est d’évaluer I'effet du programme d’APA sur la qualité de vie
de patients fibromyalgiques, en comparaison a un groupe témoin bénéficiant d’une prise en

charge standard.

2. MATERIEL ET METHODE

2.1 Type d’étude

Il s’agit d’'une étude mono-centrique, prospective, randomisée et controlée comprenant deux
groupes paralléles.

Le groupe témoin (T) a bénéficié d’une prise en charge standard pendant 12 mois avec des
consultations a JO, M3, M6 et M12. Le groupe expérimental (E) a bénéficié de la méme prise
en charge, associée a 3 sessions de deux heures d’APA encadrée par semaine, de JO a M6. Le

groupe T était libre de pratiquer une AP en autonomie de JO & M6. A partir de M6, tous les



patients inclus se voyaient proposer une pratique encadrée sans programme défini, jusqu’a
M12.

Le nombre de sujets nécessaire de 40 patients dans chaque bras a été calculé pour mettre en
évidence une différence de 10 points sur 100 sur le QIF avec un risque alpha de 5%, une
puissance de 80%, et une marge suffisante pour les perdus de vue et les sorties d’étude.

La durée totale de I'étude est de 48 mois, avec quatre sessions de 12 mois comprenant
chacune 20 patients (le groupe E étant limité a 10 personnes maximum), soit 80 patients au
total. L’étude avec mesure du métabolisme cérébral par TEP-TDM au 18FDG ne concerne que
les deux derniéres sessions (soit 40 patients). La durée de I'étude pour chaque patient est de

12 mois.

2.2 Objectifs

L’objectif principal est d’évaluer I'impact du programme sur la qualité de vie spécifique de
patients fibromyalgiques a M6 (via le Questionnaire d’Impact de la Fibromyalgie ou QIF)
(Annexe 3), aprés les 6 mois d’APA encadrée, en comparaison avec le groupe de patients

témoins ayant suivi une prise en charge classique sans encadrement d’APA.

Concernant I"évaluation des objectifs secondaires, la qualité de vie globale a été évaluée par
le score SF-36, les symptomes de la maladie par les scores diagnostiques WPI et SSS, les 18
points douloureux, le retentissement de la douleur chronique (QCD), une échelle numérique
de qualité de sommeil numérique, I'échelle de fatigue FSS. Les paramétres physiques sont
mesurés par évaluation de la force (Arm Curl Test, Handgrip, Chair Stand), de I'équilibre et de
la coordination (Up and Go Test), de la souplesse (Chair Sit and Reach Test et Back Scratch,
test de Laségue actif, distance talon-fesse, distance doigts-sol), de I'endurance grace au
Shuttle Walking Test (Annexe 3) et de la capacité pulmonaire (Débit Expiratoire de Pointe). Le
niveau d’AP a été recueilli par le port d’'un podomeétre pendant huit jours consécutifs a JO-M3-
M12 (modele OMRON HIJ-720ITCCAN). Les mesures anthropométriques ont été recueillies
grace a un pése-personne impédancemetre (modele Tanita BC-420MAP). Les parametres
psychiques ont été évalués par des auto-questionnaires évaluant le sentiment d’efficacité
personnelle (FC-CPSES), le lieu de contrdle (IPC), la symptomatologie anxieuse et dépressive

(échelle HADS), I'alexithymie (TAS-20), les stratégies de « coping » (CSQ), la kinésiophobie



(TAMPA), le stress (PSS-10). La satisfaction a été évaluée par le score PGIC (Patient Global
Impression of Change). La précarité sociale par le questionnaire EPICES. La situation socio-
professionnelle, familiale, la consommation médicamenteuse, le recours au systéeme de soins
ont été recueillis par un hétéro-questionnaire rempli avec le médecin ainsi que par le
guestionnaire SF-HLQ (I’analyse médico-économique a fait I'objet de la these des Drs Bertin-
Maghit et Pocris (33)).

La TEP-TDM cérébrale au 18FDG permet une mesure voxel-a-voxel et sur cerveau-entier, de
la consommation de glucose, évaluant l'activité synaptique locale et la connectivité
métabolique de repos, avant et apres le début du programme d’APA, et en comparaison du
groupe controle. Elle a été réalisée a JO et M6 pour les 40 derniers patients.

Les prélevements sanguins réalisés a JO, M3 et M12 visent a étudier |'effet du programme sur
les concentrations plasmatiques en cytokines pro-inflammatoires (TNFa, IL-8, IL-6, IL-2, IL-1B,
IL-10, IL17-A, IFN-y) et autres marqueurs d’intérét (BDNF, protéines HSP...), ils ont été déposés

en bio-banque.

2.3 Participants

Les patients inclus suivis au Centre d’Evaluation et de Traitement de la Douleur (CETD) du CHU
de la Timone (AP-HM) devaient remplir les critéres diagnostiques de I’ACR 2010.

Le recrutement a été effectué par téléphone ou en consultation au CETD, avec une
randomisation 1:1, effectuée par tirage au sort informatisé.

Les patients inclus ont au préalable participé aux ateliers d’éducation thérapeutiques et ont
réalisé le bilan TCC de gestion des rythmes, émotions et stress du CETD. Les patients ne
devaient pas présenter de contre-indication a la pratique d’AP, ne pas souffrir d’'une maladie
psychiatrique rendant difficile le travail en groupe, devaient étre capable de lire et
comprendre le francais. Etaient exclus les sujets souhaitant sortir de I'étude avant la fin de
celle-ci, les sujets retirant leur consentement.

Tous les patients inclus ont été examinés par un médecin du sport avec réalisation d’un

électrocardiogramme, afin d’établir un certificat de non contre-indication a la pratique d’APA.



2.4 Description de I'’expérimentation

Mise en place :

Le programme « Fibromy’activ » est un protocole d’APA congu selon les données de la science
et la grille de reproductibilité de I’Agence Régionale de Santé PACA. Il est encadré par une
guinzaine d’éducateurs sportifs recrutés parmi les 50 personnes formées a la douleur
chronique par I’équipe pluridisciplinaire du CETD. Les encadrants sportifs sont tous détenteurs
d’une carte professionnelle délivrée par la Direction Régionale Jeunesse et Sport et Cohésion
Sociale (DRJSCS). Des conventions ont été signées avec le Doyen la faculté de Médecine de
Marseille, pour I'utilisation du gymnase, un centre de kinésithérapie pour I'utilisation de la
piscine, et un centre équestre. Des financements ont été obtenus auprés des principales
structures (mairie, conseil régional et départemental, DRISCS) afin que I'association
Sporthérapie puisse dédommager les encadrants. Des contrats de partenariat ont été créés
pour les propositions d’aval avec d’autres associations (Pdles sport-santé du SMUC, de la SCO
association de danse, capoeira, équithérapie...).

Un livret d’exercices de « réveils corporels » co-écrit par une équipe de soignants, soignés et
sportifs, est remis a chaque patient. Il leur est conseillé d’effectuer ces exercices a domicile et
entre les séances dans un but d’autonomisation. Les exercices d’échauffement et d’étirement

des séances encadrées sont tirés de ce livret afin de créer un fil conducteur.

Programme :

Les patients du groupe expérimental ont suivi pendant les six premiers mois un programme
d’APA, composé de trois séances de deux heures par semaine (lundi, mercredi et vendredi de
10h a 12h).

Chaque semaine se compose d’une séance d’aquagym et de deux séances a sec (une de type
renforcement musculaire, et une travaillant souplesse, équilibre et coordination), dont la
nature n’est pas connue a I'avance par les patients afin de maintenir la motivation en éveillant
la curiosité. Le contenu de chaque séance a été prédéterminé en collaboration entre les
médecins et les éducateurs sportifs afin qu’il soit complet, adapté et pour éviter la mauvaise
tolérance.

Ces séances se déroulent toutes selon le méme schéma (Tableau 1) :

® Evaluation des symptdmes avant I'activité et échauffement (20 & 30 minutes)



® AP d’intensité légére a modérée (60 minutes) calibrée selon le temps maximal
symptomatique (TMS, temps au bout duquel pour une activité donnée survient une
exacerbation du ou des symptdémes) de chaque patient. L’activité doit étre pratiquée

durant 50% de ce TMS en fractionnant avec de la récupération.

® Hydratation, étirement, relaxation et évaluation des symptomes aprés I'activité (30
minutes)
Un compte rendu est remis par I'éducateur sportif aprés chaque séance au médecin

responsable.

Tableau 1 : Déroulement d'une séance d'APA dans le cadre du programme

Durée Type d'activité et intensité
20-30 ECHAUFFEMENT
minutes

RENFORCEMENT MUSCULAIRE ET  SOUPLESSE, COORDINATION ET

AQUAGYM AUGMENTATION DU RENFORCEMENT DES MUSCLES
METABOLISME POSTURAUX
Intensité légére a NN L NN
modérée Intensité légere a modérée Intensité légére
! 4-6 MET 2-4 MET
60 minutes 4-6 MET
(fractionnées Activités athlétiques Danse
selon le
TMS?) Marche nordique Capoeira
Multisports Tai Chi
Sports collectifs Qi Gong
Jeux de balles et ballons Yoga
Circuit training Pilates
Equithérapie Slackline
30 minutes ETIREMENTS ET RELAXATION

IMetabolic Equivalent of Task ; °Temps Maximal Symptomatique

Proposition d’aval (Annexe 4) :

A la fin de la premiére période de 6 mois, il a été proposé a I'ensemble des patients (groupes
E et T) un programme d’aval de 6 mois leur permettant de poursuivre ou de commencer I’APA
pour un moindre co(t (15 a 20€ par an, 20€ pour une inscription a vie pour certaines activités),
en compagnie des encadrants formés par le CETD, dans leurs structures en ville, afin de

favoriser I'accessibilité et de limiter les freins financiers et le risque de mauvais encadrement.
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2.5 Recueil des données

Les patients des deux groupes ont été évalués a JO, M3, M6 et M12.

Les évaluations de JO, M3 et M12 comprennent un prélévement sanguin pour l'analyse
biologique, les auto-questionnaires, une évaluation physique, une podométrie sur 8 jours et
un shuttle walking test. Ces données ont été recueillies en aveugle par un médecin ou un
interne, un chercheur de l'institut des sciences du mouvement (pour le shuttle walking test)
et une infirmiere (prélevement biologique). L'évaluation a M6 comprend des auto-
guestionnaires. Le TEP TDM au 18FDG a été réalisée a JO et M6, au Centre Européen de
Recherche en Imagerie Médicale (CERIMED) a Marseille, pour les 40 derniers patients.

Les patients du groupe E ont également rempli une évaluation avant et aprés chaque séance
d’activité physique recueillant la qualité du sommeil depuis la derniére séance, la douleur, la
fatigue et ’humeur avant et apres la séance (échelle de 0 a 10 de type Likert, 10 étant le pire

état), ainsi que l'intensité de I'effort percu aprés la séance (échelle de Borg).

2.6 Analyse statistique

L'analyse des données a été réalisée a I'aide du logiciel SPSS Software 25.0, sur la population
en intention de traiter. Le seuil de significativité des p-values a été fixé a 0,05. On parlera de
tendance pour un p<0,2.

Les tests statistiques de Student ou de Mann-Whitney ont été utilisés pour les variables
guantitatives, selon ’lhomogénéité des variances et la distribution des variables. Le test du

Chi-2 a été utilisé pour les variables qualitatives.

2.7 Aspect réglementaire (Annexe 5)

L’étude a bénéficié d’un avis favorable du CPP Sud Méditerranée (2016) puis du CPP Kremlin
Bicétre (2018) pour les TEP-TDM et d’un enregistrement aupres du CIL de I’AP-HM.

Une autorisation de I’Autorité de Sureté Nucléaire a été obtenue pour la réalisation des TEP-
TDM. Une autorisation de la cellule de bioéthique de la Direction générale pour la recherche
et I'innovation (Ministére de I'enseignement supérieur et de la recherche) a été obtenue pour

la constitution d’une bio-banque. L’étude a été publiée dans ClinicalTrials (34).
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Un consentement libre et éclairé a été recueilli par écrit aupres de tous les patients, aprées une

information orale et écrite en amont de l'inclusion.

3. RESULTATS

3.1 Caractéristiques de I’échantillon

Au total, 84 patients ont été inclus, 41 dans le groupe E et 43 dans le groupe T.

