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Saxenda® 6 mg/ml, solution injectable en stylo prérempli. Gomposition : 6 mg/ml de liraglutide (peptide analogue au glucagon-1
humain (GLP-1) ADN). Un stylo prérempli contient 18 mg de liraglutide dans 3 ml. Forme pharmaceutique : Solution injectable
Solution isotonique, incolore ou presque incolore et limpide ; pH = 8,15. Indications : Saxenda est indiqué en complément d’un
régime hypocalorique et d’une augmentation de I'activité physique dans le contrdle du poids chez des patients adultes ayant un
Indice de Masse Corporelle (IMC) initial > 30 kg/m? (obésité), ou > 27 kg/m? et < 30 kg/m2 (surpoids) en présence d’au moins
un facteur de comorbidité lié au poids tel qu'une dysglycémie (prédiabete ou diabéte de type 2), une hypertension artérielle, une
dyslipidémie ou un syndrome d’apnée obstructive du sommeil. Le traitement par Saxenda doit étre interrompu apres 12 semaines
ala dose de 3,0 mg/jour si les patients n’ont pas perdu au moins 5 % de leur poids initial. Posologie et mode d’administration
: Posologie : La dose initiale est de 0,6 mg une fois par jour. La dose doit étre augmentée jusqu'a 3,0 mg une fois par jour, par
paliers de 0,6 mg espacés d'au moins une semaine, pour améliorer la tolérance gastro-intestinale (voir tableau). Si I'augmentation
a la dose supérieure n'est pas tolérée pendant deux semaines consécutives, I'arrét du traitement doit étre envisagé. Une dose
quotidienne supérieure a 3,0 mg n'est pas recommandée. Schéma d’augmentation de la dose

Dose Semaines
Augmentation de la dose 0,6 mg 1
sur 4 semaines 1,2 mg 1

1,8 mg 1

2,4 mg 1
Dose d’entretien 3,0 mg

Doses oubliges : Si une dose est oubliée dans les 12 heures qui suivent I'heure d’administration habituelle, le patient doit prendre
la dose oubliée des que possible. S'il reste moins de 12 heures avant la dose suivante, le patient ne doit pas prendre la dose
oubliée et doit reprendre la dose suivante prévue selon le schéma d’administration quotidienne. Une dose supplémentaire ou une
dose plus importante ne doit pas étre prise pour compenser la dose oublige. Patients ayant un diabete de type 2 : Saxenda ne doit
pas étre utilisé en association a un autre agoniste des récepteurs du GLP-1. Au début du traitement par Saxenda, une réduction
de la dose d'insuline ou des sécrétagogues de I'insuline (tels que les sulfamides hypoglycémiants) administrés de fagon
concomitante doit étre envisagée afin de réduire le risque d’hypoglycémie. Une autosurveillance glycémique est nécessaire pour
ajuster la dose d'insuline et des sécrétagogues de I'insuline. Populations particuliéres : Sujets agés (> 65 ans) : Aucun ajustement
de la dose n’est nécessaire en fonction de I'age. L'expérience clinique de ce traitement chez les patients > 75 ans est limitée et
I'utilisation chez ces patients n'est pas recommandeée. Insuffisance rénale : Aucun ajustement de la dose n’est nécessaire chez
les patients présentant une insuffisance rénale Iégére ou modérée (clairance de la créatinine > 30 mi/min). Saxenda n’est pas
recommandé chez les patients présentant une insuffisance rénale sévere (clairance de la créatinine < 30 mi/min), y compris les
patients présentant une insuffisance rénale terminale. Insuffisance hépatique : Aucun ajustement de la dose n'est recommandé
chez les patients présentant une insuffisance hépatique légere ou modérée. Saxenda n’est pas recommandé chez les patients
présentant une insuffisance hépatique sévere et doit étre utilisé avec précaution chez les patients présentant une insuffisance
hépatique légére ou modérée. Population pédiatrique : La sécurité et I'efficacité de Saxenda chez les enfants et les adolescents
de moins de 18 ans n'ont pas encore été établies. Les données actuellement disponibles sont décrites en rubriques 4.8, 5.1 et
5.2 du RCP mais aucune recommandation posologique ne peut étre faite. Mode d’administration : Saxenda doit étre administré
par voie sous-cutanée uniquement. Il ne doit pas étre administré par voie intraveineuse ou intramusculaire. Saxenda doit étre
administré une fois par jour, quel que soit le moment de la journée, indépendamment des repas. Il doit étre injecté dans I'abdomen,
la cuisse ou le haut du bras. Le site d'injection et le moment de I'injection peuvent étre modifiés sans ajustement de la dose
Toutefois, il est préférable d'effectuer les injections de Saxenda a peu pres au méme moment de la journée, apres avoir choisi
I'neure la plus adaptée. Gontre-indications : Hypersensibilité au liraglutide ou a I'un des excipients. Effets indésirables :
Résumé du profil de sécurité ; La sécurité de Saxenda a été évaluée au cours de 5 essais en double aveugle, controlés versus
placebo dans lesquels ont été inclus 5 813 patients obéses ou en surpoids présentant au moins une comorbidité liée au poids
Dans I'ensemble, les réactions indésirables le plus fréquemment rapportées lors du traitement par Saxenda étaient les réactions
gastro-intestinales (67,9%). Liste des_effets indésirables : Trés fréquent : nausées, vomissements, diarrhées, constipation
Fréquent : hypoglycémie (basée sur les symptémes rapportés par les patients eux-mémes et non confirmée par une mesure de
la glycémie - rapportée chez les patients ne présentant pas de diabéte de type 2 traités par Saxenda en association & un régime
alimentaire et de I'activité physique), insomnie (principalement observée pendant les 3 premiers mois de traitement), vertiges,
dysgueusie, sécheresse buccale, dyspepsie, gastrite, reflux gastro-cesophagien, douleur abdominale haute, flatulences,
éructation, distension abdominale, lithiase biliaire, réactions au site d'injection, asthénie, fatigue, lipase augmentée, amylase
augmentée. Peu fréquent : déshydratation, tachycardie, pancréatite, vidange gastrique retardée (issu d’essais cliniques controlés
de phase 2, 3a et 3b), cholécystite, urticaire, malaise. Rare : réaction anaphylactique, insuffisance rénale aigué, insuffisance

Vos patients atteints d’obésité ont la volonté.
Vous pouvez leur donner les moyens.

LINDA, institutrice, age 40 ans, IMC 36 - Portrait de patient illustratif

rénale. Description de certaines réactions indésirables ; Hypoglycémie chez les patients ne présentant pas de diabéte de type 2
Lors des essais cliniques menés chez des patients obéses ou en surpoids sans diabete de type 2 et traités par Saxenda en
association & un régime alimentaire et de I'activité physique, aucun événement hypoglycémique sévére (nécessitant I'intervention
d’un tiers) n'a été rapporté. Des symptdmes d’hypoglycémie ont été rapportés par 1,6 % des patients traités par Saxenda et par
1,1 % des patients du groupe placebo ; néanmoins, ces événements n'ont pas été confirmés par une mesure de la glycémie. La
majorité de ces événements était d'intensité légere. Hypoglycémie chez les patients ayant un diabete de type 2 : Lors d’un essai
clinique mené chez des patients obéses ou en surpoids ayant un diabéte de type 2 et traités par Saxenda en association a un
régime alimentaire et de I"activité physique, une hypoglycémie sévere (nécessitant I'intervention d'un tiers) a été rapportée par 0,7
% des patients traités par Saxenda et uniquement chez les patients traités de facon concomitante par sulfamide hypoglycémiant
De plus, chez ces patients, une hypoglycémie symptomatique documentée a été rapportée par 43,6 % des patients traités par
Saxenda et par 27,3 % des patients recevant un placebo. Parmi les patients qui ne prenaient pas de traitement concomitant par
sulfamide hypoglycémiant, 15,7 % des patients traités par Saxenda et 7,6 % des patients recevant un placebo ont rapporté des
événements hypoglycémiques symptomatiques documentés (définis par une glycémie < 3,9 mmol/l et la présence de symptomes).
Hypoglycémie chez les patients ayant un diabéte de type 2 traités par une insuline : Lors d'un essai clinique mené chez des
patients obeses ou en surpoids ayant un diabete de type 2 et traités par une insuline et liraglutide 3,0 mg/jour en association a
un régime alimentaire, de I'activité physique et jusqu'a 2 antidiabétiques oraux, une hypoglycémie sévere (nécessitant
I'intervention d'un tiers) a été rapportée par 1,5 % des patients traités par liraglutide 3,0 mg/jour. Dans cette étude, une
hypoglycémie symptomatique documentée (définie par une glycémie < 3,9 mmol/l et la présence de symptomes) a été rapportée
par 47,2 % des patients traités par liraglutide 3,0 mg/jour et par 51,8 % des patients recevant un placebo. Parmi les patients
traités de fagon concomitante par sulfamide hypoglycémiant, 60,9 % des patients traités par liraglutide 3,0 mg/jour et 60,0 % des
patients recevant un placebo ont rapporté des événements hypoglycémiques symptomatiques documentés. Réactions indésirables
gastro-intestinales : La majorité des événements gastro-intestinaux était d'intensité légere @ modérée, transitoire et n'a pas
nécessité I'arrét du traitement. Ces réactions survenaient généralement pendant les premieres semaines de traitement et
diminuaient au bout de quelques jours ou semaines de poursuite du traitement. Les patients > 65 ans peuvent étre davantage
sujets aux effets indésirables gastro-intestinaux lorsqu'ils sont traités par Saxenda. Les patients présentant une insuffisance
rénale Iégére ou modérée (clairance de la créatinine > 30 ml/min) peuvent étre davantage sujets aux effets gastro-intestinaux
lorsqu'ils sont traités par Saxenda. Insuffisance rénale aigué : Des cas d'insuffisance rénale aigué ont été rapportés chez des
patients traités par des agonistes des récepteurs du GLP-1. La majorité des événements rapportés est survenue chez des patients
ayant présenté des nausées, des vomissements ou des diarrhées entrainant une déplétion hydrique. Réactions allergiques
Quelques cas de réactions anaphylactiques associées a des symptomes tels qu’une hypotension, des palpitations, une dyspnée
et des cedemes, ont été rapportés lors de la commercialisation du liraglutide. Les réactions anaphylactiques peuvent
potentiellement engager le pronostic vital. Si une réaction anaphylactique est suspectée, le liraglutide doit étre arrété et le
traitement ne doit pas étre administré a nouveau. Réactions au site d'injection : Des réactions au site d'injection ont été rapportées
chez des patients traités par Saxenda. Ces réactions étaient habituellement Iégeres et transitoires et disparaissaient généralement
lors de la poursuite du traitement. Tachycardie : Lors des essais cliniques, des cas de tachycardie ont été rapportés chez 0,6 %
des patients traités par Saxenda et chez 0,1 % des patients recevant un placebo. La majorité des événements était d'intensité
légére ou modérée. Ces événements étaient isolés et la majorité d’entre eux s'est résolue lors de la poursuite du traitement par
Saxenda. Population pédiatrique : Saxenda n’est pas recommandé dans la population pédiatrique. Les troubles gastro-intestinaux
sont les évenements indésirables les plus fréquemment rapportés dans deux études d'escalade de dose réalisées jusqu’a présent
Déclaration des effets indésirables suspectés : La déclaration des effets indésirables suspectés apres autorisation du médicament
est importante. Elle permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé
déclarent tout effet indésirable suspecté via le systtme national de déclaration (voir ci-dessous). Mode de délivrance
Prescription médicale. Titulaire des Autorisations de Mise sur le Marché (AMM) : Novo Nordisk A/S, Bagsvaerd, Danemark.
Numéro d’AMM : EU/1/15/992/003 (5 stylos). Date de mise a jour du texte : 12/2019

Saxenda® est une marque déposée appartenant a Novo Nordisk A/S, Danemark
Systéme national de déclaration des effets indésirables

Belgique : Agence fédérale des médicaments et des produits de santé - www.afmps.be.
Luxembourg : Centre Régional de Pharmacovigilance de Nancy — crpv@chru-nancy.fr
ou Direction de la Santé - pharmacovigilance@ms.etat.lu. ‘
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EDITORIAL

Les 54°™ Journées d’Enseignement Postuniversitaire
de ’AMUB

Ces 54 Journées d’Enseignement Postuniversitaire (JEP)
de PAMUB sont placées sous le signe de la nouveauté,
contrainte et forcée dans le contexte de la pandémie virale
qui frappe nos institutions depuis prés de 10 mois. Au
moment oul le programme des JEP 2020 a été élaboré et
validé par le Conseil d’Administration de ’AMUB, nul ne
pouvait prévoir les conséquences d’une infection a corona-
virus prenant son envol fort loin de nos contrées, a Wuhan
dans la province du Hubei. Depuis lors, nos régions ont
été durement frappées et nous avons di nous adapter et
changer nos habitudes de vie. Cela s’est ressenti égale-
ment au niveau des réunions scientifiques, indispensables
a la formation médicale continue du corps médical. Au-dela
des régles d’hygiéne d’application en tout lieu (respect des
distances, lavage des mains, port du masque ... ), nous
avons rapidement évolué de réunions présentielles en
sessions virtuelles. De nombreux supports informatiques
nous ont permis une adaptation rapide sans co(t excessif
(Teams, Zoom, Webex...). La majorité des congrés médi-
caux, y compris sur le plan international, ont dii modifier
leur format et se diriger vers des sessions virtuelles.

Les JEP suivent la méme direction. Dans un premier temps,
la date du congrés, qui se tient habituellement début
septembre de chaque année, a été déplacée au mois de
décembre. Nous espérions ainsi pouvoir conserver un
format mixte, mélant des sessions présentielles accueil-
lant un nombre restreint de conférenciers et virtuelles,
permettant a la majorité de pouvoir suivre le congrés en
direct mais également en différé (4 jours de retransmis-
sion) sur la plateforme d’e-congrés mise en place par
’AMUB. Malheureusement, la seconde vague d’infections
COVID nous a obligé a annuler la partie présentielle pour un

congrés uniguement virtuel. ’AMUB fait en sorte que l'en-
semble des sujets soient disponibles en podcast a partir
de janvier 2021 sur son nouveau site (www.amub-ulb.be).
La Belgique étant ce qu’elle est, cette organisation virtuelle
est d’autant plus complexe qu’il a fallu aux organisateurs
trouver une solution avec 'INAMI afin de pouvoir fournir les
points d’accréditation traditionnellement attachés aux JEP.

Malgré toutes ces difficultés, TAMUB est parvenue a
maintenir son congrés annuel et a vous offrir, grace a des
conférenciers de qualité, un programme éclectique et de
trés haut niveau. Le congrés vous assurera une mise a jour
dans différents domaines : pathologie de la main, neuros-
ciences, pneumologie, ORL. Une matinée est consacrée
a la santé et a l'identité sexuelle en médecine générale.
Les actualités diagnostiques et thérapeutiques feront la
part belle a des domaines en pleine évolution que sont
les cannabinoides, linfection COVID-19, l'auto-contrdle du
diabéte et les nouvelles techniques en radiologie. Enfin, la
séance éthique et économie est consacrée cette année a la
littérature scientifique, portant sur les nouvelles ressources
disponibles pour le médecin et le patient ainsi que les diffi-
cultés auxquelles le lecteur doit faire face tant dans linter-
prétation des données disponibles que de la probléma-
tique des fraudes et plagiats.