Six patients sont sortis d’étude : 1 patient du groupe T avant le début de l'intervention
(déménagement). Deux patientes du groupe E aprées M6 (grossesses), deux patients du groupe
T apres JO et un aprés M6 (souhait des patients).

Huit patients ont été perdus de vue : 1 patient du groupe T aprées JO, 3 autres aprés M6. Quatre
patients de la derniére session d’intervention ont été perdus de vue apres M6 dans le contexte
de la crise sanitaire de la COVID-19 (3 du groupe T et 1 du groupe E).

Un patient du groupe E a été exclu de I'analyse (données discordantes dans un contexte
psychiatrique), et 3 patients du groupes T ont été exclus devant des sorties d’étude précoces
(avant intervention ou tout de suite apres J0O). Au total, 80 patients ont été analysés (40 dans

chaque groupe).

Une analyse comparative des deux groupes a été effectuée a I'inclusion afin de s’assurer de la
comparabilité initiale. Le sexe, I'dge, I'IMC, le tabagisme, la podométrie a JO, I'activité
professionnelle, les scores WPI, SSS, les points douloureux ainsi que la douleur moyenne a JO
ont été comparés (Tableau 2). L’analyse ne retrouve pas de différence significative entre les

groupes EetT.
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Tableau 2 : Comparaison des groupes a JO aprés randomisation

Groupe T Groupe E p-value?
N =40 N =40
Sexe
Féminin 39 (97,5%) 37 (92,5%)
. 0,61*
Masculin 1(2,5%) 3(7,5%)
Age (années) W =48,6 (SD =11,49) w=47,3 (SD =11,33) 0,61
IMC (kg/m2) u=26,5(SD=5,4) u=26,4(5D=6,9) 0,92
<18,5 1(2,5%) 3(7,5%)
18,6-24,9 17 (42,5%) 14 (35%)
25-29,9 11 (27,5%) 18 (45%)
30-40 10 (25%) 3(7,5%)
> 40 0 2 (5%)
Données manquantes 1(2,5%) 0
Tabagisme actif
Oui 11 (27,5%) 10 (25%) 0.8*
Non 28 (70%) 30 (75%) ’
Données manquantes 1(2,5%) 0
Podométrie sur 8 jours’ n=4511 (o = 1995) W =4341 (0 = 2026) 0,88
Activité professionnelle
Actif 15 (37,5%) 14 (35%) 0.47*
Inactif 25 (62,5%) 27 (67,5%) ’
Scores
WPI5 (/19) WU =12,45 (SD = 3,49) pu=13,88(SD=3,93) 0,1
SSS* (/12) u=9,08(SD=1,73) n=9,62(SD=16) 0,16
Points douloureux (/18) W =14,22 (SD =2,98) w=14,21(SD = 2,55) 0,98
Douleur moyenne (/10) W=6,18 (SD=1,67) u=6,67(SD=13) 0,15

Ip-value issue du test de Student ; * p-value issue du test du Chi2 ; 2nombre de pas moyen par jour ; L = moyenne ;
SD = écart-type ; *Widespread Pain Index ou indice de douleur généralisée ; *Score de Sévérité des Symptémes.
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3.2 Participation aux activités

Une participation moyenne de 54% aux activités physiques a été observée sur les 6 mois,
toutes cohortes confondues. Il a été observé une baisse progressive de participation au cours
du temps, et particulierement a M5 et M6, correspondant aux mois d’été (juillet-aodt). La
participation moyenne de JO a M4 était de 62%. Le pourcentage de participation représente
le pourcentage de patients ayant participé aux activités par rapport au nombre total de

patients du groupe E (Figure 1).

Figure 1 : Pourcentage de participation aux
activités dans le groupe E
90
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55 54
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M1 M2 JO-M4  M5-M6  JO-M6

80

3.3 Analyse du critére de jugement principal (QIF)

Au temps d’évaluation principal (M6), on observe une amélioration du score du QIF dans les
deux groupes par rapport a JO. Cette amélioration concerne surtout le groupe E avec une
diminution de 8,61 points en moyenne, contre 1,44 points dans le groupe T. Cette différence
est statistiquement significative (p = 0,05).

L’amélioration du groupe E se retrouve des M3, avec une amélioration significative du score
du QIF de 8,13 points (uT =-0,85, p = 0,02).

A M12, il persiste une tendance a 'amélioration du QIF du groupe E avec -7,06 points en

moyenne (UT =-1,78, p = 0,19) (Tableau 3).
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Tableau 3 : Analyse de I'évolution du QIFt entre JO et les autres temps

7] SD p-value* 1IC95%
E -8,13 15,1
J0-M3 0,02 [0,77 ; 13.78]
___________________________ T 08 130
E -8,61 16,1
Jo-me” 0,05 [0,18 ; 14.51]
___________________________ T LA e
E -7,06 16,7
JO-M12 0,19 [-2,82; 13,36]
T -1,78 16,9

1Score de 0 & 100, 100 étant le pire état possible ; *p-value issue du test de Student
4Critére de jugement principal
U =moyenne ; SD = écart-type

3.4 Analyse des critéres secondaires

3.4.1 Qualité de vie liée a la santé (SF-36)

L’analyse a montré une différence significative sur les sous-scores de capacités physiques, de
vie sociale et de santé mentale a M12 par rapport a JO, avec une amélioration plus importante
dans le groupe E par que dans le groupe T (p = 0,02 pour les capacités physiques, p = 0,01 pour
la vie sociale, p = 0,03 pour la santé mentale).

Le score composite mental (MCS) est amélioré de facon plus importante dans le groupe E a
M12, a la limite de la significativité (UE = +17,37%, uT = +3,1%, p = 0,052).

On retrouve également certaines tendances dans le groupe E : amélioration des capacités
physiques dés M3 (p = 0,07), amélioration des douleurs physiques a M12 (p = 0,12).

Les résultats sont résumés dans le Tableau 4.
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Tableau 4 : Analyse de I’évolution des dimensions du score SF-36 entre JO et les autres temps
d’évaluation

%l SD p-value* 1C95%
Capacités physiques
E 19,17 9,17 )
JO-M3 T 0,86 4,14 0,07 [-38.5; 1,93]
E 20,83 8,92 .
JO-M12 T 1,93 3,87 0,02 [-42.3;-3.2]
Vie sociale
E 21,39 10,24 .
JO-M3 T 12.96 763 0,51 [-33.9; 17.11]
E 34,14 10,33 )
JO-M12 T 273 - 0,01 [-56.9 ; -5.89]
Limitations dues a I'état physique
E -19,3 17,71 )
JO-M3 T 20,63 15.16 0,95 [-48.2 ; 45.6]
E -32,41 17,88 .
JO-M12 T 117,59 1728 0,49 [-58.6 ; 28.9]
Limitations dues a I'état émotionnel
E 25,4 23,94 .
JO-M3 T 16,67 21,69 0,78 [-74.2 ; 56.8]
E 15,83 23,14 )
JO-M12 T 351 2235 0,7 [-77.6 ; 52.9]
Santé mentale
E 15,88 5,94 .
JO-M3 T 736 4,24 0,24 [-23.1; 6.09]
E 23,88 7,84 .
JO-M12 T 195 5,78 0,03 [-41.7 ;-2.1]
Douleurs physiques
E 16,15 6,43 .
JO-M3 T 11,26 52 0,55 [-21.4 ; 11.6]
E 18,24 6,24 .
JO-M12 T 545 5,21 0,12 [-29.2 ; 3.65]
Santé pergue
E 53,5 21,6 )
JO-M3 T 46,5 227 0,82 [-69.4 ; 55.5]
E 35,3 14,5 .
JO-M12 T 48,5 20,9 0,59 [-36.7 ; 63.2]
Scores composites
JO-M3 E 6,15 2,92 0,38 [-11.4 ; 4.48]
. T 2,69 2,7
Physique (PCS) £ 471 5 95
_______________________________ OMI2 v oy g5 02 HeSEE
JO-M3 E 12,87 4,44 0,37 [-16.6 ; 6.39]
T 7,73 3,69
Mental (MCS) £ 17 37 485
JO-M12 T 31 5,36 0,052 [-28.6; 0.14]

% = pourcentage moyen de variation ; SD = écart type ; *p-value issue du test de Student
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3.4.2 Impression Globale de Changement du Patient (PGIC)

La comparaison des moyennes retrouve un PGIC significativement amélioré dans le groupe E
par rapport au groupe T a tous les temps d’évaluation par rapport a JO (M3 : uE = 2,60, uT =
3,51, p=0,004; M6 : uE = 2,46, uT = 3,43, p = 0,004 ; M12 : pE = 2,69, uT = 3,75, p = 0,01)
(Tableau 5).

Aux trois temps d’évaluation, le PGIC moyen du groupe E est « mieux avec sans aucun doute
une amélioration réelle qui fait la différence », alors que celui du groupe T est « plutot mieux

mais le changement ne fait pas de différence » (Annexe 6).

Tableau 5 : Analyse du PGIC

1 SD p-value* 1C95%
E 2,60 1,35 )
_____ M3 1 o3s g3 0004 sl
E 2,46 1,39 )
M6 T 343 148 0,004 [0,31; 1,62]

M12 T 375 154 0,01 [0,02;1,87]

U =moyenne ; SD = écart-type ; *p-value issue du test de Student

3.4.3 Symptoémes de la maladie

WPI, SSS et points douloureux (Tableau 6) :

Entre JO et M3 on constate une amélioration significative de I'indice de douleur généralisée
(WPI), du score de sévérité des symptomes (SSS) et du nombre de points douloureux du
groupe E par rapport au groupe T.

Il persiste une tendance a I'amélioration du groupe E entre JO-M6 et JO-M12 pour le WPI (p =

0,11 et p = 0,17 respectivement), et JO-M12 pour les points douloureux (p = 0,13).

Tableau 6 : Analyse de I'évolution des scores WPI, SSS et des points douloureux, entre JO et les
autres temps

10-M3 10-M6 J0-M12
1] SD p-value*  1C95% 1] SD  p-value* 1C95% 1] SD  p-value* 1C95%
E -158 3,37 2,18 4,15 1,58 3,55
WPI 0,051 [0.0;2.8] 011  [0,3;3.5] 017  [-0.5;2.5]
T 017 2,75 0,61 3,08 -0,55 2,59
E -1,05 1,83 -1,07 2,05 0,97 1,75
sss 0,02 [0.1;15] 025 [0.4;16] 081  [1.1;0.9]
T 019 1,31 0,46 1,9 1,09 2,4
ints E 403 435 - - 3,47 424
SIS 0,02 [0.2;3.9] ; ; 013  [0.5;3.9]
douloureux T _191 3,38 - - 1,79 44

U =moyenne ; SD = écart-type ; *p-value issue du test de Student
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Douleur moyenne (QCD), qualité du sommeil (échelle type Likert de 0 a 10), fatigue (FSS) :

La douleur moyenne est améliorée par rapport a JO dans le groupe E en comparaison du
groupe T, de maniéere significative dés M3 avec -7,11% en moyenne sur I'item du QCD
correspondant (p=0,01). Ce résultat est retrouvé a M6 (-7,43%, p = 0,054) et jusqu’a M12 (-
8,76%, p = 0,02). Concernant la qualité du sommeil, on trouve une amélioration significative
a M6 du groupe E par rapport au groupe T (+72,3%, p = 0,04).

Nous n’avons pas retrouvé de différence au niveau du score de sévérité de fatigue (FSS).

Les résultats sont résumés dans le Tableau 7.

Tableau 7 : Analyse de la douleur moyenne, de la qualité du sommeil et de Ia
fatigue entre JO et les autres temps

%l SD p-value* 1IC95%
E 711 2,96
J0-m3 0,01 [2.80; 24.2]
loup  ---cceeeeeeceen- T 4n 452
i o-ms - A 3,08 0,054 [-0.19 ; 24.5]
moyenne - T 4,75 548 ) -0.19; 24.
(QCD) oo
E  -876 3,26
J0-M12 0,02 [2.61; 32.6]
T 888 7,09
E 336 17,5
J0-m3 0,86 [-55.7 ; 47.2]
Qualité T 2953 Lo
du E 723 31,2
. J0-M6 0,04 [-141.1; -0.9]
sommeil T 124 56
(Likert) E 48,6 27,4
J0-M12 0,69 [-89.5 ; 60.3]
T 340 24,4
E 0,87 7,52
J0-m3 0,62 [-14.5 ; 24.1]
___________________ T 567 05
Fatigue E 4,63 6,60
J0-M6 0,48 24.1;11.5
(s M Taes  eos o0 b2ALALSL
E -1,95 6,50
J0-M12 0,63 [-14.2 ; 23.1]
T 2,49 6,70

*p-value issue du test de Student ; %u = pourcentage moyen de variation ; SD = écart-type

3.4.4 Evaluation des symptdmes avant/aprés les activités

On constate dans le groupe E une amélioration trés significative de la douleur, de la fatigue et

de I’humeur apres chaque séance d’APA, et ce dés le premier mois d’intervention.