Je vous souhaite un excellent congrés et une agréable
lecture,

Thierry Berghmans
Rédacteur en Chef de la Revue Médicale de Bruxelles
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Tresiba® 200 unités/ml, solution injectable en stylo prérempli.Tresiba® 100 unités/ml, solution injectable en cartouche. Composition : Tresiba 200
unités/ml : Un stylo prérempli contient 600 unités d'insuline dégludec dans une solution de 3 ml. 1 ml de solution contient 200 unités d'insuline dégludec
(ADNP). Tresiba 100 unités/ml : Une cartouche contient 300 unités d'insuline dégludec dans une solution de 3 ml. 1 ml de solution contient 100 unités
d'insuline dégludec (ADNr). Forme pharmaceutique : Solution neutre, incolore et limpide. Tresiba 200 unités/ml : Solution injectable en stylo prérempli
(FlexTouch®). Tresiba 100 unités/ml : Solution injectable en cartouche (Penfill®). Indication : Traitement du diabéte de I'adulte, de I'adolescent et de I'enfant
apartir de 'age de 1 an. Posologie et mode d'administration : Posologie : Ce médicament est une insuline basale pour administration sous-cutanée une
fois par jour & n'importe quel moment de la joumée, de préférence au méme moment chaque jour. La teneur en insuline des analogues de I'insuline, y
compris I'insuline dégludec, est exprimée en unités. Une (1) unité d'insuline dégludec correspond & 1 unité intenationale d'insuline humaine, & 1 unité
d'insuling glargine (100 unités/mi) ou & 1 unité d'insuline détémir. Chez les patients diabétiques de type 2, ce médicament peut étre administré seul ou en
association avec des antidiabétiques oraux, des agonistes des récepteurs du GLP-1 ou une insuling en bolus. Chez les patients diabétiques de type 1, Tresi-
ba doit étre associé a une insuling d'action courte/rapide afin de couvrir les besoins en insuling lors des repas. La dose de Tresiba doit étre ajustée en fonction
des besoins individuels du patient. Il est recommandé d'optimiser e contréle glycémique par I'ajustement de la dose d'insuline en fonction de la glycémie &
jeun. Un ajustement de la dose peut étre nécessaire si le patient augmente son activité physique, modifie son régime alimentaire habituel ou en cas de
maladie - concomitante. Tresiba
100 unités/ml et Tresiba 200 uni-
tés/ml, solution injectable en stylo
prérempli : Tresiba est disponible
en deux concentrations. Dans les
deux cas, la dose nécessaire est
sélectionnée en unités. Cepen-
dant, les paliers de dose sont dif-
férents pour les deux concentra-
tions de ce médicament. Avec
Tresiba 100 unités/ml, il est pos-
sible d’administrer une dose de 1
80 unités par injection, par pa-
liers de 1 unité. Avec Tresiba 200
unités/ml, il est possible d'admi-
nistrer une dose de 2 a 160 unités
par injection, par paliers de 2 uni-
tés. Le volume injecté est alors
diminué de moitié comparé au
volume injecté avec les insulines
basales concentrées & 100 uni-
tés/ml. Le compteur de dose af-
fiche le nombre d'unités indépen-
damment de la concentration et
aucune conversion de dose ne
doit étre effectuée en cas de
changement de la concentration
administrée a un patient. Flexibilité
de I'heure d’administration de la
dose : Occasionnellement, lorsque
I'administration de la dose n'est
pas possible au méme moment
de la journée, Tresiba permet une
flexivilité de 'heure d'administra-
tion de I'insuline. Un intervalle mi-
nimum de 8 heures entre deux
injections devra toujours étre res-
pecté. Il 'y a pas d'expérience
clinique concernant la flexibilité de
I'heure  d'administration de la
dose avec Tresiba chez les enfants
et les adolescents. Il est conseillé
aux patients qui oublient une in-
jection de la faire des quils s'en
rendent compte, puis de re-
prendre leur schéma posologique
habituel en une fois par jour. Initia-
tion : Patients diabétiques de type
2 La dose initiale journaliere re-
commandée est de 10 unités,
suivie par des ajustements de
dose individuels. Patients diabé-
tiques de type 1 Tresiba doit étre
utilisé une fois par jour avec I'insu-
line administrée au moment du
repas et nécessite ensuite des
ajustements de dose individuels.
En remplacement d'autres insu-
lines : Il est recommandé de sur-
veiller attentivement la glycémie
lors du changement de traitement
et durant les semaines suivantes.
Il pourra étre nécessaire d'ajuster
les doses et les horaires d'admi-
nistration des insulines d'action
courte ou d'action rapide ou des
autres traitements antidiabétiques
concomitants.  Patients — diabé-
tiques de type 2: Chez les patients
diabétiques de type 2, et précé-
demment traités par insuline ba-
sale administrée une fois par jour,
basale-bolus, prémélangée ou
sous insuline qu'ils mélangent
eux-mémes, le passage de l'insu-
line basale a Tresiba peut se faire
dose pour dose sur la base de la
dose précédente d'insuline basale
quotidienne, suivi par des ajuste-
ments de dose individuels. Une
réduction de la dose de 20% ba-
sée sur la dose précédente d'in-
suling basale, Suivie par des ajus-
tements de dose indviduels, devra
étre envisagée en cas : de passage d'une insuline basale administrée deux fois par jour a Tresiba, de passage de I'insuling glargine (300 unités/ml) a Tresiba.
Patients diabétiques de type 1 : Chez les patients diabétiques de type 1, une réduction de la dose de 20% basée sur la dose précédente d'insuline basale
quotidienne ou de la composante basale d'un traitement par perfusion sous-cutanée continue d'insuline doit étre considérée, suivi par des ajustements de
dose individuels en fonction de la réponse glycémique. Utilisation de Tresiba en association avec des agonistes des récepteurs du GLP-1 chez les patients
diabétiques de type 2 : Lors de I'ajout de Tresiba a des agonistes des récepteurs du GLP-1, a dose initiale journaligre recommandée est de 10 unités, suivie
par des ajustements de dose individuels. Lors de I'ajout d'agonistes des récepteurs du GLP-1 & Tresiba, il est recommandg de diminuer la dose de Tresiba
de 20% afin de minimiser le risque d’hypoglycémie. Par la suite, la posologie doit étre ajustée individuellement. Populations particulieres : Patients agés (>
65 ans) : Tresiba peut étre utilisé chez les patients agés. Il est nécessaire d'intensifier fa surveillance glycémique et d'ajuster la dose d'insuline de fagon indi-
viduelle. Troubles rénaux ou hépatiques : Tresiba peut étre utilisé chez les patients présentant des troubles rénaux ou hépatiques. Il est nécessaire d'intensi-
fier la surveillance glycémique et d'ajuster la dose d'insuline de fagon individuelle. Population II'n'y a pas d'expérience clinique concernant
['utiisation de ce médicament chez les enfants dgés de moins 1 an. Ce médicament peut étre utilisé chez les adolescents et les enfants & partir de I'age de
1.an. Lors du passage de I'insuline basale & Tresiba, une diminution de la dose de I'insuline basale et bolus devra étre envisagée de facon individuelle afin de
diminuer I risque d’hypoglycémie. Mode d'administration : Voie sous-cutanée uniquement. Tresiba ne doit pas étre administré par voie intraveineuse en
raison du risque d'hypoglycémie sévére. Ce médicament ne doit pas étre administré par voie inframusculaire car 'absorption pourrait en étre modifiée. Ce
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doitpas it prleé de lacarouche du so patient (A)
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tion dans la cuisse, le haut du bras ou la __
paroi abdominale. Une rotation des sites d'injection au sein d'une méme région devra toujours tre effectuée de fagon & diminuer le risque de développer une
lipodystrophie. Les patients doivent étre informés qu'ils doivent toujours utiliser une aiguille neuve. La réutilisation des aiguilles du stylo & insuline augmente
le risque d'obstruction des aiguilles pouvant conduire & un sous ou a un surdosage. En cas d'obstruction des aiguilles, les patients doivent suivre les instruc-
tions décrites dans les instructions d'utilisation accompagnant la notice. Tresiba 200 unités/ml, solution injectable en stylo prérempli : Tresiba se présente
sous forme de stylo prérempli (FlexTouch) congu pour étre utilisé avec les aiguilles NovoFine® ou NovoTwist®. Le stylo prérempli de 200 unités/ml permet
d'injecter de 2 & 160 unités par paliers de 2 unités. Tresiba 100 unités/ml, solution injectable en cartouche : Tresiba est présenté dans une cartouche (Penfill
congue pour étre utilisée avec des systemes d’administration de I'insuline Novo Nordisk et des aiguilles NovoFine ou NovoTwist. Contre-indications : Hy-
persensibilité & la substance active
ou a l'un des excipients. Effets
indésirables : Résumé du profil
de séourité : Leffet indésirable le
plus fréquemment rapporté lors
du traitement est I'hypoglycémie.
Liste des effets indésirables : Les
effets indésirables  répertoriés
ci-dessous sont issus des don-
nées des essais cliniques. Tés
fréquent  hypoglycémie  (peut
survenir lorsque la dose d'insuline
t trop importante par rapport
aux besoins insuliniques. L hypog-
lycémie sévere peut entrainer une
perte de connaissance et/ou des
convulsions et peut causer une
altération transitoire ou définitive
des fonctions cérébrales, voire le
déces). Fréquent : réactions au
site d'injection (notamment héma-
tome au site d'injection, douleur,
hémorragie, érythéme, nodules,
gonflement, décoloration, prurit,
R chaleur et masse au site d'injec-
tion. Ces réactions sont habituelle-
ment légeres et transitoires et
disparaissent généralement lors
de la poursuite du traitement). Peu
fréquent : lipodystrophie (notam-
ment  lipohypertrophie, - lipoatro-
phie. Une rotation continue des
sites d'injection dans une méme
région diminue le risque de déve-
lopper ces réactions), cedemes
périphériques. Rare : hypersensi-
bilité, urticaire. Des réactions aller-
giques peuvent survenir avec les
préparations d'insuline. Des réac-
tions allergiques de type immé-
diat, soit a lnsuline elle-méme
soit aux excipients, peuvent poten-
tiellement menacer le pronostic
vital. Une hypersensibilté (se ma-
nifestant par un gonflement de la
langue et des levres, une diarrhée,
des nausées, de la fatigue et un
prurit) et de l'urticaire ont rare-
ment été rapportés avec Tresiba.
Population pédiatrique : Tresiba a
été adminisiré a des enfants et
des adolescents jusqu'a I'age de
18 ans pour étudier les propriétés
pharmacocinétiques. La sécurité
et I'efficacité ont été démontrées
lors d'un essai a long terme chez
des enfants &gés de 1 an jusqu'a
moins de 18 ans. La fréquence, le
type et la sévérité des effets indé-
sirables dans la population pédia-
trique ne montrent pas de diffé-
rence avec I'expérience acquise
dans la population diabétique gé-
nérale. Autres populations particu-
ligres : D'apres les résultats des
études cliniques, la fréquence, le
type et la sévérité des effets indé-
sirables observés chez les patients
Agés et chez les patients présen-
tant des troubles rénaux ou hépa-
tiques ne montrent aucune diffé-
rence avec une plus grande expé-
. F rience acquise dans la population
T = diabétique générale. Déclaration
Trusiba® [ 60 | des effets indésirables suspectés :
La déclaration des effets indési-
rables suspectés aprés autorisa-
tion du médicament est impor-
tante. Elle permet une surveillance
continue du rapport bénéfice/
risque du médicament. Les pro-
fessionnels de santé déclarent
tout effet indésirable suspecté via
I'Agence fédérale des médicaments et des produits de santé : www.afmps.be. Mode de délivrance : Prescription médicale. Titulaire de I’Autorisation
de Mise sur le Marché (AMM) : Novo Nordisk A/S, Bagsvaerd, Danemark. Numéro d’AMM : EU/1/12/807/013 (200 unités/ml, 3 FlexTouch),
EUM/12/807/007 (100 unités/ml, 5 Penfill. Date de mise a jour du texte : 11/2018.

Tresiba®, FlexTouctf®, NovoFine® et NovoTwist® sont des marques déposées appartenant a Novo Nordisk A/S, Danemark
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Diabetes: The SWITCH 1 Randomized Clinical Trial. JAMA 2017;318(1):33-44. 3. Wysham C, Bhargava A et l. Effect of Insulin Degludec vs Insulin Glargine
U100 on Hypoglycemia in Patients With Type 2 Diabetes. The SWITCH 2 Randomized Clinical Trial. JAMA 2017; 318(1):45-56. SWITCH 1 and SWITCH 2 are
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Marso SP, McGuire DK et al. Efficacy and Safety of Degludec versus Glargine in Type 2 Diabetes. N Engl J Med 2017; 377:723-732. DEVOTE is a head-to-
head, phase 3b, multicenter, i | double-blind, event-dliven, cardiovascular outcomes trial (CVOT) to evaluate the CV safety of Tresiba®
Vs glargine U100 as well as risk of severe hypoglycaemia in 7637 patients with type 2 dliabetes at high risk of CV events.

* Occasionnellement, lorsque I'administration de la dose n'est pas possible au méme moment de la journée,

un minimum de 8 heures entre chaque injection doit toujours étre respecté. BE20TSMO0005 - September 2020
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PATHOLOGIES DE LA MAIN

Propédeutique du poignet et de la main traumatiques

Wrist and hand trauma: propaedeutics

EL KAZZI'W., BAHM J., GKOTSI A, MOUNGONDO F. et SCHUIND F.

Service d’Orthopédie-Traumatologie, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Le poignet et la main appartiennent a un systéme
ostéoarticulaire complexe capable d’une multitude
de mouvements. Que ce soit sur la face dorsale ou la
face palmaire, les structures nerveuses, tendineuses
et vasculaires ont une importance capitale du point
de vue anatomique et fonctionnel. Les traumatismes
du poignet et de la main sont un motif de
consultation fréquent aux urgences. Une anamnése
bréve mais précise et un examen clinique initial et
méthodique sont capables d’émettre une hypothése
diagnostique. Les examens complémentaires sont
ensuite prescrits en fonction des éléments cliniques
trouvés. Le diagnostic des traumatismes fermés
repose sur des radiographies centrées et de bonne
qualité mais le taux d’erreur de diagnostic serait
plus fréquent au poignet en raison des difficultés
de réalisation et d’interprétation des radiographies
initiales. C’est une des raisons de référer le patient
a une consultation spécialisée le jour aprés le
traumatisme. Les luxations et fractures-luxations
doivent étre réduites d’emblée et immobilisées. Les
fractures articulaires déplacées sont chirurgicales
et les entorses du ligament latéral ulnaire de la
métacarpo-phalangienne du pouce sontredoutables.

Le diagnostic des plaies de la main repose sur
exploration chirurgicale au bloc opératoire car
méme si examen clinique est réalisé dans de
bonnes conditions, des [ésions chirurgicales peuvent
étre méconnues. La chirurgie des pédicules ou des
tendons est affaire de spécialiste en chirurgie de la
main. C’est du diagnostic et du geste chirurgical que
dépendent le suivi et la rééducation.

Le traitement initial des mains traumatisées a une
influence décisive sur leur avenir ; il doit é&tre complet,
exigeant une maitrise a la fois des techniques
d’ostéosynthése, des lambeaux de couverture et de
la microchirurgie, pour diminuer les interventions
secondaires et les séquelles fonctionnelles. Ce
traitement commence par une bonne prise en charge
initiale aux urgences ou dans le cabinet du médecin
généraliste.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 334-339

ABSTRACT

The wrist and hand belong to a complex osteo-
articular system capable of a multitude of
movements. Whether on the dorsal or palmar
side, nerve, tendon and vascular structures are of
paramount anatomical and functional importance.
Hand and wrist injuries are a common reason for
emergency room visits. A brief but precise history
and a methodical initial clinical examination are able
to give a diagnostic hypothesis. Additional tests will
then be prescribed based on the clinical findings.
The diagnosis of closed trauma is based on good
quality centered x-rays, but the rate of misdiagnosis
is more frequent on the wrist due to difficulties in
the realization and interpretation of initial x-rays.
This is one of the reasons to refer the patient to a
specialized consultation the day after the trauma.
Dislocations and fractures-dislocations  must
immediately be reduced and immobilized. Displaced
joint fractures should be identified as they are
surgical. Sprains of the ulnar collateral ligament of
the metacarpophalangeal joint of the thumb remain
suspect of a Stener lesion until proven otherwise
because they are terrible.

The diagnosis of hand wounds is based on surgical
exploration in the operating room because even
if the clinical examination is performed under
good conditions, surgical lesions can be missed.
Surgery of vascular-nervous pedicles or tendons is
reserved for specialist in hand surgery. Follow-up
and rehabilitation depend on the diagnosis and the
surgical procedure.

The initial treatment of traumatized hands has a
decisive influence on their future. This treatment
must be complete, requiring a mastery of both
osteosynthesis techniques, flap cover and
microsurgery, to reduce secondary interventions
and functional sequelae. This treatment begins with
a good initial management in the emergency room or
in the general practitioner’s office.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 334-339

Key words : hand and wrist trauma, fractures-dislocations,
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INTRODUCTION

La traumatologie de la main et du poignet correspond
a70 % des dossiers de traumatologie dans les services
des urgences en France. Si la proportion des accidents
du travail de I'industrie lourde (30 %) a baissé grace au
respect des consignes de prévention, elle reste inchan-
gée voire en augmentation pour les accidents domes-
tiques ou de loisir (70 %) en raison de la généralisation
de la motorisation et des activités sportives®. Si le pro-
nostic fonctionnel est d’une importance capitale pour
le patient, le colit socio-économique lié aux demandes
d’indemnisation, en rapport surtout avec les arréts
de travail et les séquelles ultérieures secondaires aux
erreurs de diagnostic et/ou de prise en charge inadé-
quate, reste problématique pour la société?, d’ou l'im-
portance du role de l'urgentiste dans la prise en charge
initiale. Cette prise en charge nécessite une connais-
sance approfondie de I’anatomie de la main et du poi-
gnet sur le plan ostéoarticulaire, tendinoligamentaire
et neurovasculaire. Si 'approche du poignet traumati-
sé se termine souvent par un bilan radiologique, celle
de la main traumatisée doit étre rationnelle avec une
anamneése bréve mais précise pour comprendre le mé-
canisme lésionnel.

TRAUMATISMES DU POIGNET ET CERTAINS
PIEGES DIAGNOSTIQUES

Si la chute sur la paume de la main est le mécanisme
le plus frequemment rencontré dans les traumatismes
du poignet avec comme conséquence une fracture du
Pouteau-Colles ou une fracture du scaphoide, la ré-
alité est loin d’étre aussi simple car si la fracture se
confirme radiologiquement, il faudra en préciser son
caractére articulaire ou non, son déplacement anté-
rieur, postérieur et/ou latéral et rechercher des lésions
ligamentaires associées? afin d’établir les indications
thérapeutiques ; si par contre la radiographie ne
montre pas de fracture osseuse évidente malgré une
clinique douteuse, I'immobilisation du poignet sera la
régle et un bilan radiologique plus poussé est prescrit,
endéans la semaine suivant le traumatisme, a la re-
cherche d’une fracture du scaphoide (la plus fréquente
des os du carpe), du crochet du hamatum ou d’une
lésion ligamentaire radio-ulnaire distale, scapho-lu-
naire ou luno-triquétrale4. L’absence de diagnostic ou
le mauvais diagnostic initial peut étre une source de
retard de traitement ou de complications comme la
pseudarthrose du scaphoide, l'instabilité radio-ulnaire
distale ou I'instabilité carpienne et a terme le collapsus
carpien et I’arthrose post-traumatique.

Le bilan radiographique initial doit comporter au mini-
mum deux vrais clichés de face et de profil du poignet.
Les critéres de qualité sont bien connus® et doivent
étre exigés. La lecture et l'interprétation des images
radiologiques est un exercice d’anatomie osseuse qui
commence par une connaissance de la normalité radio-
logique du poignet. De face, l'interligne radio-ulnaire
distal doit étre dégagé, les lignes de Gilula séparant
les deux rangées du carpe doivent &tre harmonieuses
et I’écart doit étre identique entre les os du carpe et

tout spécialement de part et d’autre du lunatum. De
profil, les extrémités distales du radius et de l'ulna
doivent étre superposées et dans le prolongement du
3¢ métacarpien séparé par ’empilement, de proximal
en distal, de lunatum, du scaphoide et du capitatum.
Le diagnostic d’'une entorse du poignet est classique-
ment évoqué aux urgences devant un bilan radiogra-
phique initial normalé. Si les signes radiologiques
d’une entorse grave du poignet sont bien connus’,
’entorse bénigne reste un diagnostic d’exclusion né-
cessitant des examens complémentaires parfois inva-
sifs (arthro-CT, arthro-IRM) pour confirmer ’absence
de lésion ligamentaire. Une cassure dans les lignes de
Gilula, un écart scapho-lunaire ou luno-triquétral anor-
mal (> 3 mm), une bascule postérieure (Dorsal Interca-
lated Segmental Instability-DISI) (figures 1 et 2) ou an-
térieure (Volar Intercalated Segmental Instability-VISI)
du lunatum doivent faire évoquer une instabilité intra-
carpienne avec une prise en charge différée et non ur-
gente alors que la luxation antérieure du lunatum ou
luxation rétro-lunaire du carpe (figure 3), associée ou
non a une fracture du radius et/ou d’un ou plusieurs
os du carpe, est une urgence chirurgicale. Elle doit étre
suspectée, devant un gros poignet qui a perdu ses
reliefs osseux cliniques avec ou sans signes de neu-
ropathie du médian, chez un patient jeune suite a un
traumatisme a haute énergie ; son diagnostic est basé
sur une désorganisation de I’axe radius-lunatum-capi-
tatum-M3 sur l’incidence de profil (figure 3).

Instabilité scapho-lunaire.

Signes radiologiques a rechercher sur un cliché de
face :

1. Ecart scapho-lunaire s3mm <—»
2. Signe de I’anneau i
3. Cassure des lignes de Gilula
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Instabilité scapho-lunaire.

Signes radiologiques a rechercher sur un cliché de
profil :

1. Horizontalisation du scaphoide (ligne rouge)

2. Bascule dorsale du lunatum (DIS])

3. Angle scapho-lunaire » 70°

(notez 'importance d’avoir un cliché de profil strict)

Fracture-luxation rétro-lunaire du carpe.

Signes radiologiques a rechercher :

a. De face : désorganisation des lignes de Gilula ;
superposition des os du carpe, fracture si présente
(scaphoide dans ce cas \ )

b. De profil : désorganisation de ’axe radius-luna-
tum-capitatum-m3

TRAUMATISMES DE LA MAIN

Le traitement primaire du traumatisme de la main dé-
termine dans une grande mesure le résultat final. Si
la stratégie thérapeutique est propre a chaque type
de lésion, elle ’est également a chaque patient d’ol
’intérét de bien le connaitre - dge, sexe, profession,
loisirs, latéralité - (type et nécessité de reconstruction

fonctionnelle et esthétique) et ses tares - fumeur, al-
coolique, diabétique, sous traitement cortisonique,
immunodéprimé - (chances de succeés, risques de la
procédure). Le pouce nécessite tous nos efforts pour le
reconstruire pour ne pas perdre la fonction d’opposi-
tion (prise pollici-digitale) ; lauriculaire et I'annulaire
sont aussi importants que le pouce pour un travailleur
de force car ils sont responsables du verrouillage des
prises ; les dix doigts sont a restaurer chez le musi-
cien. Il faut s’attendre a un mauvais pronostic fonc-
tionnel devant un traumatisme par écrasement dont
les lésions sont dues a ’écrasement proprement dit,
fractures incluses et/ou a l’avulsion (mécanisme d’en-
trainement reflexe par le traumatisé) responsable des
lésions importantes des tissus mous sur une grande
étendue (photo 1). Dans les lacérations, les lésions
peuvent étre profondes notamment tendineuses et
nerveuses et il faudra préter attention a la position du
doigt lors du traumatisme surtout que I’exploration in
situ est parfois trompeuse car la lésion tendineuse se
trouve loin de la plaie traumatique (en cas de plaie en
flexion du doigt, la section tendineuse est distale par
rapport a la plaie cutanée). Il faut faire attention au
risque de contamination dans les plaies pénétrantes
et les morsures et a I'importance de la vaccination an-
titétanique, méme en cas de brilure.

Lésion de type avulsion : ring finger.

Le principe fondamental en traumatologie de la main
est que toute structure profonde est suspecte de lé-
sion et toute structure non vue a ’exploration chirur-
gicale est considérée comme lésée jusqu’a preuve du
contraire. L’examen clinique est un exercice d’anato-
mie fonctionnelle ; il doit étre réalisé avant toute anes-
thésie et accompagné de radiographies de face et de
profil de la zone traumatisée pour faire le diagnostic
des lésions osseuses. Le saignement sera controlé
par I’élévation et la compression (jamais de garrot ou
d’hémostase a 'aveugle car le risque de léser un nerf
collatéral est garantie).

Le diagnostic des plaies de la main repose sur I'ex-
ploration chirurgicale au bloc opératoire. Toute plaie
palmaire des doigts ou de la paume de la main qui dé-
passe le derme fait suspecter une lésion des pédicules
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neurovasculaires et/ou des tendons fléchisseurs et doit
étre explorée et suturée au bloc opératoire. Les plaies
dorsales doivent également étre explorées, lavées et
suturées au bloc opératoire en raison de la complexité
de I'appareil extenseur et de la proximité des articula-
tions sous-jacentes. Il faut faire attention a la plaie pu-
nctiforme de la face dorsale de larticulation métacar-
po-phalangienne des doigts longs du boxeur qui risque
de développer une arthrite (cf. morsure humaine). L’ex-
ploration doit &tre méthodique et systématique et le
traitement chirurgical demande une maitrise a la fois
des techniques d’ostéosynthése de 'orthopédiste, des
compétences microchirurgicales du chirurgien vascu-
laire (sutures artérielles), du neurochirurgien (sutures
et/ou greffes nerveuses) et du plasticien (lambeaux mi-
crochirurgicaux). L'importance est de reconnaitre toutes
les |ésions et de pouvoir les traiter selon le concept du
Traitement tout en un Temps avec Mobilisation Précoce
(TTMP) développé par Michoné.

Plaie palmaire d’un doigt long

Ces plaies présentent souvent une atteinte concomi-
tante des tendons fléchisseurs et des pédicules neu-
ro-artériels (un ou deux). La perte de la cascade phy-
siologique des doigts longs a l'inspection est suffisante
pour confirmer une section tendineuse (photo 2). L’ex-
ploration aux urgences a ce stade n’est plus utile car la
prise en charge est chirurgicale d’emblée. Par contre, il
est primordial de connaftre I’état vasculaire du doigt et
de pouvoir faire la différence entre une plaie artérielle
simple et une insuffisance artérielle aigué (deux pédi-
cules vasculaires sectionnés) caractérisée par une pa-
leur ou cyanose de l'extrémité avec refroidissement et
absence ou ralentissement du pouls capillaire et perte
du tonus pulpaire car, dans ce cas de figure, la viabilité
du doigt est compromise si une revascularisation n’est
pas faite endéans les 6 heures post-traumatique. Il
s’agit d’'une urgence absolue pour sauver le doigt.

En cas d’amputation traumatique, il est important de
conserver le fragment a 4°c (ralentissement du méta-
bolisme cellulaire et microbien), tout en faisant atten-
tion aux gelures ; il faudra conserver tous les fragments
amputés, méme non replantables (principe de « doigt
banque ») et transférer le patient dans un centre spécia-
lisé en chirurgie de la main.

Perte de la cascade physiologique des doigts longs.

—

Infections et morsures

Les infections des doigts et de la main sont extréme-
ment fréquentes ; le panaris ou infection cutanée ou
sous-cutanée du doigt, doit étre excisé et drainé au
stade collecté pour éviter la contamination des es-
paces celluleux palmaires (phlegmons) ou dorsaux de
la main (cellulites) et les gaines tendineuses (ténosy-
novites infectieuses des fléchisseurs) dont le traite-
ment est exclusivement chirurgical. Les quatre signes
cardinaux de Kanavel?, décrits en 1906, sont toujours
d’actualité pour établir le diagnostic de ténosynovite
infectieuse des fléchisseurs : flessum digital, douleur
le long de la gaine, gonflement fusiforme du doigt et
extension digitale passive douloureuse.

Les morsures humaines ou animales sont extréme-
ment graves. L’association de lésions traumatiques
sur terrain infecté complique la prise en charge. Mal-
gré une antibiothérapie bien menée, les complications
infectieuses (ténosynovites et arthrites septiques)
restent fréquentes et redoutables.

Traumatisme par injection

Les traumatismes par injection sous pression, initia-
lement d’apparence bénigne, sont des |ésions gravis-
simes et urgentes. On va assister a un spasme artériel
suivi d’une ischémie par effet thermique et par irrita-
tion chimique due a la toxicité du produit injecté, a sa
vitesse de pénétration et a la pression délivrée par le
pistolet. La clinique est trompeuse pendant les pre-
miéres heures ; le patient se présente avec un point
d’entrée punctiforme, banal, peu douloureux au ni-
veau de la pulpe du doigt (souvent I’index). Par la suite
le patient développe une rougeur et un cedéme suivi
d’une ischémie localisée qui va s’étendre en fonction
de la quantité et de la toxicité du produit. Il faut surtout
ne pas laisser le patient retourner chez lui car il s’agit
d’une urgence chirurgicale. Des prélévements bactério-
logiques seront réalisés suivi d’'un débridement-lavage
des gaines des fléchisseurs (photo 3). Parfois, cela
nécessite une fasciotomie et des lavages itératifs. Le
patient reste hospitalisé pour controler le pansement
et pour une antibiothérapie intraveineuse.

Lésions tendineuses

L’examen clinique est primordial et des tests d’indé-
pendance du doigt sont a réaliser devant toute sus-
picion de rupture tendineuse ; reconnaitre une plaie
tendineuse partielle est difficile cliniquement (flexion
active présente mais faible, contexte de stress et de
douleur...), raison pour laquelle devant toute suspi-
cion, ’exploration et la réparation chirurgicale restent
les seuls garants pour éviter la survenue de rupture se-
condaire en cas de non-suture ou de doigt a ressaut sur
nodule tendineux par cicatrisation dirigée.

Des ruptures tendineuse sans plaies traumatiques font
parties des piéges diagnostiques en chirurgie de la
main et doivent étre recherchées devant une perte de
’extension active de P3, « mallet finger » dans le cadre
du sport de balle (volley, basket, ...) ou une perte de la
flexion active de P3, « jersey finger » qui correspond a
une désinsertion du tendon fléchisseur profond de la
base de P3 (typique des sports d’arrachage de maillot,
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Débridement des gaines des fléchisseurs pour trauma par injection.

rughby...). Le diagnostic est clinique mais doit étre com-
plété par 'imagerie (Rx et échographie) pour exclure
un arrachement osseux conséquent nécessitant une
ostéosynthése d’emblée (figure 4)

Jersey finger osseux : le fléchisseur profond s’est arra-
ché avec son embase osseuse sur P3, nécessitant une
réinsertion avec fixation du fragment osseux.

Le mallet finger tendineux nécessite une immobilisa-
tion stricte de I’articulation interphalangienne distale
(IPD) en extension par une attelle pour une durée de
huit semaines (peu respecté par le patient) ce qui va
permettre au tendon extenseur de cicatriser dans sa
bonne position. Cette attelle doit laisser libre l'articu-
lation interphalangienne proximale (IPP) pour éviter
son enraidissement. Le jersey finger est une urgence
chirurgicale ; la réinsertion tendineuse doit étre faite,
au mieux, endéans les 48h pour éviter la rétraction
tendineuse. La rééducation postopératoire est primor-
diale.

La perte de l’extension du pouce mais surtout I'im-
possibilité de relever le pouce du plan de la table

fait partie des ruptures tendineuses sans plaie ;
cette rupture fait suite le plus souvent a une fracture
non déplacée du radius distal qui a été traitée d’une
maniére orthopédique par immobilisation platrée. Le
diagnostic se fait dans le cabinet du kinésithérapeute
ou chez le médecin traitant puisqu’on se trouve sou-
vent a trois mois du traumatisme. La réparation chirur-
gicale fait appel @ un transfert tendineux et non pas a
une suture directe termino-terminale.

Lésions ostéo-capsulo-ligamentaires

Les |ésions capsulo-ligamentaires des doigts sont do-
minées par les entorses et luxations des articulations
interphalangiennes proximales (IPP) des doigts longs
et de larticulation métacarpo-phalangienne (MP) du
pouce.

Les entorses, luxations, fractures et fractures-luxations
des articulations interphalangiennes proximales sont
extrémement fréquentes et liées a la pratique sportive
(sport de balle). Le traitement est rarement chirurgical
(fracture arrachement, articulation stable). On favorise
une mobilisation protégée le plus vite possible asso-
ciée ou non a des orthéses en fonction de la raideur et
des douleurs car ces lésions d’allure bénigne laissent
des séquelles (raideur en flessum) surtout chez les pa-
tients qui consultent tardivement. Dans ce cas, la prise
en charge en rééducation est longue et nécessite des
orthéses dynamiques et statiques.

Les lésions de la MP du pouce, en particulier ’entorse
du ligament latéral ulnaire, est la lésion par excellence
du membre supérieur chez le skieur. Le probléme es-
sentiel réside dans I’absence de cicatrisation spon-
tanée de ce ligament en cas de rupture compléte, en
raison de lincarcération de I’expansion fibreuse du
muscle adducteur du pouce entre les deux parties du
ligament rompu, décrite par Stener en 1962%. La per-
sistance, au-dela de 10 jours, d’un gonflement doulou-
reux localisé sur le versant ulnaire de la MP du pouce
malgré une immobilisation platrée est en faveur d’une
entorse grave avec effet Stener. L’échographiste doit
mentionner dans son protocole la présence ou pas
de l'effet de Stener. Le traitement est chirurgical et
doit étre réalisé endéans les trois semaines post-trau-
matiques sous peine d’étre inefficace par rétraction
ligamentaire, le risque étant la laxité articulaire dou-
loureuse nécessitant une ligamentoplastie (recons-
truction ligamentaire) avant l’installation de l’arthrose.
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CONCLUSION

Les traumatismes de la main et du poignet, par leur fréquence et leur diversité, continuent a envahir les services
des urgences. Certes, ils ne menacent pas le pronostic vital mais sont a 'origine de conséquences socio-écono-
miques majeures. La prise en charge initiale par I’urgentiste est capitale et nécessite une solide connaissance
de I’anatomie de la main et une bonne interprétation des images radiographiques. Le traitement initial a une
influence décisive sur le résultat final d’ot I’'intérét d’une communication fluide entre l’urgentiste et le chirurgien
de la main. Le principe fondamental en cas de plaie a la main est que toute structure profonde est suspecte de
lésion jusqu’a preuve du contraire. Le but est de reconnaitre ’ensemble des lésions et de déterminer l’urgence

du traitement.
Conflits d’intérét : néant.
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'V This medicinal product is subject to additional monitoring. This will allow quick identification of new safety information. Healthcare professionals
are asked to report any suspected adverse reactions. See below for how to report adverse reactions.