19



Cette amélioration est constante a tous les temps d’évaluation (p < 0,05) (Tableau 8)

Tableau 8 : Analyse des symptoémes* avant/apres les activités (groupe E seulement)

71 SD p-value? 1IC95%
Avant 6,41 1,85
Douleur van ’ ‘ <0,0001  [0,29 ; 0,90]
. Apres 58 212
Avant 6,62 1,95
M1 Fatigue van ’ ’ <0,0001  [0,40; 1,05]
. PApres 58 225
Humeur Avant 4,35 267 0,000 [0,86;1,67]
Apres 3,08 2,58
Avant 6,93 1,95
Douleur van <0,0001 [0,41;1,12]
e pres 616 199 SO B
M2 Fatigue Avant 7,05 209 00001 [0,54;1,29]
o PApres 613 208
Avant 4,93 2,77
Humeur van ’ ’ <0,0001 [0,75; 1,64]
Apres 3,36 2,61
Avant 6,65 2,20
Douleur van ’ ’ 0,0005  [0,35;1,29]
. PApres 582 . 2,28
Avant 6,67 2,33
M3 Fatigue van 0,001  [0,33;1,34]
o Apres 583 251
Avant 4,19 2,53
Humeur van ’ ‘ <0,0001  [0,88;1,93]
Apres 2,78 2,46
Avant 6,34 1,97
Douleur van 0,04 [0,01 ; 0,96]
. Apres 58 21
Avant 6,90 2,12
M4 Fatigue van ’ ’ 0,01 [0,16 ; 1,22]
. PApres 620 235
Avant 4,70 2,70
Humeur van ’ ’ 0,0005  [0,50;1,76]
Apres 3,57 2,70
Avant 5,81 1,89
Douleur van ’ ’ 0,0001  [0,50; 1,50]
o PApres 480 %6
Avant 6,41 2,03
M5 Fatigue van 0,001  [0,33;1,41]
o Apres 553 212
Avant 3,60 2,58
Humeur van ’ ’ 0,02 [0,08 ; 1,36]
Apres 2,87 2,37
Avant 6,72 1,03
Douleur van <0,0001 [0,83;1,97]
. Apres 532 206
Avant 7,09 1,78
M6 Fatigue van ’ ‘ <0,0001 [0,74;1,88]
o PApres 578 218
Avant 4,62 2,99
Humeur van 0,002  [0,347;2,17]
Apres 3,30 2,95

*échelle type Likert de O a 10, 10 étant le pire état possible
Ip-value issue du test de Student



3.4.5 Podométrie

L'analyse retrouve un nombre de pas journalier moyen sur 8 jours significativement plus
important dans le groupe E que le groupe T a M3 (p = 0,01).

Entre JO et M3, le groupe E gagne 1736 pas journaliers en moyenne, alors que le groupe T en
perd 129 en moyenne, cette différence est tres significative avec un p < 0,0001.

Entre JO et M12, il persiste une amélioration significative du groupe E par rapport au groupe

T avec +690 pas en moyenne contre -495 pour le groupe T (p = 0,006) (Tableau 9).

Tableau 9 : Analyse de la podométrie

7] SD p-value* 1C95%
E 4317 2007,3
JO 0,88 [-946,8 ; 817,8]
e 38 1986
E 5896 2729,6
M3 0,01 [290,6 ; 2575,1]
8463 2000,
E 4999 2257
M12 0,19 [-356,7 ; 1744,8]
T 4305 2011,9
E + 1736 2180,6
JO-M3 <0,0001 [968,8 ; 2763,5]
7129 1568, 7
E + 690 1950,2
JO-M12 0,006 [336,5; 2035,1]
T - 495 1416,5

*p-value issue du test de Student ; u = moyenne ; SD = écart-type

3.4.6 Parametres physiques

Endurance (Shuttle Walking Test [Annexe 7]) :

Aucun patient n’a atteint le seuil SV2 et la VO2max, on parlera donc plutot de valeurs au « pic »
(VOgzpic) que de valeurs maximales. Un certain nombre de sujets n’a pas atteint le SV1 (23,7%
aJo, dont 36,8% de patients E et 63,1% de patients T, 19,7% a M3 dont 50% T et 50% E, 16,1%
a M12 dont 20% T et 80% E), le test ayant été arrété a cause de douleurs ou d’essoufflement
principalement.

On retrouve une différence statistiquement significative au niveau de la VO2/kgsv1 a M3 (UE =
-2,3,uT=0,61, p=0,04) etde lafréquence cardiaque au pica M3 (UE=-7,94, uT=5,5,p
=0,03), en faveur du groupe T. ll existe également de fortes tendances a M3 toujours en faveur

du groupe T, au niveau de la VO2sv1 (p = 0,08), de la vitesse au pic (p = 0,09) et de la VOgpic et
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VO,/kgpic (p = 0,06 et 0,056 respectivement). Aucune différence n’a été retrouvée sur

I’évolution JO-M12 (Tableau 10).

Tableau 10 : Analyse des données d'endurance recueillies par Shuttle Walking Test

JO M3 M12 JO-M3 JO-M12
1] 1] SD  p-value* 1] SD  p-value*

. E 6,01 5,92 601 | -0,72 2,49 0,28 1,67

Vitesse 0,32 0,75
(km/h) T 584 6,05 577 | -0,03 1,45 0,03 0,64
fc B 1315 123,4 126,3 | -8,13 23,5 1,1 229

S 0,12 0,81
Vv (opm) T 126,8 132,9 125 4,18 19,5 0,65 17,4
E 1443,7 12982 15489 | -109,5 280 5,5 3662

1 VO, 0,08 0,66
(ml/min) T 1392,5 1390,9 1388.8 | 47,8 263,5 42,2 2898
E 221 19,9 22,9 2,3 461 0,00 5,45

VO./kg 0,04 0,82
(ml/min/kg) T 20,4 20,9 20,5 061 3,87 0,57 3,76
. E 664 6,52 6,50 | -0,05 1,03 0,09 1,01

Vitesse 0,09 0,14
(km/h) T 6,18 6,69 6,58 0,42 1,18 0,32 1,07
fc B 1465 136,8 140,4 | -7,94 22,3 4,43 22,2

P 0,03 0,23
| (opm) T 1391 146,8 146,8 5,5 19,6 1,65 23,3
E 17382 1526  1754,5 | -186,4 360,2 50,8 369

C VO, 0,06 0,84
(ml/min) T 1542 1616,4 16989 | 24,7 399,4 98,5 355,7
E 257 22,7 257 | -2,69 4,99 0,26 6,38

VO./kg 0,056 0,95
(ml/minkg) T 22,6 24,3 24,9 1,29 7,14 1,30 6,59

*p-value issue du test de Mann-Whitney ; FC = fréquence cardiaque ; VO, = consommation d’oxygéne ;
U =moyenne ; SD = écart-type

Evaluation physique (Tableau 11) :

Au niveau de la force, I'analyse a montré une tendance a I'amélioration du groupe E par
rapport au groupe T entre JO et M3 sur le Arm Curl Test gauche (p = 0,07), et le Chair Stand
entre JO-M12 (p = 0,18). On retrouve une tendance inverse entre J0-M12 avec diminution du

Handgrip droit dans les deux groupes, de fagon plus importante dans le groupe E (p = 0,09).

Au niveau de la souplesse, nous avons retrouvé une amélioration significative du Laségue actif
dans le groupe E entre J0-M3 des deux c6tés (p = 0,03 a droite et p = 0,04 a gauche), avec une
tendance qui persiste entre J0-M12 a gauche (p = 0,10). Le Chair Sit and Reach semble avoir
tendance a s’"améliorer dans le groupe E a gauche entre JO-M3 (p = 0,18) et a droite entre JO-
M12 (p = 0,10). Le Back Scratch droit est amélioré chez le groupe T entre J0-M3 alors qu’il se
dégrade dans le groupe E (p = 0,03), cette différence ne s’observe plus a M12 ou les deux

groupes se dégradent.
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La coordination (Up and Go) a tendance a s’améliorer de maniére plus significative dans le

groupe E que dans le groupe T entre JO-M12 (p = 0,14).

Tableau 11 : Analyse de I’évolution des paramétres physiques aux différents temps
d’évaluation

J0-m3 J0-M12
u% SD  p-value* 1C95% u% SD  p-value* 1C95%
FORCE
E 0,76 68,7 9,38 27,7
Handgrip G 0,27 [-15.2 ; 53.1] 0,45 [-11.6 ; 25.6]
T 19,7 786 -2,43 46,9
E 1,45 69,2 -18,7 274
Handgrip D 0,29 [-13.8; 45.1] 0,09 [-2.7 ;32.9]
T 171 56,5 -3,65 44,3
E 358 54,2 37,1 53,2
Chair Stand 0,78 [-21.7 ; 58.9] 0,18 [-12.2 ; 115.9]
T 54,4 1099 89  156,6
E 53,3 90,5 54,1 65,6
D TS 0,07 [-63.7 ; 3.3] 0,59 [-43.5 ; 25.1]
G T 231 4938 449 738
E 494 844 419 57,3
D TS 024  [-53.7;14.0] 0,88 [-32.3;27.9]
D T 296 57,7 39,7 64,2
SOUPLESSE
ir Si E -425 97,8 93,0 3181
CLElI7Ei3EN 018  [-19.3:97.2] 062  [-320.8;194.4]
ReachTestG T .35 1335 -156,2 644,3
ir Si E -30,8 128,8 -89,7 159,0
CLElI7Ei3ENL 030  [-28.0:89.2] 010  [-11.9;133.9]
ReachTestD T .022 1103 -28,7 1248
E -53,2 127,5 41,2 109,1
LR SR 008  [-7.2;107.7] 016  [-145.4;21.9]
G T -2,88 105,8 -102,8 209,2
E -266 137,2 54,9 856
R <R 0,03  [7.6;169.7] 0,69 [-72.3 ; 48.4]
D T 62,1 1936 66,9 143,9
: # E 130 52,8 20,8 57,5
sl 0,04  [45.5;-0.4] 0,10 [-44.8 ; 4.6]
G T 991 216 071 28,8
: # E 890 37,1 9,28 32,2
sl 0,03  [36.7;-1.8] 0,73 [-19.2 ; 13.6]
D T -103 265 6,45 30,4
E 157 445 250 93,8
Doigts-sol 0,87 [-12.3;14.3] 0,95 [-73.5;77.9]
T 259 464 27,3 92,6
E -52,5 79,9 74,5 415
Talon-fesse 034  [-27.8;77.2] 0,62 [-20.6 ; 33.7]
T -27,8 67,5 67,5 41,4
COORDINATION
E -161 16,0 20,5 15,4
Up and Go 0,21 [-3.3;14.2] 0,14 [-2.1;18.9]
T -10,6 206 12,1 26,5

% = pourcentage moyen de variation ; SD = écart-type ; *p-value issue du test de Student
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Le poids, la masse grasse et la tension artérielle systolique semblent avoir tendance a diminuer
dans le groupe E entre J0-M3 (p = 0,14, p = 0,11 et p = 0,14 respectivement), sans maintien a
M12.