Fiasp® 100 units/mL, solution for injection in pre-filled pen. Fiasp® 100 units/mL, solution for injection in cartridge. Fiasp® 100 units/mL,
solution for injection in vial. Composition: 1 mL of the solution contains 100 units of insulin aspart (fDNA). One pre-filled pen contains 300 units of
insulin aspart in 3 mL solution. One cartridge contains 300 units of insulin aspart in 3 mL solution. One vial contains 1,000 units of insulin aspart in
10 mL solution. Pharmaceutical form: Solution for injection in pre-filled pen (FlexTouch®) or in cartridge (Penfill®) or in vial. Clear, colourless,
aqueous solution. Indications: Treatment of diabetes mellitus in adults, adolescents and children aged 1 year and above. Posology and method
of administration: Posology: Fiasp is a mealtime insulin for subcutaneous administration up to 2 minutes before the start of the meal, with the
option to administer up to 20 minutes after starting the meal. Dosing with Fiasp is individual and determined in accordance with the needs of the
patient. Fiasp given by subcutaneous injection should be used in combination with intermediate-acting or long-acting insulin given at least once a
day. Ina basal-bolus treatment regimen approximately 50% of this requirement may be provided by Fiasp and the remaining by intermediate-acting
or long-acting insulin. The individual total daily insulin requirement in adults, adolescents and children may vary and is usually between 0.5 and 1.0
unit/kg/day. Blood glucose monitoring and insulin dose adjustment are recommended to achieve optimal glycaemic control. Adjustment of dose may
be necessary if patients undertake increased physical activity, change their usual diet or during concomitant illness. Blood glucose levels should be
monitored adequately under these conditions. The duration of action will vary according to the dose, injection site, blood flow, temperature and
level of physical activity. Patients on basal-bolus treatment who forget a mealtime dose are advised to monitor their blood glucose level to decide if
an insulin dose is needed. Patients should resume their usual dosing schedule at the next meal. The potency of insulin analogues, including Fiasp,
is expressed in units. One (1) unit of Fiasp corresponds to 1 international unit of human insulin or 1 unit of other fast-acting insulin analogues. The
early onset of action must be
considered when  prescribing
Fiasp. Initiation: Patients with
type 1 diabetes mellitus: The
recommended starting dose in
insulin naive patients with type 1
diabetes is approximately 50%
of the total daily insulin dose and
should be divided between the
meals based on the size and
composition of the meals. The
remainder of the total daily insu-
lin dose should be administered
as intermediate-acting  or
long-acting insulin. As a general
rule, 0.2 to 0.4 units of insulin
per kilogram of body weight can
be used to calculate the initial
total daily insulin dose in insulin
naive patients with type 1 diabe-
tes. Patients with type 2 diabe-
tes mellitus: Suggested initial
dose is 4 units at one or more
meals. Number of injections and
subsequent titration will depend
on the individual glycaemic tar-
get and the size and composi-
tion of the meals. Dose adjust-
ment may be considered daily
based on self-measured plasma
glucose (SMPG) on the previous
day(s) according to below table.
o Pre-breakfast dose should be
adjusted according to the pre-
lunch SMPG the previous day. ®
Pre-lunch dose should be ad-
justed according to the pre-din-
ner SMPG the previous day. ®
Pre-dinner dose should be ad-
justed according to the bedtime
SMPG the previous day. Special
populations: Elderly patients (>
65 years old): The safety and
efficacy of Fiasp have been es-
tablished in elderly patients
aged 65 to 75 years. Close glu-
cose monitoring is recommend-
ed and the insulin dose should
be adjusted on an individual ba-
sis. The therapeutic experience
in patients > 75 years of age is
limited. Renal and hepatic im-
pairment: Renal or hepatic im-
pairment may reduce the pa-
tient's insulin requirements. In
patients with renal or hepatic
impairment, glucose monitoring
should be intensified and the
dose adjusted on an individual
basis. Paediatric population: Fi-
asp can be used in adolescents
and children from the age of 1
year. There is no clinical experi-
ence with the use of Fiasp in
children below the age of 2 year.
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PATHOLOGIES DE LA MAIN

Syndrome du canal carpien : diagnostic, traitement, et aprés ?

Carpal tunel syndrome : diagnosis, treatment, and after ?

SCHUIND F,, BAHM J., EL KAZZI'W., GKOTSI A, MOUNGONDO F. et VAN OVERSTRAETEN L.

Service d’Orthopédie-Traumatologie, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Dans le syndrome du tunnel carpien, la compression
du nerf médian est le plus souvent liée a un
épaississement du tissu conjonctif sous-synovial
entourant les neuf tendons fléchisseurs traversant le
défilé ostéo-fibreux. L’affection fréquente, touchant
une personne sur dix, est probablement sous-
diagnostiquée chez les hommes jeunes et actifs. Les
facteurs de risque confirmés sont le diabéte sucré,
'obésité et la grossesse. Le syndrome du tunnel
carpien se voit parfois chez ’enfant, en général dans
le cadre d’une mucopolysaccharidose.

Les patients se plaignent de paresthésies le plus
souvent nocturnes, dans un territoire plus large
que le dermatome du nerf médian. Le diagnostic
repose sur un bilan neurophysiologique et/ou
échographique - pour ce dernier examen, les critéres
pathologiques restent a préciser. Il est important
que le diagnostic préopératoire soit certain, car la
neurolyse ne donne des résultats satisfaisants que
chez environ trois quarts des patients. La technique
ouverte n’est pas plus slire que les techniques
endoscopique ou percutanée, qui permettraient une
reprise de travail plus rapide.

Rev Med Brux 2020, 41 : 341-345

ABSTRACT

In carpal tunnel syndrome, the median nerve
compression is usually related to the thickening of
the sub-synovial conjunctive tissue surrounding
the nine flexor tendons crossing the tunnel. Carpal
tunnel syndrome is frequent, affecting one person
on ten, and is probably underdiagnosed in young
active men. The confirmed risk factors are diabetes
mellitus, obesity and pregnancy. Carpal tunnel
syndrome is occasionally seen in children, usually in
the frame of a mucopolysaccharidosis.

The patients complain of paraesthesia, usually
at night, in a territory larger than the median
nerve dermatoma. The diagnosis is based on a
neurophysiological or a sonographic investigation -
for the latter, the pathological criteria remain to be
determined. It is important that the preoperative
diagnosisis certain, as neurolysis offers a satisfactory
result in only three quarter of the patients. Open
release is not safer than endoscopic or percutaneous
technique, which could allow quicker return to work.

Rev Med Brux 2020, 41: 341-345

Key words : carpal tunel syndrome, median nerve,
neurolysis, sonography

INTRODUCTION

Le canal (ou tunnel) carpien est le défilé ostéo-fibreux
inextensible limité dorsalement par les os du carpe et
du cdté palmaire, par le ligament carpien transverse qui
s’insére sur le scaphoide, le trapéze, le pisiforme et I’ha-
matum. Le canal carpien livre passage au nerf médian et
a neufs tendons fléchisseurs (long fléchisseur propre du
pouce, huit tendons des fléchisseurs profond et super-
ficiels des doigts longs - figure 1). L’origine des muscles
lombricaux, insérés sur les fléchisseurs profonds des
doigts, se trouve en partie et selon la position des doigts
au sein du canal carpien. Les tendons fléchisseurs dans
leur trajet intracanalaire sont entourés du tissu conjonc-
tif sous-synovial, constitué de multiples couches glissant

les unes par rapport aux autres et permettant le coulisse-
ment des tendons fléchisseurs par rapport aux structures
ostéo-fibreuses et au nerf médian*2. Plus spécifiquement,
la couche au niveau du tendon suit le tendon dans toute
’amplitude de son mouvement ; la couche suivante, un
peu moins, puis de couche en couche, en superficie, le
tissu conjonctif sous-synovial ne se déplace pas pen-
dant le mouvement tendineux. Ainsi ’excursion tendi-
neuse au sein du canal carpien se produit normalement
sans frottement entre les tendons, ou entre les tendons,
le squelette et le nerf médian. Comme nous ’avons rap-
porté déja en 19903, la grande majorité des syndromes
du tunnel carpien sont liées a une pathologie de ce tissu
conjonctif sous-synovial de glissement, avec nécrose lo-
calisée, fibrose, cedéme et épaississement secondaire34.
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Canal carpien.
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En jaune, le nerf médian (la branche motrice n’est pas
représentée), en bleu les neuf tendons fléchisseurs (et,
dans un canal séparé, le flexor carpi radialis). En poin-
tillé rouge, lincision pratiquée au niveau du ligament
carpien transverse pour décomprimer le canal carpien.
Les gaines synoviales entourant les tendons sont bien
représentées.
lllustration reproduite avec ’aimable autorisation de
Spirecut SA.

L’augmentation du volume du tissu sous-synovial dé-
généré engendre la compression du nerf médian, mais
aussi des troubles du glissement tendineux. Ainsi,
outre les plaintes neurologiques qui dominent, le pa-
tient rapporte souvent a l'interrogatoire une raideur
matinale des doigts et un gonflement distal de I’avant-
bras, voire des phénoménes de ressaut a la flexion des
doigts.

Les causes de la dégénérescence du tissu conjonctif
sous-synovial n’ont pas été établies, mais il est pro-
bable que les mouvements répétitifs de flexion-exten-
sion des doigts aient un réle prépondérant dans les
lésions, ainsi que les anomalies du collagéne induites
par ’hyperglycémie chronique (diabéte). Un cercle vi-
cieux s’installe ol I’épaississement aggrave la friction
a lorigine des lésions dégénératives et ischémiques
du tissu conjonctif sous-synovial, avec fibrose secon-
daire et ré-aggravation de ’épaississement.

Il existe des causes plus rares de syndrome du tunnel
carpien. Occasionnellement la compression du nerf
médian est liée a ’existence d’une masse intra-cana-
laire, le plus souvent un kyste synovial ou un lipome.

En traumatologie, une compression aigué du nerf mé-
dian complique certaines fractures du radius distal et
luxations péri-lunaires du carpe. La réduction osseuse
léve souvent la compression nerveuse, sans nécessité
de libération chirurgicale du canal carpien.

FACTEURS DE RISQUE

On cite souvent, comme facteurs de risque du dévelop-
pement d’un syndrome du tunnel carpien, I’hypothy-
roidie, 'arthrose trapézo-métacarpienne, 'usage de
claviers et le tabagisme. Les seuls facteurs de risque
bien établis sont le diabéte sucré (odds ratio 1-97),
’obésité (odds ratio 1-5) et la grossesse. Les femmes
enceintes présentent, dans 7 a 43 %, une altération
de la conduction du nerf médian au tunnel carpien et
dans 31-62 % une symptomatologie dysesthésique®.
Leurs plaintes débutent parfois brutalement. Lorsque
la symptomatologie survient dés le premier trimestre,
leur qualité de vie pendant toute la grossesse est alté-
rée et il est fréquent que l’affection persiste ou récidive
aprés I’accouchement. Le plus souvent, une infiltration
de corticostéroides aide efficacement la femme en-
ceinte, les indications de neurolyse sont rares.

INCIDENCE

Le syndrome du tunnel carpien est la neuropathie com-
pressive la plus fréquente avec une prévalence dans
la population estimée a 4 %® - la prévalence précise
est difficile a déterminer, selon que le diagnostic soit
basé sur la symptomatologie clinique (14 %)° ou sur
’existence d’altérations neurophysiologiques (4 %)°.
De maniére schématique, il est admis qu’un individu
sur dix a souffert ou développera au cours de sa vie un
syndrome de tunnel carpien. Contrairement a une idée
recue, le syndrome du tunnel carpien n’est pas plus
fréquent dans le sexe féminin, du moins avant 65 ans
— avant cet age, il semble que les femmes consultent
plus volontiers que les hommes pour symptomatologie
dysesthésique®.

DIAGNOSTIC

Le diagnostic d’un syndrome du tunnel carpien repose
sur (1) une symptomatologie et des signes cliniques
caractéristiques ; (2) des examens complémentaires
altérés (neurophysiologie et/ou échographie) et (3)
sur ’exclusion d’autres causes neurologiques (com-
pression radiculaire cervicale, myélopathie cervicale,
polyneuropathie).

Les patients se plaignent initialement de paresthésies
nocturnes, parfois diurnes. Aprés plusieurs années,
cette symptomatologie tend a s’atténuer pour étre
remplacée par un déficit sensitif, avec maladresse et/
ou un déficit moteur avec atrophie thénarienne, fai-
blesse des prises pollici-digitales et signe de Bourrel.
Les paresthésies touchent souvent un dermatome plus
large que celui du médian et notamment concernent
souvent l'auriculaire, ce qui s’explique par les anasto-
moses nerveuses médio-ulnaires a la main (figure 2) et
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Magnifiques dessins de dissections anatomiques
des nerfs médian et ulnaire, pratiquées a ’'ULB au

début du 20° siecle .

La planche reproduite fait partie du patrimoine du
Laboratoire d’Anatomie, Biomécanique et Or-
ganogeneése de ’ULB et bénéficie d’une autorisation
de publication dans des buts didactiques. Elles sont
l’oeuvre des dessinateurs G. Van Wetter

etR. Fauconier.

© LABO dans la photo

Notez les anastomoses internerveuses de Riche-Can-
nieu (gauche) et de Berrettini (droite). Une lésion
iatrogéne de la branche de Berretini peut étre source
de douleurs persistantes apreés libération chirurgicale
du nerf médian (névrome).

a 'avant-bras et pour des raisons centrales. Les pares-
thésies ont habituellement une irradiation proximale,
parfois jusqu’a I’épaule. Dans 52 % des cas, les pares-
thésies sont franchement douloureuses (dysesthésies?).
A ’examen, les principaux signes cliniques sont I’appa-
rition des paresthésies caractéristiques, que le patient
reconnaft comme celles qu’il expérimente la nuit :

= lors de la percussion du nerf médian juste au-des-
sus ou au niveau du canal carpien (traduisant l’exis-
tence de lésions démyélisantes avancées - signe de
Hoffman-Tinel) ;

= lors de la flexion palmaire du poignet, dans les 60
secondes (manceuvre de Phalen),

= lors de la compression directe du nerf médian au
tunnel carpien par les doigts de 'examinateur, dans
les 30 secondes (manceuvre de Durkan),

= |ors du gonflement d’un garrot brachial, dans les 60
secondes (signe de Gilliat).

Un travail réalisé au Service n’a pas révélé la supériorité
diagnostique d’un test clinique par rapport aux autres®.

Outre ces signes d’irritation du nerf médian, il convient
de rechercher systématiquement ’existence d’une alté-
ration de la sensibilité (par exemple par le test de dis-
crimination des deux pressions de Weber) et d’évaluer
la force du court abducteur du pouce. L’évaluation cli-
nique tend a exclure également une compression haute
du nerf médian au coude ou une atteinte plexuelle ou
radiculaire.

EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Aux Etats-Unis, certains chirurgiens ne réalisent aucun
examen complémentaire préopératoire, se basant sur
les réponses des patients au questionnaire de Bos-
tono. Il est bien établi que ce questionnaire, qui chiffre
la symptomatologie, n’est pas destiné a poser le dia-
gnostic mais a suivre les résultats cliniques des traite-
ments réalisés. La littérature unanime comme ’Ameri-
can Academy of Orthopaedic Surgeons recommandent
de confirmer le diagnostic clinique par bilan neurophy-
siologique ou échographique.

Pour ce qui concerne le bilan neurophysiologique, il
existe une variabilité interindividuelle importante de la
conduction nerveuse le long du médian, qui est aus-
si influencée par la température et d’autres facteurs,
expliquant certaines difficultés a l'interprétation des
résultats de ’examen. On ne peut comparer le poignet
atteint au c6té « sain » car 'affection est souvent bilaté-
rale. Comme les fibres sensitives sont les premiéres at-
teintes, le bilan neurophysiologique permet d’évaluer
la sévérité de la compression nerveuse. Le syndrome
du canal carpien débutant se caractérise par un allon-
gement de la latence distale sensitive du nerf médian,
en particulier si la latence du nerf ulnaire sur la méme
longueur est normale. Dans le syndrome modéré, il
existe une altération des latences distales sensitive et
motrice, et dans le syndrome séveére, des signes neu-
rophysiologiques de perte axonale avec diminution
ou absence des potentiels d’action musculaire et/ou
’existence de fibrillations au niveau des muscles thé-
nariens latéraux. Le bilan neurophysiologique permet
aussi d’exclure les autres causes de dysesthésies a la
main évoquées plus haut.

Dans le syndrome débutant du canal carpien, Uinter-
prétation du bilan neurophysiologique est parfois diffi-
cile avec des faux positifs et négatifs'°. Des méthodes
alternatives de diagnostic ont dés lors été dévelop-
pées, en particulier I’échographie a I’aide d’une sonde
a haute fréquence. Les avantages de la méthode sont
indéniables : examen bon marché, non douloureux,
sensibilité et spécificité acceptables et peut-&tre moins
de faux positifs. Cependant, les critéres diagnostiques
sont variables dans la littérature et plutdt qualitatifs :
pseudo-névrome proximal et/ou distal, bombement du
ligament carpien transverse, aplatissement nerveux,
anomalie du signal fasciculaire. Un critére habituel de
diagnostic est une surface de section du nerf en amont
dutunnelcarpiendeplusde14 mm? (normale: 8 mm?).
Des études complémentaires doivent étre réalisées
pour préciser la place exacte de ’échographie et éta-
blir des critéres diagnostiques stricts.

Il existe une controverse quant a l'intérét d’obtenir en
préopératoire un cliché radiographique du poignet
avec défilé en enfilade du tunnel carpien. Des |ésions
ostéo-articulaires associées ignorées ne sont pas ex-
ceptionnelles telles une maladie de Kienbdck ou une
pseudarthrose du scaphoide, dont la seule manifesta-
tion est une symptomatologie paresthésique.
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TRAITEMENT

La revue Cochrane ne retient comme traitement non
opératoire efficace que l'injection de corticostéroides
ou l'attelle nocturne, qui améliorent le patient en
moyenne seulement un mois®. Les autres formes de
traitement non opératoire (clavier ergonomique d’ordi-
nateur, laser, ultrasons, physiothérapie, acupuncture)
ont peu de bases factuelles®4,

Le traitement indubitablement efficace est la décom-
pression nerveuse au canal carpien (« neurolyse du
médian ») par technique ouverte, « mini open », endos-
copique ou percutanée. En cas d’atrophie thénarienne
sévére, un transfert tendineux d’opposition peut étre
simultanément réalisé, le plus souvent selon la tech-
niqgue de Camitz, car la récupération motrice aprés
neurolyse d’un cas avancé est incompléte.

La chirurgie de décompression du canal carpien a une
fausse réputation de bénignité. Les séries publiées
font état d’excellents résultats dans environ trois
quarts des cas. Si la plupart des patients sont soula-
gés rapidement de leurs plaintes paresthésiques (sauf
syndrome trés avancé avec déficit sensitif sévére chez
le patient trés 4gé), de nombreux patients présentent
des douleurs post-opératoires du talon de la main
(« pillar pain »), durant plusieurs mois, occasionnel-
lement des années : a trois mois, 13 % des patients
se plaignent encore de ce probléme. L’intervention,
méme par technique ouverte, peut étre compliquée
de lésion iatrogéne tendineuse ou nerveuse. L’algo-
dystrophie, actuellement dénommée CRPS, complique
I’évolution postopératoire dans 2 a 5 % des cas selon
les séries. L’incapacité temporaire de travail postopé-
ratoire est parfois longue. Aux Etats Unis ol des sta-
tistiques sont disponibles, pour plus de la moitié des
opérés la durée moyenne d’incapacité totale est de 31
jours, 15 % des patients doivent changer de profession
aprés lopération. Les techniques endoscopiques et

percutanées, qui offrent des résultats équivalents a la
technique ouverte et ne semblent pas compliquées de
plus de lésions iatrogénes, permettraient aux patients
de reprendre plus rapidement leurs occupations.

Aprés l'intervention, les récidives sont rares. Des réci-
dives vraies existent, en général plus de dix ans aprés
une premiére intervention chirurgicale réussie. La plu-
part des « récidives » précoces sont liées soit a une
section incompléte du ligament carpien transverse, ce
qui est rare, mais peut se voir aprés technique endos-
copique, soit plus frequemment a un diagnostic incor-
rectinitial de l'affection, basé parexemple uniquement
sur la symptomatologie. Malheureusement, aprés neu-
rolyse du médian, le bilan neurophysiologique est tou-
jours altéré et donc si une récidive précoce est suspec-
tée, on ne peut se baser sur cet examen pour décider
d’une réintervention. Ici, ’échographie prend toute sa
place. Il faut en tous cas éviter de réopérer plusieurs
fois un syndrome du tunnel carpien, avec a chaque fois
plus de fibrose et d’altérations du glissement nerveux.

Au vu des résultats mitigés de la chirurgie du canal car-
pien, l’indication opératoire de neurolyse du médian
doit étre basée sur un diagnostic solide, étayé par bi-
lan neurophysiologique et/ou échographique.

SYNDROME DU TUNNEL CARPIEN PEDIATRIQUE

Occasionnellement, un enfant peut souffrir d’'un syn-
drome de tunnel carpien. Le diagnostic est souvent
posé tardivement. L’enfant est réveillé par des dou-
leurs nocturnes et on ne pense pas a cette cause. L’af-
fection survient le plus souvent dans le cadre d’une
mucopolysaccharidose (autre manifestation : doigt a
ressort du grand enfant).

Conflits d’intérét : néant.
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PATHOLOGIES DE LA MAIN

Chirurgie de la main percutanée échoguidée

Ultrasound-guided percutaneous hand surgery

MOUNGONDO F., VAN OVERSTRAETEN L.*? et SCHUIND F.!

'Service d’Orthopédie-Traumatologie, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)
2Hand and foot surgery unit, Tournai

RESUME

Introduction L’amélioration de la résolution
échographique avec le développement de sondes
haute fréquence a augmenté la précision de cette
technique permettant de meilleures performances
diagnostiques dans les pathologies des membres
supérieurs. En particulier, une autre utilisation
de cette technologie a été développée a des
fins non seulement diagnostiques mais aussi
thérapeutiques. Cette technologie est a présent
utilisée non seulement par le radiologue mais aussi
par d’autres acteurs comme les chirurgiens de la
main pour effectuer des infiltrations précises, des
blocs nerveux et de nos jours une chirurgie mini
invasive voire percutanée.

Matériel et Méthodes: la chirurgie percutanée guidée
par échographie est principalement orientée sur des
procédures de libération telles que le traitement du
syndrome du canal carpien, du doigt a ressaut ou de
la maladie de de Quevrain. Différentes techniques
chirurgicales ont été décrites, utilisant des aiguilles
de ponction modifiées, des crochets tranchants,
des pinces basket ou des instruments spécialement
concu pour effectuer la libération percutanée.

Résultats : certaines études décrivent des résultats
cliniques identiques voire meilleurs aprés la
libération percutanée échoguidée en termes de
temps de récupération, de douleurs postopératoires
et de cicatrice résiduelle. Des études in vitro ont
révélé une bonne précision de ces procédures
avec une faible courbe d’apprentissage et de bons
résultats en terme d’efficacité de la libération.

Conclusion : La chirurgie guidée par échographie du
membre supérieur est une technique prometteuse
alliant précision et efficacité. Méme si aujourd’hui
ces procédures restent limitées a certaines
indications spécifiques, leur utilisation augmente
rapidement avec le temps et de nombreuses
nouvelles indications et techniques apparaitront

probablement dans les prochaines années.
Rev Med Brux 2020 ; 41 : 348-354

ABSTRACT

Introduction Improvement of sonographic
resolution with the development of high frequency
probes increased the accuracy of this technique
allowing best diagnostic performances in the upper
limb pathologies. Particularly, another use of this
technology was developed not only for diagnosis
but also for treatment and this technique is now
used not only by radiologists but also by others like
hand surgeons to perform accurate infiltrations,
nerves bloc and nowadays minimally invasive and
percutaneous surgery.

Materials and  Methods percutaneous
sonographically guided surgery is mainly oriented
on release procedure such as treatment of carpal
syndrome tunnel, trigger finger or de Quevrain
disease. Different surgical techniques are described,
using modified punctures needles, hook, basket
punch or specifically designed instrument to perform
the percutaneous release.

Results : some studies describe similar or better
clinical outcomes after percutaneous sonographic
guided release in terms of recovery time, post-
operative pain and residual scar. /n vitro studies
revealed a good accuracy of these procedures with
a low learning curve and good results in terms of
release efficiency.

Conclusions : Sonographic guided surgery in upper
limb is a promising technique combining accuracy
and efficiency. Even if today these procedures
remain limited to some specific indications, their
use is rapidly increasing with time and many new
indications and techniques will probably appear in
the next few years.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 358-354

Key words : sonography, hand surgery, percutaneous
release
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INTRODUCTION

Les avancées technologiques faites ces derniéres an-
nées en matiére d’imagerie médicale par échographie
ont permis d’accroitre considérablement les perfor-
mances de cet outil, notamment avec le développe-
ment de sondes d’échographie a trés haute fréquence
qui améliorent sensiblement la résolution et la pré-
cision des images obtenues. Cette évolution fait de
’échographie un examen de plus en plus incontour-
nable dans la pratique médicale journaliére pour diffé-
rentes disciplines.

Depuis plusieurs décennies, I’échographie est utili-
sée a des fins diagnostiques par le radiologue dans le
cadre de mise au point de pathologies tendineuses ou
ligamentaires, vasculaires, neurologiques ou encore
tumorales. Depuis peu, cet outil a été adopté par les
anesthésistes dans le cadre de la réalisation d’anes-
thésies locorégionales ou pour la mise en place de ca-
théters. Plus récemment, ’échographie a commencé a
étre utilisée dans le but de guider des gestes thérapeu-
tiques lors de réalisation d’infiltrations de corticoides
par exemple, gestes pouvant étre réalisés par les ra-
diologues, les rhumatologues, les anesthésistes ou les
chirurgiens.

La résolution des images issues de I’échographie est
proportionnelle a la fréquence de la sonde utilisée.
Plus cette fréquence est élevée, moins les ondes sont
aptes a pénétrer les tissus en profondeur. Ces caracté-
ristiques font de I’échographie a haute fréquence un
outil tout a fait adapté au systéme musculo-squeletti-
que en général et plus particulierement au domaine de
la chirurgie de la main ol les structures anatomiques
sont fines et superficielles.

L’utilisation de I’échographie pendant la chirurgie pro-
cure certains avantages potentiels. Du fait que I’écho-
graphie permet de voir les structures sans réaliser
d’ouverture, elle donne accés a la pratique de gestes
moins invasifs voire percutanés avec comme consé-
quence une récupération fonctionnelle potentielle-
ment plus rapide du patient opéré. En chirurgie de la
main, la taille de la plaie conditionne I'importance de
la fibrose cicatricielle qui s’y associe et dés lors une
partie des raideurs postopératoires. Enfin, I'image
dynamique obtenue grace a ’échographie permet au
chirurgien d’avoir une meilleure compréhension de la
biomécanique normale et des mécanismes physiopa-
thologiques et lésionnels.

Le présent article passe en revue les procédures per-
cutanées échoguidées développées ces derniéres an-
nées dans le domaine de la chirurgie de la main.

MATERIEL ET METHODES

Les instruments

La chirurgie percutanée échoguidée consiste principa-
lement en la réalisation de libérations chirurgicales de
structures tendineuses ou nerveuses par le biais de
sections ligamentaires ou de ténotomies. Différents
types d’instruments ont déja été décrits dans ce but.
Certains auteurs ont décrit 'utilisation de deux ai-

guilles de ponction biseautées introduites ’'une dans
'autre avec une rotation de 180° qui permettrait de
réaliser des ténotomies percutanées de maniére pré-
cise et efficace’. D’autres auteurs décrivent ['utilisa-
tion d’aiguilles de ponction de différentes tailles telles
quelles ou modifiées par pliage?, de broches de Kirch-
ner modifiées3 ou encore d’instruments dédiés tels que
des pinces d’arthroscopie“, des crochets coupantss®
ou des instruments coupants spécifiques®°. D’autres
auteurs encore décrivent le recours a un fil métallique
irrégulier pour couper les structures ligamentaires par
des mouvements de va et vient,

Les techniques chirurgicales

Ces interventions se déroulent sous anesthésie locale
ce qui permet au chirurgien de bénéficier de la collabo-
ration du patient tout au long de la procédure.

La chirurgie du doigt a ressaut

Ayant une prévalence de 2 a 3 % dans la population
générale, le doigt a ressaut est di a une métapla-
sie fibro-cartilagineuse de la poulie annulaire A1. La
chirurgie est indiquée pour les cas réfractaires aux trai-
tements conservateurs®.

La chirurgie percutanée du doigt a ressaut n’est pas
nouvelle. Décrite initialement en 1958 par Lorthioir, la
technique percutanée a l’aveugle présente néanmoins
des risques de section partielle de la poulie A1 et de
lésions iatrogénes tendineuses ou de structures vas-
culo-nerveuses adjacentes®. L’utilisation de ’échogra-
phie permet de contrbler de maniére continue la posi-
tion de instrument de section en évitant les structures
a risque. Quel que soit ’instrument utilisé, la section
de la poulie A1 peut se faire de maniére rétrograde (de
distal a proximal) ou antérograde (de proximal a dis-
tal). Certains auteurs décrivent un mouvement de de-
dans en dehors de la gaine tendineuse (méthode dite
« intra-sheath »)¢, d’autres un mouvement de dehors
en dedans de la gaine (méthode dite « extrasheath »)7
(figures 1 et 2). L’échographie est également utilisée
pour contrdler le caractére complet de la libération qui
se manifeste par un glissement harmonieux des ten-
dons en plus de la disparition du ressaut clinque.

La chirurgie du canal carpien

Le syndrome du canal carpien est lié a une irritation du
nerf médian bien souvent par compression au niveau
de cette région anatomique. Il s’agit de la neuropathie
périphérique compressive la plus fréquente avec une
incidence de 3,5 a 6,2 % de la population générale®.
D’origine le plus souvent idiopathique, son traitement
consiste en une section du ligament transverse du
carpe (LTC).

Cette procédure peut étre réalisée de maniére percuta-
née échoguidée, I’échographie permettant de repérer
les structures a risques et de définir une ligne de sureté
que Nakamichi#4 décrit comme étant située sur le LTC a
mi-distance entre le bord ulnaire du nerf médian et le
bord radial de I’artére ulnaire. Selon cet auteur, c’est au
niveau de cette « safe line » que le ligament transverse
du carpe peut étre sectionné avec un faible risque de
lésion vasculo-nerveuse ou tendineuse (figures 3 et 4).
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Hlustration montrant un exemple de traitement percu-
tané échoguidé d’un troisiéme doigt a ressaut (libé-
ration rétrograde, méthode « intra-sheath »). L’écho-
graphie permet de distinguer les différentes structures
anatomiques et de sectionner précisément la poulie A1
(fleche noire) sans léser d’autres structures par le biais
d’un seul point d’entrée (point rouge).

Photo d’une main a trois jours postopératoire d’une
chirurgie percutanée échoguidée de trois doigts a res-
saut (index, majeur, annulaire). Les points d’entrée
sont encore visibles d la base de chaque doigt (fleches
bleues).

Hllustration montrant un exemple de chirurgie percu-
tanée échoguidée du syndrome du canal carpien par
section dorso-palmaire antérograde du ligament trans-
verse du carpe. L’échographie permet de distinguer les
différentes structures anatomiques et de placer l’ins-
trument coupant dans la zone de sureté (fléeche noire)
afin d’éviter de léser les structures vasculo-nerveuses
a proximiteé.