Tableau 11 : Analyse de I’évolution des paramétres physiques aux différents temps
d’évaluation (suite)

J0-mM3 J0-M12
%l SD  p-value* 1C95% %l SD  p-value* 1C95%
MESURES ANTHROPOMETRIQUES

E -034 3,22 1,4 61

Poids 0,14 [-0.4;3.2] 0,65 [-4.1;2.6]
T 1,03 4,73 064 7,3
E -071 1,34 1,1 6,7

Tour de taille 0,34 [-29.7; 83.1] 0,64 [-2.9; 4.6]
T 259 278 02 7,9
E 015 0,8 092 64

WXL 0,89 [-2.6;2.9] 0,9 [-3.4;3.1]
hanches T 0,33 1,1 0,72 6,3
E -3,77 87 564 20,0

Masse grasse 0,11 [-0.9; 8.9] 0,43 [-13.1;5.7]
T 023 12,7 1,94 17,5
E 1,54 36 0,49 5,36

e 0,25 [-0.7 ; 2.6] 0,8 [-2.0 ; 2.6]
musculaire T 2,50 3,7 0,78 3,75
- E -303 31 11,5 9,2

TR el 028  [-3.7;12.5] 032  [-47.3;139.4]

viscérale T 133 25 57,6 44,8
E 045 65 2,16 85

IMC 0,87 [-2.5;2.9] 0,28 [-6.3;1.9]
T 067 51 0,02 75

AUTRES MESURES
E -688 256 2,92 342
Peak Flow 0,96 [-11.9; 12.5] 0,58 [-13.0; 22.9]

T -661 265 7,89 37,6
E -650 9,0 3,39 10,5

TAS 0,14 [-1.7; 11.4] 0,72 [-6.8;4.7]
T -167 142 4,4 11,9
E 220 13,7 2,83 15,1

TAD 0,43 [-10.9; 4.8] 0,54 [-5.3;9.8]
T -088 139 0,56 13,7

% = pourcentage moyen de variation ; SD = écart-type ; *p-value issue du test de Student

3.4.7 Parameétres psychiques

L’analyse a des auto-questionnaires a permis de constater certaines tendances entre JO et les
autres temps, comparativement au groupe T. Au niveau du sentiment d’efficacité personnelle
(FC-CPSES) du groupe E qui semble s’améliorer a M12 (p = 0,11), on note aussi une diminution
du score de dépression a M6 (HAD) dans le groupe E (p = 0,19), et une amélioration du stress
percu (PSS-10) toujours dans le groupe E dés M6 (p = 0,16) et a M12 (p = 0,09). Il semblerait
aussi que le groupe E utilise plus le mode de pensée opératoire (EOT) que le groupe T entre JO

et M12 (p = 0,18).
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Nous n’avons pas retrouvé de différence sur les autres auto-questionnaires (Tableau 12).

Tableau 12 : Analyse de I'évolution des scores psychiques dans le temps

%l SD p-value* 1C95%
. b epe eez E 2,49 4,48 .
Sentiment d efflcaaltle J0-M3 T 316 528 0,92 [-13.1; 14.4]
p(e;zog::Esj J0-M12 £ >91 >44 0,11 [-25.1;2.6]
: i T -5,33 4,19 ’ s
E -4,00 2,92
JO-M3 ! ! 0,62 -7.7;12.6
Lieu de contréle (IPC) T -1,53 4,20 [ ]
« Internalité » E 0,97 3,30 ]
______________________________ M2 e asy 00 Heesa@l
; z J0-M3 E 43,2 428 0,61 [-112.9; 67.0]
Lieu de controle (IPC) T 20,2 16,8 N .9, 67.
« Autres tout
) E 14,1 13,2
puissants » JO-M12 0,88 [-115.6; 69.7]
S 11 e
JO-M3 E 17,7 18,1 0,80 [-45.9; 35.8]
Lieu de controle (IPC) T 12,7 9,50
« Chance » E 15,2 13,3
JO-M12 0,75 [-41.1;30.1]
T 9,7 11,2
E 5,06 5,65 .
JO-M3 T 8,49 5,80 0,67 [-12.7; 19.6]
Anxiété E -2,80 6,77 .
(HAD) JO-M6 T 4,49 5,84 0,85 [-19.5; 16.2]
E 5,58 7,47 .
______________________________ M2 1 e 9sm 0% BBEIM4
E 8,62 10,3
JO-M3 ! ! 0,98 -25.4;25.1
T 8,42 7,29 ! [ ! ]
Dépression E -0,99 11,5
JO-M6 0,19 -10.4; 50.6
(HAD) T 19,08 10,8 ! [ ! ]
E 6,49 8,68
JO-M12 ! ! 0,21 -10.7 ;48.1
T 25,2 12,2 ! [ ! ]
E -1,40 3,87
Alexithymie JO-M3 0,80 [-11.5;9.0]
Lo
« DIF » _ , , :
______________________________ M2 T o o3ss 0B 1098
E 6,13 5,18
Alexithymie JO-M3 0,27 [-19.0; 5.4]
Loos
« DDF » _ , ’ _ .
______________________________ M2 v a3 3y 0B el
o E 3,21 19,2
Alexithymie JO-M3 T 4,30 166 0,79 [-7.2;9.4]
(TAS-20)
« EOT » _ E 7,08 17 _ .
JO-M12 T 139 176 0,18 [-14.2; 2 .8]
E 1,49 4,39 .
JO-M3 T 0,53 2098 0,85 [-11.4;9.48]
Kinésiophobie E 1,33 2,70 .
T J0-M6 T 040 381 0,71 [-10.9; 7.5]
E -1,48 2,73 .
J0-M12 T 0.06 316 0,71 [-6.7 ;9.8]
E -2,12 3,90 .
J0-M3 T 029 .65 0,69 [-7.5;11.2]
E -6,29 3,78
Stress percu J0-M6 0,16 [-3.1;17.7]
(PSS-10) T 1,03 3,57
J0-M12 E ->,64 4,20 0,09 [-1.8;21.0]
T 3,95 3,81

U = pourcentage moyen de variation ; SD = écart type ; *p-value issue du test de Student ; DIF = difficulté
d’identification des émotions ; DDF = difficulté a décrire les émotions ; EOT = pensée opératoire.
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3.4.8 Métabolisme cérébral (TEP-TDM au 18FDG)

L'analyse voxel-a-voxel des images des TEP-TDM cérébrales au 18FDG réalisées a JO et M6
retrouve une amélioration du métabolisme du cortex moteur primaire gauche et du cervelet
controlatéral dans le temps, dans le groupe E par rapport au groupe T (p<0.005, aprés
ajustement sur I'age, le sexe, et la latéralité manuelle). Cette amélioration est corrélée avec

I’amélioration du PGIC a M12 (Figure 2).

Figure 2 : zones d’amélioration du métabolisme cérébral dans le groupe E (image fournie par le Pr Eric

GUED)).

3.4.9 Analyse biologique

L'analyse des prélévements biologiques n’est que partielle, en effet par manque de temps et
de financements, seul un certain nombre de prélevements a JO a pu étre traité. Il n’a pas été
retrouvé de différence entre les deux groupes sur les prélevements analysés a JO.

Cependant, il a pu étre mis en évidence trois sous-groupes (indépendamment du groupe de

randomisation) correspondant a des profils cytokiniques différents.
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3.4.10 Analyse médico-économique

L’analyse médico-économique préliminaire issue du travail de thése réalisé par les Drs Bertin-
Maghit L. et Pocris M., a montré un bénéfice du programme sur le plan de la précarité socio-
professionnelle avec une réinsertion professionnelle dans le groupe E par rapport au groupe
T entre JO et M12, y compris aprés une longue période d’arrét de travail.

Le colt annuel de I'intervention s’éléve a 420€ par patient. Le colt moyen annuel des patients

inclus suivis au CETD a été calculé a 3521€ pour le groupe E et 2252€ pour le groupe T.

4. DISCUSSION

4.1 Interprétation des résultats

Concernant les caractéristiques de I’échantillon a JO, les deux groupes étaient homogénes sur

I’'ensemble des paramétres, assurant la comparabilité initiale des groupes.

Une perte de plus de 8 points sur le QIF peut étre considérée comme faisant une différence
significative si I'on se référe a I'étude de Wang et al parue dans le British Medical Journal (BMJ)
en 2018 (35).

Au temps d’évaluation principal a M6, le groupe E avait en moyenne perdu 8,61 points par
rapport au QIF de JO, contre 1,44 points pour le groupe T. Cette différence, significative (p =
0,05), rend notre étude positive : le programme d’APA Fibromyactiv est efficace sur la qualité
de vie spécifique des patients atteints de fibromyalgie. On retrouve cette amélioration
significative dés M3 : 12 semaines de ce programme d’APA trihebdomadaire sont efficaces sur
la qualité de vie. La tendance retrouvée a M12 6 mois aprés I'arrét de I'encadrement, avec
une perte de plus de 7 points dans le groupe E par rapport a JO, indique un bénéfice a long
terme, lié a une probable autonomisation des patients dans une pratique d’APA.

Ces résultats sont confortés par des résultats similaires concernant la qualité de vie liée a la
santé (évaluée par le questionnaire global SF-36), montrant une amélioration significative du
groupe E par rapport au groupe T sur les capacités physiques ressentie par les patients, la vie

sociale et la santé mentale a M12, a distance de l'intervention. Ces résultats montrant une
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amélioration de la qualité de vie globale et spécifique satisfont les recommandations de

EULAR (28).

Un résultat majeur de I'étude concerne I'analyse du PGIC. : les patients du groupe E se sentent
significativement améliorés, contrairement au groupe T qui ne voit pas vraiment de
différence. Cette amélioration percue par le groupe E, cohérente avec les évaluations de
qualité de vie, persiste méme a distance de 'intervention (M12). De surcroit, le PGIC est un
score reconnu comme tres pertinent pour I|'évaluation de [l'efficacité de programmes
concernant la fibromyalgie (36,37), plusieurs articles suggérent méme d’utiliser ce score

comme critére de jugement principal dans les essais cliniques futurs (38).

Les scores diagnostiques de la maladie (WPI et SSS) et le nombre de points douloureux sont
tous trois significativement améliorés a M3, le WPI et les points douloureux gardent une
tendance a I'amélioration jusqu’a M12, ce qui montre une réelle efficacité du programme sur
I'expression et la sévérité clinique de la maladie a court et moyen terme. Dans le
prolongement de ces résultats, 'amélioration dans le groupe E par rapport au groupe T de la
douleur moyenne (QCD) a tous les temps d’évaluation ainsi que de la qualité du sommeil entre
JO et M6, montre une réelle efficacité sur les symptomes principaux de la maladie qui

diminuent en nombre et en intensité.

Dans I’analyse du groupe E, notre intervention a aussi montré un bénéfice en post-séance
immeédiat de I’APA sur la douleur, la fatigue et I’humeur dés le premier mois, et tout au long
de I'encadrement. Cette amélioration instantanée peut étre trés utile pour la motivation des

patients grace au principe de « neurofeedback » avant/aprés chaque séance d’APA.

Autre résultat trés significatif, en plus de ce bénéfice symptomatique immédiat, nous avons
pu mettre en évidence un bénéfice a long terme avec une augmentation de I'activité
guotidienne dés M3 dans le groupe E, mais surtout a distance de I'encadrement avec +690
pas en moyenne dans le groupe E a M12 par rapport a JO, contre -495 pas dans le groupe T.
Grace a cet encadrement de quelques mois, les patients du groupe E ont pu changer leurs
habitudes quotidiennes et adopter un mode de vie plus actif de facon durable. Les patients du

groupe T quant a eux, ont diminué leur activité physique quotidienne au fil du temps.
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L'augmentation de I’AP quotidienne est capitale, en effet I'étude de Lee et al parue dans le
JAMA 2019 (39) a retrouvé que par rapport a une activité moyenne de 2700 pas par jour,
augmenter son activité a 4400 pas par jour diminuait la mortalité toute cause de 41%. Cette
diminution de la mortalité se poursuit plus [égérement quand on augmente le nombre de pas,
avec apparition d’un plateau autour de 7500 pas par jour.

Le recours a la podométrie est un élément facile a mettre en place, a l'instar des évaluations
pré/post-séance, et pourrait également constituer un outil motivationnel basé sur le
« neurofeedback ». Cet outil pourrait en outre, si nos analyses multivariées le confirment, se
révéler étre un marqueur pronostic d’intérét, permettant d’évaluer et de guider le patient au
mieux dans le parcours thérapeutique multimodal.