Photo d’une main d une semaine postopératoire d’une
libération percutanée échoguidée du nerf médian au
canal carpien. Absence de plaie opératoire, seule per-
siste la cicatrice du point d’entrée (fleche bleue).
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Différentes techniques de section percutanée du LTC
ont été décrites. En 1997, Nachamichi fut le premier
a décrire une technique utilisant une pince coupante
(pince basket), dédiée initialement a larthroscopie,
gu’il coupla a un trocart afin d’éviter interposition des
tendons dans la pince. Utilisée de maniére rétrograde,
cette technique nécessitait néanmoins un petit abord
chirurgical permettant d’introduire les instruments.
Rowes au début des années 2000 décrivit l'utilisation
de I’échographie couplée a celle d’un instrument cou-
pant dédié aux libérations endoscopiques du canal
carpien. En 2013, Markinson décrivit l'utilisation d’un
instrument coupant nécessitant deux voies d’entrée,
’'une proximale et 'autre distale au tunnel carpiens’. Cet
instrument permettait la section du LTC par des mouve-
ments de va et vient une fois son bon positionnement
réalisé sous contrdle échographique. Chern et al.*s
décrivirent en 2014 lutilisation d’un crochet coupant
pour réaliser la section du LTC. Introduit en proximal
par une petite incision de 3 mm de long, un dilatateur
permettait dans un premier temps de créer de l’espace
sur la partie palmaire extra-canalaire du LTC. Le crochet
coupant était ensuite introduit dans ’espace ainsi créé
correspondant a la conjonction de deux « safe zones »,
'une transversale localisée entre le nerf médian et le
crochet de ’hamatum et ’autre longitudinale n’allant
pas plus en distalité que la jonction entre la base et
la diaphyse du métacarpien, préservant ainsi 'arcade
palmaire superficielle. La section ligamentaire se fai-
sait de palmaire en dorsal par un mouvement rétro-
grade. Pétrover en 2017 présentait une technique si-
milaire a la précédente, utilisant également un crochet
coupant mais introduit en intra-canalaire au niveau de
la « safe zone » longitudinale qu’il décrit comme étant
localisée entre le nerf médian, le crochet de I’hama-
tum, le LTC et les tendons fléchisseurs. La section du
LTC se faisait également de maniére rétrograde®. En
2018, Hening et al. proposérent l'utilisation d’un ins-
trument dédié s’introduisant par une petite incision
proximale au canal carpien®. Cet instrument, est équi-
pé d’un ballonnet qui est gonflé une fois introduit dans
le canal carpien afin d’écarter les structures a risque.
Ensuite, une lame coupante est déployée et permet la
section sécurisée du LTC. Alors que les interventions
précitées se déroulent en réalisant une incision de
taille plus ou moins limitées, Guo et al. proposérent en
2016 une technique 100 % percutanée dans laquelle
un fil métallique strié était introduit a ’aide d’un ca-
théter entrant en proximal et en distal du canal carpien,
permettant de disposer le fil métallique tout autour du
LTC, la section se faisant par des mouvements d’oscil-
lation du fil métallique strié*.

La chirurgie percutanée échoguidée de la maladie de
de Quevrain

La ténosynovite de de Quevrain est une pathologie fré-
quente dont la prévalence dans la population est de
Pordre de 1,2 %*. Il s’agit d’'une ténosynovite sténo-
sante du premier compartiment des extenseurs du poi-
gnet atteignant dés lors les tendons long abducteur du
pouce et court extenseur du pouce. La chirurgie est in-
diquée en cas de non-réponse au traitement conserva-

teur (repos, attelle, AINS ou injection de corticoides).
La chirurgie consiste en la section du rétinaculum des
extenseurs a hauteur du premier compartiment. La-
pegue et al. décrivent une technique de section per-
cutanée échoguidée rétrograde du rétinaculum des
extenseurs a l'aide d’une aiguille de ponction modi-
fiée® tandis que Crouzet et al. proposent l'utilisation
d’une lame spécifique introduite distalement et réali-
sant également de facon rétrograde la section du réti-
naculum®, La difficulté majeure de cette intervention
est liée a la disposition des branche sensitives dor-
sales du nerf radial qui longent le rétinaculum a hau-
teur de la zone de section et sont donc a haut risque
de lésion iatrogéne.

RESULTATS

Les résultats des différentes techniques percutanées
échoguidées sont trés encourageants. Dans la chirur-
gie du doigt a ressaut, Rojo-Manaute et al. décrivent
dans une étude sur cadavre un taux de section com-
pléete de la poulie A1 de ordre de 95,7 %°. Dans une
étude prospective portant sur 35 procédures sur 25 pa-
tients surune période de suivi de 6 mois, Rajeswaran et
al., qui utilisaient des aiguilles de ponction modifiées
pour réaliser la section de la poulie A1, ont montré un
taux de résolution compléte du ressaut de 91 % et une
disparition compléte des douleurs dans 86 % des cas?.

Dans la chirurgie du canal carpien Nakamichi# réalisa
une étude prospective randomisée et contrdlée com-
parant 5o libérations percutanées échoguidées a 50
libérations par voie ouverte. Il observait une différence
significative entre les deux procédures en termes de
douleurs postopératoires et de sensibilité au niveau de
la cicatrice opératoire, celles-ci étant moindres aprés
la chirurgie échoguidée jusqu’a la treizieme semaine
postopératoire. La force de poigne était significative-
ment plus grande dans le groupe échoguidé a la troi-
siéme et a la sixiéme semaine. Cet auteur ne décrit au-
cune complication neurovasculaire ni tendineuse dans
les deux groupes.

Rowes réalisa une étude sur spécimens cadavériques
qui montra ’aspect complet de la section et ’'absence
de lésion iatrogéne au niveau des tissus alentours.
Chern et al. réalisérent une étude sur cadavre montrant
un taux de section compléte du LTC de 90 %. Dans une
étude clinique sur 8o patients, ces auteurs décrivent
’absence de complications per et postopératoires et
aucune nécessité de conversion en chirurgie ouverte.
Une normalisation des symptdmes a 12 mois est ob-
servée dans 100 % des cas, deux cas présentaient
néanmoins des résultats insatisfaisants a 22,5 mois
postopératoires®. Petrover et al. rapportent des résul-
tats surune série de 129 patients ayant bénéficié d’'une
section percutanée échoguidée du LTC en utilisant un
crochet coupant introduit en intracanalaire. Dans leur
série, une résonance magnétique de contrdle avait été
réalisée en postopératoire et avait permis de mettre en
évidence un taux de section compléte du LTC de l’ordre
de 100 %. Dans cette série, le temps chirurgical moyen
était de six minutes, les résultats cliniques sont décrits
comme bons et aucune complication neurologique n’a
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été déplorées.

Dans le traitement de la ténosynovite de de Quevrain,
Lapégue etal. décrivent sur1o spécimens cadavériques
un taux de section compléte du rétinaculum de o % et
’absence de lésion vasculo-nerveuse. Dans leur étude
clinique sur 35 patients, ces mémes auteurs décrivent
’absence de complication neurovasculaire, une néga-
tivation du signe de Finkelstein de 91,4 % a un mois
et 77,1 % de patients satisfaits ou trés satisfaits. Ces
auteurs décrivent une nécessité de reprise chirurgi-
cale chez 3 patients pour lesquels aucun signe de sec-
tion du rétinaculum n’était objectivé lors de la chirur-
gie. Dans leur étude sur 14 spécimens cadavériques,
Crouzet et al.®® observent un taux de section compléte
de 13/14. La présence d’une sous-compartimentali-
sation du premier compartiment des extenseurs était
décrite comme un facteur favorisant une libération
partielle. Dans leur étude clinique, ces mémes auteurs
montrent un taux de succés de 19/22 aprés trois mois
sans aucune lésion neurovasculaire déplorée.

DISCUSSION

Ala main et au poignet, ’échographie est actuellement
utilisée pour assister la chirurgie percutanée du doigt
a ressaut, du canal carpien et de la ténosynovite de
de Quervain. Un avantage certain semble ressortir de
la chirurgie percutané échoguidée du doigt a ressaut
et de celle du canal carpien. Si dans le cadre du trai-
tement du doigt a ressaut, le succés de la procédure
est facilement objectivable de par la disparition du
ressaut, il n’en est pas de méme pour les autres pro-
cédures.

L’intervention chirurgicale classique du canal carpien
est la section a ciel ouvert du ligament transverse du
carpe. Cette procédure présente néanmoins son lot
d’effets indésirables tels que la présence d’une cica-
trice hypertrophique, une diminution de la force de
poigne, la fatigabilité de la main et des douleurs a ’ap-
pui sur la paume de la main (pillar pain)*> avec comme
conséquences un temps de convalescence prolongé.
Ces complications de la chirurgie n’ont été que partiel-
lement diminuées avec la chirurgie endoscopique qui
a notamment diminué le temps nécessaire au retour
au travail®. Néanmoins, la chirurgie endoscopique,
du fait de l'insertion a I’aveugle de son trocart et de
la vision restreinte qu’elle offre, présente un risque de

complications telles qu’une section incompléte ou des
lésions neurovasculaires ou tendineuses®.

Compte tenu des différentes études décrites, la chirur-
gie percutanée échoguidée du canal carpien est pro-
metteuse en termes d’efficacité mais il reste encore a
définir ’avantage qu’elle confére en termes de temps
de récupération et de complications postopératoires.
La chirurgie percutanée échoguidée du canal carpien
présente néanmoins des contre-indications. Parmi les
contre-indications absolues peuvent étre citées la pré-
sence d’une déformation du poignet, la présence d’un
kyste synovial ou d’éléments responsables d’un effet
de masse dans le canal carpien, la présence d’une va-
riation anatomique musculaire ou tendineuse contri-
buant a la compression du nerf médian et un syndrome
du canal cubital coexistant®. Les coagulopathies, la
présence d’un nerf médian bifide, 'absence d’espace
adéquat entre le bord ulnaire du nerf médian et le cro-
chet de ’hamatum et une artére médiane persistante
occupant la partie ulnaire du canal carpien sont des
contre-indication relatives dépendantes de la tech-
nique chirurgicale utilisée.

En ce qui concerne la chirurgie percutanée de la téno-
synovite de de Quevrain, les études cliniques ont com-
biné la libération chirurgicale avec l'injection de corti-
coides chez au moins une partie des patients traités.
Cela ne permet pas de distinguer ’efficacité propre de
la libération percutanée qui peut étre remise en ques-
tion du fait d’un taux non négligeable de libération in-
compléte dans les études cadavériques®®, D’autres
études cliniques impliquant plus de patients et n’utili-
sant qu’une modalité thérapeutique a la fois, semblent
nécessaires afin de confirmer lefficacité propre des
procédures percutanées échoguidées dans cette indi-
cation. Le tableau résume les différentes techniques
percutanées décrites ci-dessus. Des techniques de
chirurgie percutanée échoguidée se développent éga-
lement ailleurs au niveau du membre supérieur, notam-
ment au coude ol la chirurgie de I’épicondylalgie peut
également se faire de maniére percutanée échoguidée
consistant alors en une ténotomie du tendon commun
des extenseurs®. Par ailleurs, des techniques de libé-
ration du nerf ulnaire au coude ont été décrites? sur
cadavre avec des résultats encourageants en termes
de courbe d’apprentissage et de précision dans la sec-
tion des structures compressives mais leur application
clinique n’a pas encore été décrite a ce jour.
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Résumé de techniques percutanées échoguidées décrites en fonction de la pathologie traitée. La plupart des tech-
niques décrites ne sont pas tout a fait percutanée mais nécessitent un petit abord chirurgical pour pouvoir étre

réalisées.
DOIGT A RESSAUT
Auteurs Ins:ltt":i:: :nt Technique Sens de la section Voie d’abord Type d’étude
Chern etal. (2005)7 Crochet Extra-sheath Antérograde Petite incision Cadaye_rlque et
Coo e meEEY o coupant | TR TEEEESTEEE o clinique
Rojo Manautf etal Crochet Intra-sheath Antérograde Petite incision Clinique
o @o1o)* | coupant | T e o o
Rajeswaranzetal. Aiguilles Intra-sheath Rétrograde Percutanée Clinique
(2009)
CANAL CARPIEN
Auteurs Insuttriliir: ;nt Technique Sens de la section Voie d’abord Type d’étude
Nakamichi et al. Pince Basket Intra et extra- Rétrograde U'ne'pfetlte Cada\./e'rlque et
(1997)¢ canalaire | TEEEeEEE _incision clinique
Rowe et al.(2005)5 . lame Intra-canalaire Rétrograde U.ne.p_et|te Cadavérique
e meol L rétractable T TR EEESEEE _incision o
Markinson (2013)? Crochet Extra: Va-et-vient U.ne.pfente Clinique
e eEl 1 coupant canalaie | TR _incision | mHEE
Chern et al. (2014)" Crochet Extra: Rétrograde D(_eux_ petites Cada\_/e.rlque et
T e coupant canalaire | TEEESEEE “incisions | clinique
Guo et al. (2016)* Fil meta}[llque Intra et extra- Va-et-vient Percutanée Cadavérique et
e  strie canalaire | TR o clinique
Petrover it Crochet Intra-canalaire Rétrograde Une petite Clinique
al.(2017)® ~coupant [T TEEEEL o EEESTEEE _incision o
Intrument
Hening et al. spécifique Intra-canalaire Rétrograde U.ne.pfstlte Clinique
(2018)" lame incision
rétractable
TENOSYNOVITE DE DE QUERVAIN
Auteurs Ins:ltt"ilii': gnt Technique Sens de la section Voie d’abord Type d’étude
Lapegue fﬁt a. Aiguilles Intra-canalaire Rétrograde Percutanée Cada\'/e.rlque et
(2018) R R e clinique
Croutzet ?St I:a.m.e Intra-canalaire Rétrograde Percutanée Cadavérique
al.(zo19 spécifique
CONCLUSION

La chirurgie percutanée échoguidée est une technique prometteuse, les procédures percutanées offrent un avan-
tage économique potentiel pour le patient et pour la société de par le raccourcissement du temps de convales-
cence et la diminution du temps de retour au travail. Certaines techniques peuvent par ailleurs étre réalisées en
consultation diminuant encore le colit pour la société. La bonne résolution obtenue grace aux sondes d’échogra-
phie a haute fréquence en fait un outil de grande précision permettant de guider ces procédures et de diminuer
les complications liées a la chirurgie. Du fait que toutes les structures sont superficielles au niveau de la main,
les chirurgies percutanées échoguidées vont probablement se développer dans le cadre d’une chirurgie de la
main de moins en moins invasive. Il est probable qu’a I’avenir l’utilisation de [’échographie par les chirurgiens a
des fins thérapeutiques se généralise avec comme conséquence une augmentation progressive des indications
et des techniques percutanées échoguidées qui seront stimulées par 'amélioration de I’instrumentation et la
standardisation des procédures. Cette chirurgie percutanée échoguidée constitue aujourd’hui un carrefour dans

lequel chirurgiens, radiologues et rhumatologues se retrouvent a arpenter un méme chemin.

Conflits d’intérét : Le Pr Schuind est fondateur et CEO de Spirecut SA (2020).
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PATHOLOGIES DE LA MAIN

Tendinopathies du coude et du poignet

Elbow and wrist tendinopathies

CERMAKK., VAN DEN DUNGEN S. et KINNEN L.

Service de Chirurgie orthopédique de la main et du membre supérieur, CHIREC - Hopital de Braine 'Alleud

RESUME

Les tendinopathies du coude et du poignet sont
fréquentes en consultation de chirurgie de la main.
Le diagnostic est généralement clinique mais est le
plus souvent confirmé par ’'échographie, permettant
d’exclure les diagnostics différentiels plus rares.
Le traitement est le plus souvent conservateur par
’adaptation de l’activité causale, le port d’attelles, la
kinésithérapie voire la réalisation d’une infiltration.
Dans les cas rebelles aux traitements conservateurs,
un traitement chirurgical permet dans la plus grande
majorité des cas de venir a bout du probléme.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 355-361

ABSTRACT

Elbow and wrist tendinopathies are common.
Diagnosis is usually easy and based on clinical
evaluation. Ultrasound confirm the clinical suspicion
and eliminate other less common differential
diagnoses. Conservative treatments are usually
successful and consist in adaptation of the causal
activity, splinting, physiotherapy sessions and
injections. When the conservative management fails,
surgery offer a final solution in most cases.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 355-361
Key words : tendinopathy, physiotherapy, elbow, wrist

INTRODUCTION

Les tendinopathies au niveau du coude et du poignet sont
des pathologies rencontrées quotidiennement en consul-
tation de médecine générale et de chirurgie orthopédique.
L’objectif de cet article est de décrire les différentes tendi-
nopathies rencontrées en s’attardant sur le diagnostic et
le traitement des lésions les plus courantes.