L’analyse des Shuttle Walking Tests a montré des résultats étonnants, avec une amélioration
a M3 du groupe T. Cette amélioration n’a pas été maintenue jusqu’a M12. Ce résultat pourrait
étre expliqué par une pratique d’AP aérobie non encadrée et en autonomie par les patients
du groupe T, qui ont pu étre motivés par leur participation a I'’étude. Cependant, cette
amélioration peut étre critiquée, elle n’est que de 2,4% sur la VO, a M3 (de 20,4 a 20,9
mL/min/kg), ce qui ne peut étre considéré comme une amélioration de performance
significative. Dans le méme sens, aucun des patients, groupes E et T confondus, n’a atteint le
seuil SV2 et la fréquence cardiaque maximale théorique était bien au-dessus de la fréquence
maximale atteinte pendant les tests. L'ensemble des patients inclus présente des
caractéristiques physiologiques bien en deca de la normale. La fibromyalgie est bien
pourvoyeuse de déconditionnement physique majeur. L’absence d’effet du programme sur
les capacités cardio-vasculaires du groupe E peut étre expliquée par une intensité des APA en
dessous du seuil nécessaire pour favoriser une amélioration de ces parameétres (sous le seuil
SV1, ou seuil ventilatoire aérobie). L'objectif était focalisé sur I'acquisition d’habitudes de vie
actives en autonomie avec une régularité de pratique d’APA aérobies de faible a moyenne
intensité, plutét que sur les performances d’intensité et d’endurance.

Les résultats de I’évaluation physique sont hétérogénes. lls sont a interpréter avec précaution
devant la grande dispersion des données pour la plupart des variables. Cette dispersion
pourrait s’expliquer par la multiplicité des examinateurs qui ont pratiqué ces mesures en

aveugle sur les quatre années de I'étude, de maniére probablement légérement différente.

29



Les tendances retrouvées sur les scores psychiques appuient les résultats des scores de qualité
de vie, avec une amélioration de la dépression, du stress percu et du sentiment d’efficacité
personnelle sont en adéquation avec ceux des scores de qualité de vie ainsi que 'amélioration
des scores diagnostiques et de la douleur moyenne. Ces résultats sont logiques, ces

parameétres jouant un réle important dans la douleur chronique (40).

L’analyse fonctionnelle cérébrale par TEP-TDM a mis en évidence un effet du programme sur
le métabolisme du systéme nerveux central du groupe E par rapport au groupe T, avec une
amélioration du fonctionnement d’aires cérébrales en rapport avec la motricité, I'équilibre et
la coordination. Ce résultat montre que malgré I'amélioration de certains paramétres
physiques dans le groupe T, toujours possiblement liée a la pratique d’AP en autonomie, seul
notre programme d’APA régulier et modéré permet une amélioration concréte des patients,
avec des modifications durables et quantifiables directement au niveau du métabolisme
cérébral. Cela conforte aussi I'importance des aires motrices cérébrales, (stimulées en rTMS
dans cette indication), mais aussi cérébelleuses dans la régulation des symptémes de la
fibromyalgie. Paradoxalement, I'amélioration du métabolisme cérébral n’a pas été retrouvé
dans les aires impliquées dans gestion de la douleur, de la sensorialité, du sommeil, bien que
les améliorations percues par les patients concernent ces éléments et peu les éléments de

fonctionnement moteur....

Concernant I'analyse médico-économique, le colt plus faible des patients du groupe T peut
s’expliquer en partie par le fait que les activités physiques pratiquées en autonomie par ce
groupe n’ont pas été incluses car non quantifiable, alors qu’elles ont été prises en compte
pour le groupe E. Ces colts calculés par patient restent bien plus faibles dés JO que ceux
évoqués dans d’autres études nationales et internationales, allant de 5500 a 10000€ (15,16).
Ainsi, un suivi des patients en centre dédié permettrait une réduction importante des co(ts
de la maladie. De plus, le retour au travail du groupe E par rapport au groupe T montre qu’avec
une prise en charge adaptée, les patients sont volontaires pour se réinsérer
professionnellement. Le co(it de ce programme d’APA reste dérisoire pour des bénéfices a la

fois cliniques, en termes de qualité de vie et médico-économique.

Des analyses restent a effectuer sur le plan médico-économique et biologique.
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4.2. Forces

Les APA ont été globalement tres bien tolérées, le taux de participation a été de 62% sur les 4
premiers mois (sans tenir compte des derniers mois d’été ou les patients étaient moins
présents et ol la participation a été légérement diminuée, ramenant la participation globale
a 54%). Aucun évenement indésirable n’a été déclaré.

Cette étude rassemble une équipe pluri-professionnelle travaillant en interdisciplinarité
associant algologue, médecin du sport, infirmieres, psychologue, kinésithérapeute,
éducateurs sportifs, chercheur de I'institut des sciences du mouvement, médecins biologistes,
neuroradiologues, méthodologistes et économistes en santé. Au total, 50 encadrants ont été
formés. Cette interdisciplinarité est inédite et ce programme est innovant, grace a
I'adaptation individuelle de I’APA sur le TMS propre a chaque patient, luttant contre les
mécanismes d’évitement et la kinésiophobie, et au maintien de la motivation par la surprise
de chaque séance et la multiplicité des APA accessibles.

A notre connaissance, aucune étude n’a analysé I'effet d’un tel programme sur le métabolisme
cérébral et n’a associé autant de champs d’évaluation.

Les revues de la littérature Cochrane sur l'activité physique dans la fibromyalgie (8,32),
reprochent aux études d’étre souvent trop courtes (6 a 24 semaines), avec un nombre de
sujets trop faible, de nombreuses sorties d’étude et des pratiques inhomogénes et mal
codifiées. Notre étude comprend un nombre de sorties d’étude particulierement faible de
16% (sorties et perdus de vue), comparativement aux 30% rapportés dans la revue. L’étude
suit une méthodologie rigoureuse, avec un nombre de sujets inclus important et un suivi long,
supérieurs a la majorité des études dans ce domaine.

Une force majeure de notre étude est la mise en place d’un protocole d’APA précis et
reproductible, basé sur la grille de reproductibilité de I’ARS (aide a la conception et a la
description d’une intervention en vue de la rendre transférable).

Par ailleurs, les activités physiques a faible co(it proposées en aval des 6 mois d’intervention
permettent de s’affranchir du frein financier et de palier a I'absence de prise en charge de
I’APA dans cette indication, puisque la loi « sport sur ordonnance » mise en application en
Mars 2017 ne concerne que les ALD.

Enfin, le placement des patients dans une position proactive sur leur prise en charge se met

en opposition avec les traitements médicamenteux passifs auxquels ils sont souvent habitués.
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Cette participation active favorise 'adhésion et a la pérennisation des résultats obtenus grace
a I'amélioration du sentiment d’efficacité personnelle.

L’'encadrement permet de montrer a ces patients douloureux chroniques et déconditionnés
physiquement, par I'expérience vécue, qu’il est possible pour eux de pratiquer une AP
bénéfique en adaptant l'intensité et les types d’activités, afin d’éviter les répercussions
douloureuses. L'adaptation, la variété des APA et la dynamique de groupe permettent de
maximiser la tolérance et d’entretenir la motivation. Cette ré-autonomisation est a la base de
la réadaptation sociale et a permis un retour au travail du groupe E.

En somme, ce programme répond a plusieurs recommandations émises dans le rapport de

I"INSERM 2020 (6) :
® Favoriser un accompagnement multimodal et interdisciplinaire des patients,

® Prendre en compte I'ensemble des symptomes de la fibromyalgie et pas seulement la

douleur,
® Permettre une remise en mouvement précoce des patients via des APA,
® Améliorer la formation des professionnels,

® Au niveau de la recherche : évaluer I'impact socio-économique de la fibromyalgie,

définir des protocoles d’APA pour la fibromyalgie.

4.3 Limites

Certains biais peuvent étre mis en évidence dans notre étude. Premiérement, un biais de
représentativité lié au simple fait que tous les patients (groupe E et T) sont suivis au CETD et
bénéficient donc déja d’un suivi spécialisé multimodal en centre dédié. En effet, ils ont tous
participé a des séances d’éducation thérapeutique sur la gestion de la douleur chronique en
amont de lintervention, rendant notre échantillon peu représentatif de la population
générale de patients fibromyalgiques. Or, une étude récente a montré une efficacité sur la
gualité de vie et I'intensité de la douleur d’une telle éducation thérapeutique chez les patients
atteints de douleur chronique (41).

Secondairement, un biais de sélection a pu étre induit par 'inclusion de patients résidant

uniguement a Marseille a partir de la deuxieme session d’intervention. En effet, nous avons
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pu constater que certains patients du groupe E vivant en dehors de Marseille s’étaient épuisés
lors de la premiére session a cause des allers et retours a Marseille trois fois par semaine.
Ensuite, comme dit plus haut, un biais de mesure a pu étre induit devant la multiplicité des
examinateurs ayant recueilli les mesures physiques.

D’autre part, la participation a I’étude du groupe T a pu les motiver a pratiquer une AP en
autonomie, apreés la signature du consentement évoquant I'efficacité de I’AP sur leur maladie.
Cette motivation a pu réduire I'écart d’amélioration avec le groupe E. De ce fait, et comme
c’est le cas dans toute étude clinique ou I'intervention est non médicamenteuse, les témoins
ne sont pas de « vrais » témoins, il n’existe pas de placebo car il est impossible d’empécher et
de controler I'AP pratiquée par le groupe T.

Un autre point ayant pu biaiser les résultats est I'utilisation de nombreux auto-questionnaires,
qui ont pu provoquer une lassitude et des réponses moins rigoureuses au fil des évaluations.
Des difficultés ont été rencontrées dans la recherche de financements, liées au manque
d’intérét des financeurs pour cette pathologie encore mal considérée, dont la gravité et le
handicap restent invisible pour la plupart (12). Depuis la fin de I'étude, nous sommes
malheureusement dans l'incapacité de poursuivre le programme d’APA et rencontrons des

retards d’analyse biologique, par manque de moyens financiers.

4.4 Valorisation de I’étude

L’étude Fibromy’activ a déja fait 'objet de 3 théses de médecine générale (Dr ZERDAB
Alexandre prix de thése 2016, Dr ROUVIERE Anne-Sophie 2017, et Dr BERTIN-MAGHIT Léa/Dr
POCRIS Martin juin 2020) (33,42). Un article issu de la thése du Dr ZERDAB a été publié dans
« Douleur » (43). Le programme a recu le prix « Jeune chercheur Casden / Fondation de
I’avenir » en 2017.

Elle a également fait I'objet de plusieurs présentations orales lors de congrées nationaux et
internationaux en 2017 et 2018, ainsi que d’un poster au congrés de la Société Francaise

d’Evaluation et de Traitement de la Douleur (SFETD) en 20109.

33



4.5 Perspectives

La poursuite et la finalisation des analyses biologiques sont attendues et nous espérons
mettre en évidence une évolution des profils cytokiniques au cours du temps, et peut étre
retrouver dans des analyses plus complexes en comparant avec d’autres pathologies en bio-
banque, d’éventuels marqueurs biologiques qui pourraient étre utilisés dans le diagnostic, le
pronostic ou le suivi de la pathologie. De plus, la constitution de la bio-banque de cellules et
plasma comprenant tous les prélévements réalisés a JO M3 et M12, permettra de réaliser des
analyses a posteriori en fonction de I'évolution de la recherche.

L'analyse médico-économique reste a finaliser, en effet le travail de thése qui lui a été
consacré a été perturbé par la crise de la COVID-19 et comportait des données partielles.
Des analyses multivariées et en « machine learning » (en collaboration avec le Pr Marius
LINGURARU, Washington) seront aussi pratiquées pour tenter d’expliquer la variable du QIF
par des variables explicatives identifiées lors de I'analyse univariée réalisée pour cette thése
(PGIC, podométrie...).

Un suivi des patients a M24, M36 et M48 est en cours de recueil et I'analyse de ces données
sera tres intéressante pour attester de I'effet a tres long terme de notre intervention.

Cette étude a permis de développer une stratégie centrée sur le patient et en faveur d’une
population douloureuse chronique et sédentaire, pour laquelle les conseils habituels de
pratique ne suffisent pas et la pratique en autonomie ou en club est souvent vouée a I'échec
car inadaptée. La diffusion de cette stratégie par la rédaction d’un guide de bonnes pratiques
destiné aux trois acteurs de la prise en charge (soignants, soignés, sportifs) pourrait aider a
simplifier le parcours semé d’embuches des patients fibromyalgiques, en améliorant les
connaissances des professionnels et en facilitant I'accés a des programmes adaptés.