TENDINOPATHIES DU COUDE

Physiopathologie

L’origine des tendinopathies du coude a longtemps été
attribuée a un processus inflammatoire. Les études his-
tologiques plaident actuellement pour une étiologie es-
sentiellement dégénérative et microtraumatique lors de
mouvements répétés du poignet et du coude, sollicitant
des tendons sujets a I’hypoxie et impliquant une asso-
ciation de microruptures du collagéne, d’hyperplasie an-
gio-fibroblastique, de cicatrisation lésionnelle incompléte
et la croissance de fibres nerveuses dans les tendons,
contribuant aux douleurs*2. Le terme «épicondylite » est
désormais remplacé par « tendinopathie » ou « épicondy-
lopathie »*.

Epicondylopathies latérales
La douleur latérale du coude touche 2,8 % de la popula-

tion3 et peut avoir des origines multiples. La radiculopa-
thie cervicale, le syndrome de compression du nerf radial
au coude et 'atteinte dégénérative articulaire huméro-ra-
diale font partie des diagnostics différentiels a exclure. Les
facteurs de risques sont occupationnels (tabac, utilisation
du clavier, charges lourdes répétées) et sportifs (sports
de raquette et de lancer). Les hommes et les femmes sont
touchés de maniére équivalente et préférentiellement
entre la 3¢ et la 5¢ décennie. L’enthése de I’Extensor Carpi
Radialis Brevis (ECRB) est la plus touchée.

Cliniqguement, la douleur est localisée au niveau de l’in-
sertion des épicondyliens latéraux, généralement plus
proximale que dans une atteinte du nerf radial, mais peut
irradier vers la distalité. La douleur est exacerbée par les
charges lourdes et ’extension et la supination contre ré-
sistance.

Le diagnostic clinique est confirmé par I’échographie. La
présence de microfissurations ou de calcifications ne mo-
difie pas réellement la prise en charge thérapeutique. Une
radiographie peut &tre demandée pour exclure une patho-
logie articulaire sous-jacente.

Les traitements non chirurgicaux sont multiples et sont a
combiner car aucun d’entre eux ne fournit d’efficacité sys-
tématique ; ils sont repris sur la figure 1 et sont a mettre
en place en débutant par les solutions les moins dou-
loureuses, les moins invasives et les moins couteuses.
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Eventail des possibilités thérapeutiques pour les épicondylopathies latérales.

Mésothérapie

Acuponcture
=y
KINESITHERAPIE “

-_—

ATTELLES

o -

ERGONOMIE

L’évolution, bien que longue, est bénigne dans la ma-
jorité des cas. Il s’agit de débuter par une adaptation
de I’ergonomie professionnelle et sportive. Si celle-ci
n’est pas suffisante, un repos plus strict est indiqué.
L’utilisation d’attelle de coude et/ou de poignet a une
efficacité variable et est proposée en association a la
réalisation de séances de kinésithérapies (étirements,
massages transverses profonds (MTP), Stanish, cro-
chetage). Le platre Brachio-Ante-Brachial (BAB) doit
étre abandonné ou réservé a une crise hyperalgique
aigué. Le taping est une option a ne pas oublier, no-
tamment a placer par le thérapeute entre les séances
de physiothérapie. Une place pour ’acupuncture ou la
mésothérapie peut également étre faite a ce stade.

En cas d’échec de ces traitements, les ondes de chocs
(ODQ) peuvent étre proposées. Il existe de nombreux
appareils différents et de nombreux protocoles d’ap-
plications. Les ODC radiales sont celles le plus souvent
utilisées pour les épicondylopathies. Le mécanisme
d’action des ODC n’est pas encore complétement com-
pris4. Une action mécanique, « traumatisante », dé-
fibrosante, stimule les tissus tendineux favorisant une
hypervascularisation et la cicatrisation. De plus, par un
second mode d’action biochimique, les chocs répétés
sont a l'origine de libération d’endorphines au niveau
local. Enfin, la théorie du « gate-control » suppose que
la stimulation des fibres de gros diamétre aille inhiber
les afférences douloureuses de la moelle épiniére. Le
patient doit &étre prévenu du caractére douloureux des
séances, celles-ci sont généralement proposées sur un
rythme hebdomadaire et a raison de 5 a 6 séances au
total.

L’efficacité des ODC reste controversée4. Une étude Co-
chrane réalisée en 2005 sur base de 9 études rando-
misées avait fait mauvaise presse car elle concluait en

.

Dou lowreux 7
Irrvasif 7

Coueus ? CORTOCOIDES m

Infiltrations

Dl

Chirurgie

16e-20%

un bénéfice faible a nul des ODC en termes de soula-
gement de la douleur et de fonctions. Trés récemment,
plusieurs études et méta-analyses démontrent une ef-
ficacité supérieure des ODC par rapport au placébo et
aux ultrasons® voire aux injections de corticostéroides”
et équivalente aux attelles de poignet®. Néanmoins,
une grande disparité existe encore au niveau des pro-
tocoles d’application des ODC laissant le praticien
dans lincertitude persistante concernant les niveaux
d’énergie nécessaire, le nombre de séances et leur es-
pacement idéal.

Les infiltrations peuvent également &tre envisagées.
L’utilisation de corticostéroides a été montrée efficace
sur la douleur a court terme mais n’est pas plus effi-
cace que les autres thérapies a 1 an de suivi®. Nous la
réservons donc aux crises hyperalgiques ou aux échecs
d’autres techniques moins invasives.

L’injection de Plasma Riche en Plaquettes (PRP) est
en vogue. Une méta-analyse récente® lui confére une
moins bonne efficacité a court terme par rapport au
injection de corticostéroides mais une meilleure amé-
lioration fonctionnelle et algique a 24 semaines du
traitement. Ce traitement reste encore a I’heure actuel
trés onéreux et son efficacité systématique devra étre
mieux démontrée avant de pouvoir l'utiliser avec un
remboursement acceptable dans un cadre routinier.

La chirurgie devrait &tre envisagée en cas d’échec
d’un traitement conservateur bien mené durant 6 a 12
mois. Les techniques sont nombreuses, notamment ar-
throscopique, mais aucune supériorité d’une chirurgie
en particulier n’a encore été prouvée. Nous réalisons
dans le service, par abord mini invasif, un geste visant
a diminuer la tension sur 'insertion épicondylienne en
réalisant une fasciotomie transversale profonde des
épicondyliens, a 1-2 ¢cm de I’enthése. Un redon est en-
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suite placé pendant 24h pour éviter la formation d’hé-
matome postopératoire et une mobilisation précoce
est réalisée.

Epicondylopathies médiales

Souvent qualifiée d’« épitrochléite », cette tendinopa-
thie est moins fréquente que son homologue latérale
et peut d’ailleurs, rarement, lui étre concomitante.
Les facteurs de risques sont semblables, bien que les
sports impliqués soient légérement différents (golf,
tennis de plus haut niveau, escalade, lancers). Les
diagnostics différentiels a exclure sont la neuropathie
ulnaire, la radiculopathie cervicale et 'arthropathie
huméro-ulnaire. Cliniquement la douleur est palpée
sur '’enthése des épicondyliens médiaux et est exa-
cerbée par le testing contre résistance de la flexion du
poignet et de la pronation de I’avant-bras. La mise au
point est confirmée par échographie et radiographie a
la recherche d’autres étiologies.

Le traitement se fait selon les mémes bases que pour
I’épicondylopathie latérale avec peu de consensus
pour guider les priorités thérapeutiques et moins de
données concernant les injections de corticostéroides
et de PRP. Les ondes de chocs devraient étre évitées
en raison de la proximité du nerf ulnaire. La chirurgie
réalisée en cas d’échec d’un traitement conservateur,
se fait selon les mémes principes que sur le versant
latéral. Nous choisissons cependant de réaliser une té-
notomie en V-Y.

Tendinopathie bicipitale distale

Les tendinopathies du biceps distal sont trés rares et
se présentent sous forme de douleurs chroniques au
niveau du pli du coude, généralement associées a une
rupture partielle, ou sous forme de rupture aigué®.,

Les lésions se situent le plus souvent au niveau de
insertion tendineuse et trés rarement au niveau de la
jonction musculo-tendineuse. L’homme, le travailleur
lourd et I’haltérophile sont le plus souvent touchés. Le
diagnostic clinique est assez clair avec une douleur si-
tuée au niveau du pli du coude ou au niveau du tiers
proximal de I’avant-bras. En cas de rupture aigué, la
perte du relief tendineux et ’ascension proximale du
massif musculaire sont le plus souvent présents. Une
perte de la force de flexion et de supination est pré-
sente.

L’examen de choix est I’échographie mais une ré-
sonance magnétique peut s’avérer nécessaire pour
confirmer ou quantifier [’atteinte ou la rupture dans
les cas douteux. Le traitement conservateur consiste
a mettre ’enthése bicipitale au repos. La kinésithéra-
pie est tentée. Les injections de corticostéroides sont
contre-indiquées et l’injection de PRP écho-guidée
peut étre tentée sans preuve suffisante d’efficacité.
Une lésion compléte aigué ou une partielle chronique
de plus de 50 % de la surface d’insertion, constituent
une indication de réinsertion chirurgicale. Celle-ci se
fait par mini abord antérieur avec réinsertion sur la tu-
bérosité bicipitale radiale, via un tunnel transosseux,
avec amarrage sur la face postérieure du radius par
un équivalent endobutton®. Les résultats de cette ré-
insertion anatomique donnent de meilleurs résultats

sur la force et ’endurance que les traitement conser-
vateurs, ces derniers devant donc étre réservés aux pa-
tients dont la demande est trés faible™ .

Tendinopathie tricipitale

Ces lésions sont trés rares et résultent le plus souvent
de chute sur la main ou sur 'olécrane avec avulsion
de linsertion tendineuse avec parfois un fragment os-
seuxvisible sur les radiographies. Les patients atteints
sont souvent travailleurs lourds ou haltérophiles. La
douleur est postérieure et majorée lors de I’extension
contre résistance qui reste cependant le plus souvent
possible, méme en cas de rupture. Le traitement chirur-
gical par réinsertion des ruptures aigués est rare mais
donne de bons résultats®

TENDINOPATHIES DU POIGNET

La physiopathologie et les facteurs favorisants des
tendinopathies du poignet sont variés, allant de la su-
rutilisation a la pathologie inflammatoire (polyarthrite
rhumatoide, atteinte microcristalline) ou systémique
(diabéte, maladie thyroidienne). Les lésions peuvent
résulter d’un mécanisme sténosant du tendon dans
son compartiment ou d’une atteinte dégénérative du
tendon lui-méme®. La fréquence de ces tendinopa-
thies au niveau du poignet peut s’expliquer par le ca-
ractére long et gréle des tendons a ce niveau, soumis a
des mouvements rapides et subissant des angulations
importantes au niveau des poulies ostéo- fibreuses™.

VERSANT DORSAL DU POIGNET

Tendinopathie de de Quervain (DQV)

Il s’agit d’une ténosynovite résultant d’une compres-
sion des tendons Abductor Pollicis Longus (APL) et
Extensor Pollicis Brevis (EPB) dans la poulie du premier
compartiment des extenseurs, sur la face dorso-radiale
de la styloide radiale. Il existe dans 40 % des cas une
compartimentalisation supplémentaire dans le pre-
mier compartiment, séparant les tendons APL et EPB et
favorisant encore la compression®2. La ténosynovite de
DQV touche essentiellement les femmes, particuliére-
ment en période d’imprégnation hormonale (grossesse
et postpartum). Les professions et sports impliquant
une activité répétitive sollicitant le pouce sont plus a
risque. La topographie de la douleur est assez précise,
centrée sur le premier compartiment avec souvent une
tuméfaction et parfois des crépitements (figure 2). Il
peut exister une sensation de ressaut invalidant. Le
test d’Eichoff (souvent attribué a Finkelstein), cher-
chant a mettre en tension le premier compartiment,
est assez pathognomonique (figure 3). Les diagnostics
différentiels de la région douloureuse sont la névrite
de Wartenberg, la styloidite radiale et le syndrome de
intersection. La topographie précise recherchée est
une grande part du diagnostic (figure 2).

La mise au repos des activités sollicitant ’abduction
et I’extension du pouce, le port d’une attelle immobili-
sant partiellement le pouce, des séances de streching
et de crochetage peuvent atténuer les douleurs. Une

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

357

Revue Médicale
de Bruxelles




Topographie des douleurs dans les tendinopathie de la
face dorsale du poignet.

1: Tendinopathie de de Quervain ; 2 : Névrite de War-
tenberg ; 3 : Syndrome de lintersection ; 4 : Tendino-
pathie de I’Extensor Pollicis Longus ; 5 : Tendinopathie
des Extenseurs Carpi Radialis Brevis et Longus ; 6 : Ten-
dinopathie de I’Extensor Carpi Ulnaris.

infiltration de corticostéroides est souvent proposée
en premiére intention. L’efficacité est bonne (62 a
100 %%) mais le patient doit étre prévenu des risques
de récidive, d’atrophie cutanée et de dépigmenta-
tion locale. Une névrite de Wartenberg postinjection
peut également survenir. L’intervention chirurgicale,
pratiquée d’emblée ou en cas d’échec du traitement
conservateur, se fait sous anesthésie locale et consiste
en une incision transversale d’1 cm en regard du pre-
mier compartiment. Le rétinaculum du 1er comparti-
ment est incisé longitudinalement et les tendons APL
et EPB sont libérés, y compris d’une éventuelle cloison
intra-compartimentale. Nous fermons ensuite simple-
ment le plan cutané sans plastie rétinaculaire ni ar-
tifice de fermeture qui comportent, selon nous, des
risques de compression récidivante et d’irritation de la
branche sensitive du nerf radial.

Styloidite radiale

Il s’agit d’une tendinopathie et apophysite d’insertion
du tendon brachioradialis sur la styloide radiale. Elle
est trés rare et la mise au repos avec éventuelle infiltra-
tion donne de bons résultats®.

Test d’Eichoff : le pouce est positionné dans la paume
de la main, les doigts longs fermés sur le pouce, une
déviation ulnaire est appliquée qui entraine une dou-
leur sur le premier compartiment des extenseurs.

Tendinopathie des Extenseurs Carpi Radialis Brevis et
Longus (ECRB/ECRL)

Il s’agit d’une téno-périostite d’insertion des tendons
ECRB et ECRL. Elle est favorisée par la présence d’une
exostose carpo-métacarpienne (CMC) (« carpe bossu »)
ou d’un os surnumeéraire (« os styloideum ») (figure 4)
et peut étre associée a une tendinopathie des exten-
seurs de l'index. Elle est fréquente chez le boxeur. La
douleur avec voussure palpable est localisée sur le
second compartiment des extenseurs (figure 2). Le
traitement conservateur par repos, immobilisation
transitoire et infiltration éventuelle peut étre tenté. La
chirurgie consiste a réséquer I’exostose et I’éventuel
os stiloideum en refermant le périoste pour éviter les
récidives d’exostose avec immobilisation partielle pos-
topératoire de 2 a 4 semaines.

Syndrome de Uintersection

Il est aussi appelé syndrome de I’entrecroisement. Il
s’agit d’une inflammation de la bourse séreuse provo-
quée par le frottement du tendon EPL sur les tendons
ECRB/ECRL (figure 5). La douleur, ’'oedéme et le crépite-
ment sont plus proximaux sur ’avant-bras (figure 2). Ce
syndrome est plus fréquent chez ’homme et chez les
rameurs ou chez les sportifs pratiquant tennis, golf ou
VTT. Le traitement conservateur permet une résolution
de la douleur dans 90 % des cas. La chirurgie est ra-
rement nécessaire mais donne de trés bons résultats.
Elle consiste en une résection de la bursite adhérant
avec éventuelle ouverture du second compartiment®.

Tendinopathie de UExtensor Pollicis Longus (EPL)

Il s’agit d’une atteinte du tendon EPL dans le 3¢ com-
partiment, réputé pour son caractére exigu. La souf-
france tendineuse précéde une éventuelle rupture,
typiquement favorisée par I’hématome compressif au
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Os Stiloideum : os surnuméraire situé sur la région
dorsale de ’articulation carpo-métacarpienne.

décours d’une fracture de radius distal. La [ésion est
fréquente chez les batteurs®. La douleur se situe sur
le 3¢ compartiment (figure 2) et un défaut de rétropul-
sion du pouce, en position main a plat, est signe de
rupture. L’infiltration est contrindiquée car elle favorise
la rupture tendineuse. La chirurgie préférée au traite-
ment conservateur, consiste en une libération aisée
du 3° compartiment et donne de bons résultats. En
cas de rupture spontanée du tendon EPL, un transfert
de ’Extenseur propre de ’index (Extensor Indicis Pro-
prius : EIP) sur PEPL peut étre réalisé et donne des ré-
sultats trés satisfaisants.