Dans le méme sens, la Stratégie Nationale Sport Santé 2019-2024 (44), co-pilotée par le
ministere des sports et le ministére des solidarités et de la santé, devrait permettre de
proposer des solutions afin de déployer I’APA dans des conditions accessibles et avec un
encadrement compétent. La prise en charge non médicamenteuse précoce par des APA
permettrait de limiter le recours au systéme de soins, les thérapeutiques médicamenteuses
et les escalades thérapeutiques, souvent moyennement efficaces et pourvoyeuses d’effets

indésirables.
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5. CONCLUSION

La fibromyalgie représente un véritable enjeu sanitaire, social et économique. Les patients qui
en souffrent sont souvent incompris voire maltraités, avec une errance médicale longue,
durant laquelle on observe une consommation médicamenteuse aussi forte que vaine, un
recours au systéme de soins conséquent et une désinsertion professionnelle, les menant a la
précarité sociale.

Fibromyactiv a montré, outre sa faisabilité et sa reproductibilité, une efficacité autant
immédiate qu’a distance sur de multiples parameétres. La qualité de vie (globale et spécifique),
la perception d'amélioration du patient, les marqueurs de la pathologie (polyalgie et autres
symptomes), la qualité du sommeil, la santé mentale et I'activité physique quotidienne
s'améliorent significativement. Ces résultats sont corrélés avec le constat de modifications
fonctionnelles cérébrales. Cette étude a répondu a la principale question posée : un
programme d'APA réguliéres, encadrées, variées, en aérobie et de faible a moyenne intensité
pendant 6 mois, est plus efficace sur la qualité de vie spécifique des patients fibromyalgiques
gue de simples conseils oraux ou écrits, sans encadrement physique.

Le volet d'analyse médico-économique a également pu montrer que cette thérapeutique non
médicamenteuse pourrait avoir des conséquences sociales et économiques majeures a
I’échelle du patient et de la société, avec notamment une aide a la réinsertion professionnelle,
pour un co(t d’intervention dérisoire. Notre recherche prouve que la pratique d'APA
fonctionne lorsqu'il y a un encadrement adapté, accessible et qu’il n'y a pas de frein financier.
Les analyses biologiques sont en cours, et la poursuite d'analyses statistiques multivariées et
via « machine learning » tentera de déterminer des facteurs prédictifs voire diagnostics de la
maladie. A notre connaissance, aucune autre étude ne comporte l'ensemble de ces
évaluations. Cela ouvre la voie a de plus amples recherches dans le domaine, notamment via
la bio-banque et I'imagerie fonctionnelle.

Notre recherche évite les principales critiques décrites dans les revues Cochrane sur ce sujet
(design, durée, nombre de sujets, précision du contenu). Sa méthodologie reste parmi les plus
robustes dans les limites du champ des interventions non médicamenteuses (placebo et
double aveugle impossibles, groupe témoin imparfait). La mise en place du programme suit
les recommandations thérapeutiques actuelles (EULAR 2017, INSERM 2020) et permet de les

préciser : il peut étre considéré comme un outil pratique.

35



Bien que la loi « sport sur ordonnance », entrée en vigueur le ler Mars 2017, ne concerne
pour le moment que les pathologies reconnues en ALD, le rapport INSERM 2020 conforté par
nos résultats, invitent le législateur a ouvrir son champ a cette pathologie. En effet I’APA est
la thérapeutique principale de la fibromyalgie, et aucun médicament ne posseéde d'AMM en
France dans cette indication. Un point majeur permettant de passer outre le manque de
motivation reste lié a l'expérience vécue, permettant aux patients de s’emparer de la
thérapeutique, cessant ce cercle vicieux les entrainant jusqu’au déconditionnement total a la
fois physique, psychologique et social. La généralisation de ce type d’intervention est donc a
promouvoir. Cela semble devoir passer une évolution culturelle via la formation des acteurs
de la prise en charge et la recherche de financements, afin que cette maladie et ce traitement

soient reconnus et utilisés a bon escient.
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ANNEXES

Annexe 1 : Scores WPI et SSS

INDEX DES LOCALISATIONS DOULOUREUSES
Traduction francaise du Widespread pain index (WPI)

Notez le nombre de localisations douloureuses signalées par le patient au cours de la

semaine précédente.

Epaule gauche

Epaule droite

Bras gauche

Bras droit

Avant bras gauche

Avant bras droit

Hanche gauche (fesse et trochanter)
Hanche droite

Cuisse gauche

Cuisse droite

Oui o

Oui o

Oui o

Oui o

Ouio

Ouio

Oui o

Ouio

Oui o

Oui o

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Non O

Jambe gauche
Jambe droite
Machoire gauche
Machoire droite
Thorax
Abdomen

Rachis cervical
Rachis dorsal

Rachis lombaire

Ouio

Oui o

Ouio

Oui o

Oui o

Oui o

Ouio

Oui o

Ouio

Combien de localisations

douloureuses (0 a 19)

Non O
Non O
Non O
Non O
Non O
Non O
Non O
Non O

Non O

/19
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SCORE DE SEVERITE DES SYMPTOMES (SSS)

a. Intensité des symptomes

Fatigue

Sommeil non
réparateur

Symptémes
cognitifs

0 = aucun probléme

1 = probleme faible, léger
ou intermittent

2 = probléme modéré,
génant, souvent présent

3 = probléme sévere,
permanent, continu,
altérant la qualité de vie

b. Nombre de symptémes assSOCiés. Considérant les symptdmes somatiques en
général, indiquez si le patient a ressenti au cours de la semaine passée :

lal0=1

o douleur musculaire

0 pb mémoire, concentration

o faiblesse musculaire
O insomnie

O constipation

0 douleur thoracique
o vision floue

o sifflement respiratoire
O acouphénes

O aphtes buccaux

O yeux secs

O éruption cutanée

0 ecchymoses faciles

0 douleur a la miction (pipi

11a24=2

o0 syndrome de l'intestin irritable

O céphalées

O engourdissement/picotement
0O dépression

0 douleur abdominale haute

O diarrhée

o fievre

0 syndrome de Raynaud

0O vomissements

O perte ou modification du go(t
O oppression respiratoire

0 hypersensibilité au soleil

O perte de cheveux

O spasmes de la vessie

25 ou plus =3

o fatigue

o douleur/crampes
abdominales
o vertiges

O nervosité

O nausée

0 bouche séche

0 démangeaisons

O urticaire

0 brllure thoracique
O crise d’épilepsie

O perte d’appétit

O trouble de I'audition

O miction fréquente (“pipi”)
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Annexe 2 : Questionnaire de dépistage FiRST (version frangaise)

Vous souffrez de douleurs articulaires, musculaires ou tendineuses depuis au moins 3 mois.
Merci de répondre a ce questionnaire, pour aider votre médecin a mieux analyser votre
douleur et vos symptomes.

Complétez ce questionnaire en répondant par oui ou par non (1 seule réponse OUI ou NON)
a chacune des questions suivantes : mettez une croix dans la case correspondant a votre
réponse

Depuis au moins 3 mois Oui|Non

1 |Mes douleurs sont localisées partout dans tout mon corps

2 |Mes douleurs s’accompagnent d’une fatigue générale permanente

3 [Mes douleurs sont comme des brilures, des décharges électriques ou des crampes

Mes douleurs s’accompagnent d’autres sensations anormales, comme des
4 [fourmillements, des picotements, ou des sensations d’engourdissement, dans tout
mon corps

Mes douleurs s’accompagnent d’autres problémes de santé comme des problémes
5 |digestifs, des problémes urinaires, des maux de téte, ou des impatiences dans les
jambes

Mes douleurs ont un retentissement important dans ma vie : en particulier sur mon
6 sommeil, ma capacité a me concentrer avec une impression de fonctionner au
ralenti

OUl =1 point
NON =0 point

Diagnostic probable si score > 5/6
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Annexe 3 : Questionnaire d’Impact de la Fibromyalgie (QIF)

1-Etes-vous capable de :

La plupart du

Toujours
temps

De temps en

temps

Jamais

0 1

2

3

Faire les courses

Faire la lessive en machine

Faire a manger

Faire la vaisselle a la main

Passer I'aspirateur

Faire les lits

Marcher plusieurs centaines de métres

Aller voir des amis ou de la famille

Faire du jardinage

Conduire une voiture

5 Au cours des 7 derniers jours :

| 2- Combien de jours vous é&tes-vous senti(e) bien ?

o | 1] 2] 3

&si vous n’avez pas d’activité professionnelle, notez les activités bénévoles ou qui ont lieu a I'extérieur de la maison

géné dans votre travail ?

3- Combien de j(.)urnées dt'e travail avez-vous manqué a 0 1 5 3 4 5 6 7
cause de votre fibromyalgie ?

4- Les jours ou vous avez travaillé, les douleurs ou 0 1 2 3 4 6 7 8 9 10
d’autres problémes liés a votre fibromyalgie vous ont-ils

Aucune géne

géne tres importante

5- Avez-vous eu des douleurs ? 0 1 2 3 4 6 7 8 9 | 10
Aucune douleur douleurs tres fortes
6- Avez-vous été fatlgué(e) ? 0 1 2 3 1 6 7 8 9 10
Pas du tout fatigué(e) extrémement fatigué(e)
7- Comment vous étes-vous senti(e) le matin au réveil ? 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 | 10
Tout a fait reposé(e) extrémement
au réveil fatigué(e)au réveil
8- Vous étes-vous senti(e) raide ? 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 | 10

Pas du tout raide

extrémement raide

9- Vous étes-vous senti(e) tendu(e) ou inquiet(e) ?

0 1 2 3 4 5

6 7 8

9 | 10

Pas du tout tendu(e)

extrémement tendu(e)

10- Vous étes-vous senti(e) déprimé(e) ?

0 1 2 3 4 5

6 7 8

9 | 10

Pas du tout déprimé(e)

extrémement déprimé(e)
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Annexe 5 : Enregistrement au CIL et avis des CPP, autorisation de I’ASN et de la cellule de
bioéthique du ministére de I’'enseignement supérieur et de la recherche

CiL

Assistance Publique
Hopitaux de Marsellle

Le 010472016 A Mme le Dr Ranque-Garnier S

Madame,

La fiche de déclaration du Traitement : « Fibromyactiv»

dont vous avez la responsabilité de mise en ceuvre, est inscrite au registre
CIL/AP-HM sous le numéro :

2016-12

Vous pouvez considérer I'utilisation de ce traitement comme en régle de
déclaration vis-a-vis de la CNIL. Toute modification du traitement dans ses
modalités, aspects techniques ou finalit€ rendrait cette déclaration obsoléte et
doit étre signalée et faire 'objet d’une nouvelle déclaration avant toute mise
en ceuvre. Le manquement & cette obligation mettrait en cause votre
responsabilité & titre personnel.

Nous sommes & votre disposition pour tout renseignement complémentaire
et vous adressops nos sincéres salutations.

PrJ.SARLES Philippe TOURRON
CIL RSSI
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Vincent PRADEL
Elodie CANLT
Bertrand DL SSOL

Mambres Yindoirsa & sspianty

Cobage Tecuge

- Permoeney guih fides er recherc™

Bertmand OUSS
Paresarm  BOLLAND

Yrcert  FMACEL (mtvvodangsw)

Houne  BAG-CALT

Lowrert  AJVER (adrecceiogate)

Cormel ROPOVIET

- Wpder v ghededhrtes
Oace [OEL
Fgve ANES
Prervaoens haspiders

Sndptane  HONCRE
Irfvestra
Nore SASFRAY
Rorrick  BOMNION

Cabige socsl
- Persaesas gl oo er ¢thpe
Domwssgne  TALLLEFER
Mk CaluX
Py hooer
Jewse RICCEN
Fredemow  VINCEWT
- Travs bars oo
et NALBAYE

- Jarates
heda CANUT
Caphre BOVSOT
Jeas Purre  VIDA,

e ALDIAS LONITR
- Reprisertents § sicarions of usogers

Pk D ANSIO
Jeas ACCLAROD
Sere  MOLINV

Frésakom

Vice-présatens
Secresave Céndral

« Objet - aws
« Référence cu Comité

Comité de Protection des Personnes
Sud-Meéditerranée |l

Marseille, le 8 janvier 2016

AP -HM

Dr RANQUE GARNIER Stéphonie
CETD

Hopital de ko Timene

+ 215 803

« Numéro d'identification : 2015-A01739-40
« Référence du promoteur - V.1-0 ¢ 10/11/201%

ocop‘l
Madame,

Le Comité a examiné le protocole de recherche en soins courents intitulé :

«Efficacité des ateliers de reprise d'octivité physique sur la qualité de vie de

patients fibromyalgiques. Etude

monocentrique prospective et randomisée.»

Veuillez trouver ci joint |'avis faverable correspondant.

Veuillez agréer, Madame, |'expression de mes salutations distinguées,

Nous vous prions de
distinguée.

Le Secrétaire Geéneral

Pr Bertrand DUSSOL

croire, Madame, & Fassurance de notre considération la plus

Le¢ Présadent

Dr Vincent PRADEL

CPP Sud Méditerranée II - Hipitd Sante Marguerite - 270 Boulevard Sainte Marguerite 13274 MARSETLLE Cédex 09
Idestificateon SIRET - 100 046 116 00019 / Teldphone (33) 491 745 605 -(33)491 263 042 — Tekeopve (33) 491 745 618

retair -sud

2.fr — www.cpp-sudmed2 fr
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Comité de Protection des Personnes
Ie-de-France yr1

Bureau : Secrétariat :

Présidente : Frangoise BOISSY Madame Brigitte PILATE-DAUSSY

Vice Président : Anne Marie TABURET ((Portail des Champs — Secteur Bleu - Porte 74 bis - RDC)
Trésorier : Claude COTTET e.mail : epp.idf7-bicet:

Secrétaire : Frangois HIRSCH site internet : http://cpp.idf.7.bic fr

Téléphone : 01 45 21 28 46 - Télécopie : 01 4521 21 45
Portable : 06 21 25 49 30

Monsieur ARNAUD

DRCI

Premier Collége AP-HM

Renaud de BEAUREPAIRE 80 rue Brochier
Paul de BOISSIEU

Gianpolo DE FILIPPO 13354 MARSEILLE CEDEX 5
Héléne AGOSTINI

Carole RUBINO

Michel BOTTLAENDER
Frangois HIRSCH

Nelly FRYDMAN . .
Kremlin Bicétre le 5 mars 2018

Guillaume COINDARD

Anne-Marie TABURET

Dani¢le BLONDELON
Protocole N° 17-091
Brigitte LEVY N° : 2017-57
Deuxid ID-RCB : 2017-A03011
cuxiéme Collége
Pascal CASAURANG (N° & rappeler dans toute correspondance)
Michelle ORBACH ROULIERE
Monsieur,

Frangoise BOISSY
Valérie-Ann LAFOY
Sofia GONZALEZ Le C.P.P. IDF VII a instruit en séance pléniére le 6 décembre 2017
Annlo LABBE votre protocole intitulé :
Georges MARDUEL «EFFICACITE DE LA PRATIQUE D'ACTIVITE PHYSIQUE
Claude COTTET ADAPTE SUR LA QUALITE DE VIE DE PATIENTS ATTEINTS DE
FIBROMYALGIE. ETUDE MONOCENTRIQUE, PROSPECTIVE ET
RANDOMISEE AVEC EVALUATION BIOLOGIQUE ET
CEREBRALE »
dont l'investigateur principal est le Docteur RANQUE GARNIER -
Centre d’Evaluation de la Douleur — AP HM - 264 boulevard Saint
Pierre - 13005 MARSEILLE
et le promoteur est AP-HM - DRCI - 80 rue Brochier - 13384
MARSEILLE Cedex

Recherche soumise en catégorie 1

Documents examinés :

- courrier de demande au CPPdu 11/11/2017

- courrier de demande d’autorisation du 13/11/2017
- formulaire de demande d’avis du 13/11/2017

- document additionnel version 1 du 11/11/2017

- bordereau d’enregistrement du 25/10/2017

Comité de Protection des Personnes Ile-de-France VII
CHU de BICETRE - 78 rue du Général Leclerc — 94275 LE KREMLIN BICETRE CEDEX
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- protocole version 1 du 11/11/2017

- résumé du protocole version 1du 11/11/2017

- lettre d’information et de consentement version 1 du
11/11/2017

-~ copie de l'attestation d’assurance du 24/10/2017

- liste des investigateurs version 1 du 11/11/2017 avec CVs

- RCP du Glulscan 600 MBqg/ml solution injectable du

12/07/2017
- RCP du Glucotep 150 MBgq/ml solution injectable du
17/12/2015
- notice patient sur le Flucis 250 MBq/ml solution injectable du
11/01/2011

- autorisation de détention et d’utilisation de sources scellées et
non scellées pour une activité de médecine nucléaire et de
diagnostic in vitro incluant la recherche biomédicale et la
recherche in vitro du 12/12/2016

- justification de 'adéquation des moyens humains, matériels et
techniques au projet de recherche et de leur compatibilité avec les
impératifs de sécurité des participants du 13/11/2017

Membres présents lors de la délibération de votre protocole
Premier Collége :

- Recherche  biomédicale : Monsieur  P. de  BOISSIEU,
épidémiologiste (T), Monsieur G. de FILIPPO, Pédiatre (T), Monsieur
R. de BEAUREPAIRE (T) et Monsieur F. HIRSCH (T)

- Médecin généraliste : Monsieur G. COINDARD (T)

- Pharmacien : Madame A. M. TABURET (T)

- Infirmier : Madame B. LEVY (T)

Deuxiéme collége :

- Personne qualifiée en éthique : Monsieur P. CASAURANG (T)

- Juriste : Madame F. BOISSY (T) et Madame V. A. LAFOY (T)

- Associations agréées : Madame A. LABBE (T) et Monsieur COTTET
(T)

Et a posé des questions en date du 15/12/2017

Le CPP s’est réuni le 10 janvier 2017 en séance pléniére pour
examiner les réponses du 26 décembre 2017

Documents examinés :

- lettre de réponse du 21/12/2017

- document de réponse du 21/12/2017

- protocole version 2 du 26/12/2017

- formulaire d’information et de consentement éclairé version 2 du
26/12/2017

- MROO1 du 20/12/2016

Membres présents lors de la délibération de votre protocole
Premier Collége :

- Recherche biomédicale : Monsieur P. de BOISSIEU,
épidémiologiste (T), Monsieur G. de FILIPPO, Pédiatre (T), Monsieur
R. de BEAUREPAIRE (T) et Monsieur F. HIRSCH (T)

- Pharmacien : Madame A. M. TABURET (T)

- Infirmier : Madame B. LEVY (T)

Deuxiéme collége :

- Personne qualifiée en éthique : Monsieur P. CASAURANG (T)

- Juriste : Madame F. BOISSY (T) et Madame V. A. LAFOY (T)

- Associations agréées : Madame A. LABBE (T) et Monsieur COTTET
(T
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Le Comité :

- considérant l'intérét du projet de recherche

- le respect d’'une méthodologie adaptée a la question posée

- considérant le respect d'un consentement libre et éclairé formulé
au regard d’'une note d’information adaptée

a adopté la délibération suivante :

AVIS FAVORABLE SANS RESTRICTION

Anne-Marie TABURET
Présidente de la séance du 10 janvier 2018
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REPUBLIQUE FRANC AISI
/\ AUTORITE
DE SURETE
a S NUCLEAIRE

DIVISION DIMARSELLY

DECISION PORTANT RENOUVELLEMENT D’AUTORISATION DE DETENTION
ET D’UTILISATION DE SOURCES DE RAYONNEMENTS IONISANTS
A DES FINS DE MEDECINE NUCLEAIRE

Le président de 'Autorité de sureté nucléaire,

Vu le code de la santé publique, notamment ses articles L. 1333-4 et R. 1333-17;
Vu le code du travail, notamment ses articles R. 4451-1 a R. 4451-144 ;

Vu le code de I'environnement, notamment son article L. 592-21 ;

Vu la décision n° 2014-DC-0463 de I'Autorité de streté nucléaire du 23 octobre 2014 relative aux régles
techniques minimales de conception, d'exploitation et de maintenance auxquelles doivent répondre les
installations de médecine nucléaire in vivo ;

Vu Pautorisation précédemment délivrée sous la référence M130008-CODEP-MRS-2016-032722 du 16
aout 2016 ;

Vu le courrier adressé le 31/12/2015 a PASN par PAP-HM relauf i la prolongation d’autorisation
concernant le futur service de médecine nucléaire ;

Vu les résultats de la consultation du public réalisée du 27 juin 2016 au 12 juillet 2016 ;

Aprés examen de la demande de modification présentée le 30 novembre 2016 par Monsieur le professeur
Olivier MUNDLER;

Considérant que PAP-HM, dans son courrier du 31 décembre 2015 susvisé, a pris des engagements quant
a la réalisation de 'opération de reconstruction du service de médecine nucléaire du site de La Timone et
a fourni un calendrer prévisionnel fixant le début des travaux au premier semestre 2017 et des échéances
au premier semestre 2018 pour la nouvelle implantation des chambres d'irathérapie et au premier
semestre 2019 pour la restructuration sur un méme niveau du service d’imagerie ; que TAP-HM a précisé

que le nouveau service sera congu conformément aux dispositions de la décision du 23 octobre 2014
susvisée ;

Considérant que PAP-HM a confirmé dans son courrier du 31 décembre 2015 susvisé que les mesures de
court terme prises au cours de 'année 2014 seront maintenues jusqu’a la réception du nouveau service,

DECIDE

Article 1: L’autodsation de détention et d’udlisation de sources de rayonnements ionisants a des fins de
médecine nucléaire est déliveée 2 Monsieur le professeur Olivier MUNDLER (titulaire de Pautorisation).
Cette autorisation permet au titulaire de :

- détenir et utiliser des radionucléides en sources non scellées ;

www.asn.fr
36, boulevard des dames = CS 30466 * 13235 \arseille cedex 2
Telephone 04 88 22 66 27 « Fax 04 88 22 66 49
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- détenir et udliser des radionucléides en sources scellées ;
- détenir et utiliser des appareils électriques émettant des rayonnements ionisants.

Cette autorisation est accordée aux seules fins de :
- diagnostic #n viro, thérapie et recherche biomédicale en médecine nucléaire ;
- diagnostic i vitr,
- recherche in vitro

Article 2: L'exercice de Pactivité nucléaire autorisée par la présente décision est conforme aux
dispositions du code de la santé publique et du code du travail, des artétés et décisions de PASN pris
pour leur application, aux dispositions décrites dans le dossier de demande d’autorisation ainsi qu’aux
prescriptions particuliéres mentionnées en annexes de la présente autorisation, sous peine des sanctions
notamment prévues aux articles L. 1333-5, L. 1337-5 a2 7 et R. 1333-35 et 37 du code de la santé
publique.

Article 3 : La présente autorisation enregistrée sous le numéro M130008 est référencée CODEP-MRS-
2016-047234.

Elle met fin a I'autorisation référencée M130008 — CODEP-MRS-2016-032722.

Article 4 : Cette autorisation, non transférable, est valable jusqu’au 31/08/2018.

Elle peut étre renouvelée sur demande présentée 4 Autorité de streté nucléaire — Division de Marseille,

au plus tard six mois avant la date d’expiration.

Article 5 : La présente décision est notifiée au titulaire de Pautorisation. Elle entre en vigueur 2 compter
de sa notification.

Fait 2 Marseille, le 12 décembre 2016

Pour le président de PASN et par délégation,
Le chef de la division de Marseille

=

Laurent DEPROIT
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MZ

Direction générale
pour la recherche et
I'innovation

Celiule bioéthique

Affaire suivie par
Maryse Badiji
Téléphone
0155558668

Méi.
Gestion.conservation
@recherche.gouv.fr

1 rue Descartes
75231 Paris cedex 05

eSpleygn

WOURLICEE FRALATEY
MINISTERE
DE L’ENSEIGNEMENT SUPERIEUR
ET DE LA RECHERCHE

Parisle % FEV, 2013

-oh /4T Le ministére de I'enseignement supérieur
A olf et de la recherche
I - Direction générale pour la recherche
e et I'innovation

Monsieur le Directeur général
Assistance Publique - Hépitaux de Marseille
80 rue Brochier

1A 076 371 9361 7 13354 MARSEILLE Cedex 05

Objet : Dossier de déclaration de conservation et préparation & des fins scientifiques
d'éléments du corps humain (responsable scientifique : Pierre BONGRAND)

Conformément aux dispositions des articles R. 1243-49 et suivants du code de la
santé publique, vous avez adressé 2 la ministre de I'enseignement supérieur et de Ja
recherche un dossier de déclaration d’'activitt de conservation et de préparation
d'élements du corps humain pour les besoins des programmes de recherche de
l'organisme que vous représentez.

La direction générale pour la recherche et l'innovation du ministére (Cellule de
bioéthique) accuse réception de votre dossier, enregistré sous le n° DC-2012-1704.

La cellule s'est assurée que le comité de protection des personnes compétent a bien
regu le dossier.

En l'absence de décision expresse d'opposition de la ministre de I'enseignement
supérieur et de la recherche, I'activité déclarée peut commencer a Fissue d'un délai de
trois mois & compter de la date de cet accusé de réception. Toutefois, ce délai peut-
étre suspendu s'il est demandé de fournir des informations manquantes ou
incomplétes ou des compléments nécessaires a I'expertise du dossier.
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Annexe 6 : Score PGIC (Patient Global Impression of Change)

PGIC
(Farrar 2001)

Depuis le début de votre traitement, comment qualifieriez-vous le changement (s'il existe)
sur la limitation de vos activités, vos symptémes, vos émotions, et tout ce qui fait votre
qualité de vie, en lien avec vos douleurs :

Faites une croix (une seule réponse possible)

1 | Fortement amélioré (nettement mieux, une amélioration considérable qui fait toute la
différence)

2 | Moyennement amélioré
(Mieux avec sans aucun doute une amélioration réelle qui fait la différence) (Mieux, le
changement est modéré mais notable)

3 | Légérement amélioré
(Plutét mieux mais le changement ne fait pas de différence)

4 | Pas de changement
(Un peu mieux mais pas de changement notable) (Presque pareil, pratiquement pas
d’amélioration) (Pas de changement ou c’est devenu pire)

5 | Légérement aggrave
(pas de changement ou c’est devenu pire)

6 | Moyennement aggravé
(pas de changement ou c’est devenu pire)

7 | Fortement aggravé
(pas de changement ou c’est devenu pire)




Annexe 7 : le Shuttle Walking Test

Le Shuttle Walking Test est un test d’endurance permettant de mesurer la VO2max et de
déterminer les seuils SV1 (seuil ventilatoire aérobie) et SV2 (seuil ventilatoire anaérobie)
(Graphique 1).

Le patient marche sur une distance de 10m (allers-retours entre 2 cOnes disposés a 5m de
distance) a un rythme imposé par un signal sonore. La vitesse initiale est de 0,5m/s, elle
augmente par palier de 0,17 m/s toutes les minutes. Les gaz expirés sont mesurés par un
appareil porté directement sur le patient, toutes les 5 secondes, le rythme cardiaque est
enregistré de maniére concomitante.

La VO2max correspond au seuil ou la consommation en oxygéne atteint un plateau malgré
I’'augmentation de la vitesse.

Le premier seuil SV1 est un indicateur de la capacité aérobie et permet donc d’évaluer les
progres réalisés en termes d’endurance. Toute intensité de travail supérieure au SV1 implique
donc un début de fatigue. Avec I’entrainement, SV1 apparait a des intensités plus élevées et
I'apparition de la fatigue ressentie sera repoussée également (indépendamment de VOzmax).
Dans ce cadre, SV1 est classiqguement reconnu comme un meilleur prédicteur de la
performance aérobie que VOzmax.

Par ailleurs, les seuils ventilatoires sont des parametres trés précis pour déterminer les
intensités de travail : < SV1 = intensité modérée, entre SV1 et SV2 = intense, > SV2 = sévere.

40, Zones d’intensités d’exercice
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VOZmax I \/\
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Graphique 1 : Représentation schématique de I’évolution des parameétres qui permettent
d’identifier les seuils ventilatoires au cours d’une épreuve d’effort a intensité croissante.
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ABREVIATIONS

ACR : American College of Rheumatology

ALD : Affection Longue Durée

AP-HM : Assistance Publique — Hopitaux de Marseille

APA : Activité Physique Adaptée

ARS : Agence Régionale de Santé

ASN : Autorité de Sureté Nucléaire

CERIMED : Centre Européen de Recherche en Imagerie Médicale
CETD : Centre d’Evaluation et de Traitement de la Douleur

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CIL : Correspondant Informatique et Libertés

CPP : Comité de Protection des Personnes

CSQ : Coping Strategy Questionnaire

IPC : Echelle du lieu de Contréle

EPICES : Evaluation de la Précarité et des Inégalités de santé dans les Centres d'Examens de
Santé

EQ-5D : Questionnaire sur I’état de santé (5 dimensions)

EULAR : European League Against Rheumatism

FC-CPSES : Echelle d’auto-efficacité spécifique a la douleur chronique
FiRST : Fibromyalgia Rapid Screening Tool

FSS : Echelle de sévérité de fatigue

HADS : Hospital Anxiety and Depression Scale

HAS : Haute Autorité de Santé

IMC : Indice de Masse Corporelle

INSERM : Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale
JAMA : Journal of the American Medical Association

MET : Metabolic Equivalent of Task

MSS-PACA-13 : Maison Sport Santé PACA-13

PGIC : Patient Global Impression of Change (satisfaction)

PSS-10 : Echelle d’évaluation du Stress

QCD : Questionnaire Concis sur les Douleurs
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QIF : Questionnaire d’Impact de la Fibromyalgie

SD : Standard Deviation — Ecart type

SSS : Score de Sévérité des Symptdmes

SF-36 : Questionnaire de qualité de vie globale (Short Form health survey-36)
SV1 / SV2: Seuil ventilatoire 1/2

TAMPA : Questionnaire d’évaluation de la kinésiophobie

TAS-20 : Toronto Alexithymia Scale

TCC : Thérapie Cognitivo-Comportementale

TEP-TDM au 18-FDG : Tomographie par Emission de Positons couplée 3 |a
Tomodensitométrie, marquée au 18-Fluorodesoxyglucose

TMS : Temps Maximal Symptomatique

VO2max/ VOzpic : Consommation maximale en oxygéne / Pic de consommation en oxygéne

WHPI : Widespread Pain Index ou indice de douleur généralisée
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RESUME

Contexte — La fibromyalgie est un syndrome de douleurs dysfonctionnelles chroniques pour lequel un des traitements de
premiére ligne est I'activité physique adaptée. C'est une pathologie fréquente entrainant un déconditionnement physique,
psychique et social important. Malgré le consensus thérapeutique sur I'activité physique adaptée (APA) dans cette indication,
il reste a préciser ses conditions de réalisation de fagon reproductible et protocolisée, ses mécanismes et conséquences. Le
programme « Fibromyactiv » est une étude mono-centrique, prospective et randomisée étudiant I'effet d’'un programme
d’APA sur la qualité de vie des patients fibromyalgiques, organisée par le CETD du CHU de la Timone (AP-HM).

Matériel et Méthodes — 84 patients ont été inclus (41 dans le groupe Expérimental, 43 dans le groupe Témoin). Le groupe T a
regu une prise en charge standard. Le groupe E a bénéficié en plus d’'un encadrement comprenant 3 séances de 2h d’APA par
semaine pendant 6 mois (JO-M6). De M6 a M12, un programme d’aval a faible colts a été proposé a I'ensemble des patients
des deux groupes qui pouvaient pratiquer en autonomie. Les données ont été recueillies a JO, M3, M6 et M12 avec évaluation
physique, auto-questionnaires, prélévement biologique et imagerie cérébrale (TEP-TDM au 18FDG). Le critére de jugement
principal est I’évolution du score du QIF a M6. 80 patients ont été analysés.

Résultats — Une différence significative a été retrouvée sur le QIF : amélioration du groupe E de 8,13 points entre JO-M3 (p =
0,02) et 8,61 points entre JO-M6 (p = 0,05, critére de jugement principal), avec une tendance a M12 (-7,06 points, p = 0,19).
Amélioration de la douleur, de la fatigue et de I'humeur dans le groupe E immédiatement apres les séances d’APA (p < 0,05 a
tous les temps d’évaluation). Le groupe E a un PGIC amélioré a tous les temps (p = 0,004 a M3 et M6, p= 0,01 a M12).
Amélioration dans le groupe E des scores WPI (p = 0,051), SSS (p = 0,02) et points douloureux (p = 0,02) a M3. Concernant le
score SF-36 : amélioration des capacités physiques (p = 0,02), de la vie sociale (p = 0,01), de la santé mentale (p = 0,03) et du
score composite mental MCS (p = 0,052) a M12 dans le groupe E. Amélioration dans le groupe E de la douleur moyenne a M3
(p=0,01), M6 (p =0,054) et M12 (p = 0,02), ainsi que de la qualité du sommeil a M6 (p = 0,04). L’activité physique quotidienne
(podométrie) est augmentée dans le groupe E a M3 (+1736 pas, p < 0,0001) et a M12 (+690 pas, p = 0,006). L'endurance est
améliorée dans le groupe T a M3 (p = 0,04 pour la VO,/kg au SV1 et p = 0,03 pour la fréquence cardiaque au pic) sans maintien
a M12. Les mesures physiques ont montré dans le groupe E une amélioration du Laségue actif droit (p = 0,03) et gauche (p =
0,04), diminution du Back Scratch droit (p = 0,03). Tendance a I'amélioration du sentiment d’efficacité personnelle du groupe
EaM12 (p=0,11), de la dépression a M6 (p = 0,19), du stress percu des M3 (p =0,16) et a M12 (p = 0,09). Au niveau cérébral,
amélioration du métabolisme du cortex moteur primaire gauche et du cervelet controlatéral dans le temps dans le groupe E
(p < 0,005) apres ajustement sur I'age, le sexe et la latéralité manuelle. L’analyse biologique reste en attente par manque de
financements, mais 3 sous-groupes de profils cytokiniques ont été mis en évidence a JO.

Discussion — Les résultats obtenus montrent une bonne tolérance du programme avec une amélioration sur plusieurs criteres
des patients du groupe E. L'augmentation de l'activité physique quotidienne dans le groupe E méme a distance de
I'intervention est un résultat majeur puisque nous savons que cette augmentation est directement corrélée a la baisse de la
mortalité toute cause. Les résultats de |'évaluation physique sont a interpréter avec précaution du fait d’'une grande dispersion
des données probablement en lien avec la multiplicité des examinateurs. Le groupe T a probablement été motivé par sa
participation a I'étude et pratiqué une activité physique aérobie en autonomie lui permettant d’améliorer son endurance a
M3, sans maintien a M12. L'amélioration physique et psychique (fatigue, humeur et douleur) apres chaque séance d’APA, la
dynamique de groupe et la multiplicité des activités proposées pourraient expliquer en partie les résultats. « Fibromyactiv »
démontre par son originalité (suivi prolongé, évaluations complexes, grand nombre de patients inclus, protocole
interdisciplinaire reproductible) et sa stratégie d’intervention (accessibilité financiére, encadrement adapté, découverte de
nombreuses activités...), qu’il est possible d’améliorer les conditions de prise en charge, les habitudes de patients
fibromyalgiques de facon prolongée, et méme de fournir une aide a la réinsertion professionnelle. Cette étude a permis de
développer une stratégie centrée sur le patient adaptée a une population douloureuse chronique et sédentaire, qui devrait
étre largement diffusée afin de faciliter le parcours de soins et de limiter le déconditionnement.

Conclusion — « Fibromyactiv » a montré une efficacité autant immeédiate qu’a distance sur la qualité de vie, la sensation
d’amélioration du patient, la douleur, la santé mentale et I'activité physique quotidienne, le tout avec le constat de
modifications fonctionnelles cérébrales. Le programme a également permis une réinsertion professionnelle du groupe E avec
une intervention bien tolérée et pour un colt dérisoire. La généralisation de ce type d’intervention est a promouvoir, cela
semble devoir passer par une évolution culturelle via la formation des acteurs de la prise en charge et la recherche de
financements, afin que cette maladie et ce traitement soient reconnus et utilisés a bon escient.

Mots-clés : Fibromyalgie, activité physique adaptée, douleur, qualité de vie, recondionnement, imagerie cérébrale,
biologie, interdisciplinaire, reproductibilité.
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