Tendinopathie des Extenseurs

Ces tendinopathies sont rares et peuvent étre liées a
des pathologies associées (traumatismes répétés,
corps musculaire anormalement distal ou affections
rhumatismales). Le repos dans une attelle antébra-
chiale est le traitement de choix.

Tendinopathie de I’Extensor Carpi Ulnaris (ECU)

Le tendon de ’ECU peut souffrir d’'une enthésopathie
d’insertion ou plus fréquemment d’une ténosynovite
centrée sur le 6éme compartiment des extenseurs. La
pratique du tennis et particulierement d’un mouvement
de lift excessif est une facteur favorisant reconnu®. La
présence de fissurations tendineuses peut étre visua-
lisée a I’échographie. La tendinopathie peut s’accom-
pagner d’une instabilité, le plus souvent post trauma-
tique, de la gaine de ’ECU. La douleur et I’'cedéme sont
localisés sur le versant ulnaire du poignet et un ressaut
peut étre visualisé lors de manceuvres dynamiques en
cas d’instabilité. Le traitement conservateur doit étre
tenté avec mise au repos, taping éventuel de I’ECU
pour le stabiliser et infiltration locale. En cas d’échec,
plusieurs traitements chirurgicaux sont possibles. Une

Syndrome de lintersection : frottement du tendon Ab-
ductor Pollicis Longus sur les tendons Extenseurs Carpi
Radialis Brevis et Longus.

.

synovectomie isolée sans ouverture du compartiment
est envisageable en cas de gaine intacte et en I'ab-
sence d’instabilité. Une ouverture simple de la gaine
avec ou sans synovectomie du 6éme compartiment
pour lever la sténose est également possible. En cas
d’instabilité, une reconstruction de la gaine de I'ECU
par un flap de rétinaculum est aussi possible pour évi-
ter les subluxations post opératoires. En cas d’atteinte
tendineuse excessive, une ténotomie de ’ECU a son
insertion métacarpienne, avec résection de la portion
tendineuse de ’ECU par une contre-incision proximale,
bien que paraissant mutilante, est également prati-
quée, dans notre service avec de bons résultats pos-
topératoires. Une greffe tendineuse par un greffon de
Palmaris Longus (PL) a également été décrite en cas de
rupture tendineuse®.

VERSANT PALMAIRE DU POIGNET (figure 6)

Tendinopathie du Flexor Carpi Radialis (FCR)

Le trajet du tendon FCR faisant une chicane dans un ca-
nal ostéo-ligamentaire qui lui est propre, le rend sujet a
des phénomeénes d’irritation, notamment rencontrés en
présence d’arthrose Scapho-Trapézo-Trapézoidienne
(STD ou d’une fracture locale modifiant la configura-
tion du canal. Mais I’arthrose STT est la pathologie ty-
piquement associée a exclure systématiquement sur
une radiographie en présence d’une tendinopathie du
FCR. Une rupture tendineuse spontanée peut d’ailleurs
se rencontrer dans ce tableau, provoguant souvent une
amélioration des symptdmes douloureux. Néanmoins,
les sports comme |’escalade, le vélo et la moto sont
aussi facteurs favorisant de cette tendinopathie.

Le traitement par orthése et infiltration donne des ré-
sultats souvent satisfaisants. En cas de non amélio-
ration, une chirurgie de ténolyse avec ouverture de la
coulisse ostéo-fibreuse du canal du FCR et résection
des ostéophytes STT peut étre réalisée®.
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Topographie des douleurs dans les tendinopathies de
la face palmaire du poignet

1: Tendinopathie du Flexor Carpi Radialis ; 2 : Tendino-
pathie des Fléchisseurs ; 3 : Tendinopathie du Flexor
Carpi Ulnaris.

Tendinopathie des Fléchisseurs des doigts

Cette tendinopathie est souvent associée a la pré-
sence d’une compression au niveau du canal carpien.
Chez le patient plus jeune, une anomalie musculaire
(corps musculaire des fléchisseurs trop distal (figure
7) ou, éventuellement post-traumatique osseuse (cal
vicieux ou pseudarthrose de 'apophyse unciforme de
’hamatum), doit étre cherchée. Les sports avec efforts
de maintien prolongés (gymnastique) ou impacts pal-
maires répétés (balle pelote) sont également favori-
sants. Le traitement par attelle et infiltration éventuelle

CONCLUSION

Corps musculaire intracanalaire pouvant favoriser les
tendinopathies des fléchisseurs.

est a tenter avec de bons résultats. En cas d’échec,
une libération du canal carpien peut aider en cas de
phénomeéne compressif. Une résection de "apophyse
unciforme de ’os crochu peut étre réalisée en cas de
pseudarthrose de cette derniére.

Tendinopathie du Flexor Carpi Ulnaris (FCU)

IL s’agit d’une pathologie se présentant sous la forme
d’une douleur et tuméfaction en regard de la portion
distale du tendon FCU (figure 6). Il s’agit de chercher
un craquement douloureux a la palpation du pisi-
forme (signe du rabot). En effet, les facteurs associés
a cette tendinopathie sont souvent une apophysite du
pisiforme et une arthrose piso-triquétrale ou piso-ha-
matale, souvent post-traumatique®. Une pathologie
rhumatismale peut également étre associée a la ten-
dinopathie du FCU. Un kyste synovial palmo-ulnaire et
une irritation du nerf ulnaire peuvent étre présents.

Le traitement médical par orthése et infiltration est effi-
cace en cas de tendinopathie isolée mais plus difficile
en cas d’arthrose piso-triquetrale douloureuse sous-
jacente. Dans ces cas, en cas d’échec du traitement
conservateur, une synovectomie avec peignage du FCU
et éventuelle résection du pisiforme peut étre tentée.

Face aux tendinopathies du coude et du poignet, l'attitude générale est ’'adaptation ou la suppression du geste
causal et la mise au repos du segment concerné. L’adaptation du geste sportif et I’ergonomie du milieu profes-
sionnel ont une grande importance pour prévenir, soigner et éviter les récidives de ces lésions. Dans la majorité
des cas, le traitement conservateur par orthéses, anti-inflammatoires de courte durée, kinésithérapie et éven-
tuelles infiltrations viendra a bout de ces tendinopathies. En cas de résistance a ce traitement médical, la chirur-

gie donne souvent des solutions trés satisfaisantes.
Conflits d’intérét : néant.
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PATHOLOGIES DE LA MAIN

Traitement chirurgical de la maladie de Dupuytren :
quand faut-il opérer ?

Surgical treatment of Dupuytren’s disease: when is it necessary to operate?

CUYLITS N.

Service de Chirurgie plastique, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

La maladie de Dupuytren est une fibromatose
bénigne touchant les fascia palmaires et digitaux de
la main et entrainant une rétraction en flexion des
doigts atteints. Il n’existe pas, a ce jour de traitement
curatif.

L’auteur présente [éventail des techniques
chirurgicales disponibles pour corriger la rétraction
des doigts et les facteurs qui permettent de choisir
le bon timing et le bon type de procédure pour
le traitement. Le « gold standard » du traitement
chirurgical reste la fasciectomie a ciel ouvert mais
la fasciotomie, moins agressive, peut étre une
bonne option pour des cas spécifiques de bride
unique fine bridant la métacarpo-phalangienne. La
dermofasciectomie, qui emporte la bride et la peau
couvrant celle-ci en bloc, est habituellement réservée
aux cas de récidives ou aux cas sévére chez les
patients jeunes. Les récidives sont fréquentes et la
technique chirurgicale s’efforce de maximiser le plus
durablement possible la correction de la rétraction,
tout en minimisant les complications chirurgicales.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 362-365

ABSTRACT

Dupuytren’s disease is a benign fibromatosis
affecting the palmar and digital fascia and causing
flexion contracture of the affected fingers. Up to date,
this affection has no curative treatment available.

The author is presenting the different surgical
techniques available for correction of finger
retraction and the factors influencing the choice
of the right timing and the right type of procedure
for the treatment. Open fasciectomy remains the
“gold standard” surgical treatment but fasciotomy,
less aggressive, may be a good option for specific
cases with a single thin cord retracting the
metacarpophalangeal joint. Dermofasciectomy,
where the cord is excised “en bloc “together with
the skin directly above, is currently indicated for
recurrences or for young patients with severe cases.
Recurrences are common and surgical technique is
chosen in order to maximize durable correction of
the retraction while minimizing risk of complications.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 362-365

Key words : Dupuytren contracture, surgery,
fasciectomy

INTRODUCTION

Considérée comme une des maladies du tissu conjonc-
tif les plus communes, la maladie de Dupuytren est une
fibromatose bénigne touchant les fascia palmaires et di-
gitaux de la main. Maladie autosomale dominante a pé-
nétrance incompléte d’étiologie encore imprécise?!, on
estime sa prévalence globale a 3-6 % chez les individus
caucasiens avec la fréquence la plus élevée observée
chez les personnes de descendance nord européenne. La
maladie est plus fréquente chez ’homme (sexe ratio 2:1),
mais cette différence de prévalence diminue avec ’age?3.
Les recherches en vue de préciser les facteurs génétiques
et environnementaux impliqués dans la pathogénie de la

maladie se multiplient. Avec 'implication claire de fac-
teurs génétiques, les autres facteurs de risque identifiés
pour le développement de cette maladie sont un début
précoce de la maladie, la consommation d’alcool, le taba-
gisme et les maladies vasculaires périphériques. Le rdle
des microtraumatismes répétés est plus discuté+>. Une
récente méta-analyse a montré une association forte avec
le diabéte, mais également avec les maladies hépatiques
(sans préciser lesquelles) et I’épilepsie (sans préciser s’il
s’agissait d’un effet du traitement ou de la pathologie)®.
Des études d’association génétique ont aussi permis de
lier faible IMC (indice de masse corporelle) et un risque
augmenté de Dupuytren’.
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PRESENTATION CLINIQUE

La maladie débute typiquement par 'apparition d’un
nodule palpable et parfois génant dans la paume, a
hauteur du pli de flexion palmaire distal. L’évolution
habituellement lente, se fait de maniére imprévisible
dans le temps. Alors que certains patients peuvent
garder un nodule non évolutif toute leur vie, d’autres
peuvent présenter une évolution extrémement agres-
sive de la maladie. Les nodules aboutissent alors a la
formation progressive de cordes palpables, d’épais-
seur variable, limitant ’extension des articulations
métacarpo-phalangiennes (MCP), interphalangiennes
proximales (IPP) et, beaucoup plus rarement, interpha-
langiennes distales des doigts. L’annulaire et I’auri-
culaire sont les doigts les plus frequemment touchés.
L’ouverture de la premiére commissure peut égale-
ment étre bridée. En ’'absence de nodule palpable, le
diagnostic doit étre mis en doute.

TRAITEMENT

Il n’existe pas encore, a ’heure actuelle, de traitement
curatif pour la maladie de Dupuytren. Le traitement
est symptomatique et les récidives sont considérées
par certains auteurs® comme étant inévitables durant
une vie de patient. Les définitions de la récidive sont
extrémement variables dans la littérature. Nous défi-
nirons ici la récidive comme la réapparition d’un no-
dule n’importe ol sur un rayon déja opérés. Le but du
traitement symptomatique est de corriger, de maniére
la plus durable possible, la rétraction du doigt atteint
en le libérant de I’action des cordes de collagéne, tout
en limitant au maximum la morbidité opératoire et les
récidives.

Le chirurgien de la main dispose d’un panel de tech-
niques pour traiter la rétraction des doigts. Des traite-
ments non chirurgicaux comme la radiothérapie ou le
tamoxiféne™ ont été proposés et testés mais leur effi-
cacité a long terme n’a pas pu étre démontrée dans la
littérature.

La seule option efficace reste le traitement chirurgical
qui comprend quatre types de procédures : le traite-
ment enzymatique par collagénase, la fasciotomie, la
fasciectomie et la dermofasciectomie.

Le traitement enzymatique par l'injection dans la bride
de collagenase clostridium histolyticum (CCH ; Xiapex,
Auxilium Pharmaceuticals, Malvern, PA) a été approu-
vé par la Food and Drug Administration (FDA) et la
Commission européenne en 2011. La CCH consiste en
un mélange de 2 collagénases distinctes, les collagé-
nases clostridiales de type | (AUX-I) et de type Il (AUX
) qui clivent les brins de collagéne en fragments pep-
tidiques qui sont rapidement dégradés. Les pédicules
vasculo-nerveux sont épargnés par 'action du produit,
ce qui permet théoriqguement de réduire considérable-
ment la morbidité vasculo-nerveuse du traitement de
la bride. Ces injections, qui ont montré une efficacité
a 1 an comparable aux fasciotomies a l’aguille®, ne
sont plus disponibles a I’heure actuelle en Belgique.
La raison avancée par le distributeur (Swedish Orphan
Biovitrum) est une décision de mettre fin au contrat de

coopération avec la société propriétaire de ’enzyme
(Endo Ventures Limited) le 31 décembre 2019, 8 ans
aprés la mise sur le marché du produit.

La fasciotomie, technique chirurgicale la moins inva-
sive, se définit comme une section simple de la bride
sans excision, pratiquée par voie transcutanée a ’aide
d’une aiguille ou a ciel ouvert par section des brides a
la lame.

Le traitement chirurgical considéré encore aujourd’hui
comme le « gold standard » est la fasciectomie a ciel
ouvert, plus ou moins élargie selon les auteurs. Celle-ci
consiste en I’excision d’un segment de taille variable
de bride en prenant soin de préserver les pédicules
vasculonerveux des doigts lors de la dissection. La dis-
section des pédicules vasculo-nerveux, souvent crava-
tés par la bride, est associée de maniére classique a
’apparition de paresthésies de récupération lente. Elle
peut également étre une source d’ischémie digitale,
notamment si on répéte des gestes de fasciectomies
en cas de récidive. Pour limiter le risque de récidive et
par conséquent le nombre de réinterventions avec les
risques ischémiques lié a cette dissection, la réalisa-
tion d’une dermofasciectomie est recommandée par
certains auteurs®™ en cas de récidive. Cette technique,
plus agressive, emporte en bloc avec la bride, la peau
située a ’aplomb de celle-ci. La perte de substance en-
gendrée est alors reconstruite par mise en place d’une
greffe de peau totale prélevée habituellement au pli du
coude et qui joue le role de « pare-feu » pour la mala-
die, limitant le risque de récidive nécessitant une ré-
intervention®™. En effet, on sait de maniére empirique
que les récidives aprés dermofasciectomie sont rares,
ne limitent généralement pas ’extension du doigt et
que les brides situées sous une greffe de peau sont
techniquement plus simples a exciser.

Les trois techniques chirurgicales peuvent évidem-
ment &tre combinées en fonction de [|’évaluation
clinque du patient lors par exemple, d’interventions
qui concernent plusieurs rayons sur une méme main
(figures 1 et 2).

COMPLICATIONS ET RESULTATS

Le traitement chirurgical, en dépit des bons résultats
gu’il peut offrir, représente un traitement agressif avec
une récupération postopératoire lente et un taux de
complications directement lié a ’étendue de la dissec-
tion®2,

Les fasciotomies simples sont associées a un haut taux
de récidives précoces (58 % a 3 ans)'>* et sont actuel-
lement réservées a des cas sélectionnés ol une corde
centrale palmaire unique limite de maniére modérée
’extension de ’articulation MCP. La fasciotomie percu-
tanée a l’aiguille est a proscrire dans la zone de la jonc-
tion palmo-digitale, la ol il existe un risque substantiel
de lésion nerveuses.

Une revue récente de la littérature fait état de 23 % de
problémes de cicatrisation et de 16 % de complica-
tions majeures survenant aprés une fasciectomie. Les
complications majeures les plus communes sont les
syndromes de douleur régionale complexe (6 %), les
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Cas de Dupuytren trés sévére touchant tous les doigts
et la premiére commissure. L’atteinte cutanée de ’an-
nulaire et de l’auriculaire impose le recours a une der-
mofasciectomie tandis que le reste de la main sera trai-
té par des fasciectomies segmentaires.

traumatismes nerveux (3 %), les infections (2 %), les
lésions artérielles (2 %) et les hématomes (2 %)351¢,

Ces complications postopératoires peuvent dans cer-
tains cas compromettre la flexion du doigt et doivent
étre limitées autant que possible. A ce titre, la fasciec-
tomie segmentaire, telle que décrite par Moermans®¥,
offre une bonne correction de la contracture tout en
limitant I’étendue de la dissection, ce qui abaisse le
taux de complications. Dans la série publiée, avec un
suivi a long terme moyen de 3 ans, le taux de récidive
s’éléve a 38 %. Le 5¢ doigt et les IPP sont les premiers
concernés par la récidive.

QUAND OPERER UNE MALADIE DE DUPUYTREN ?

La maladie de Dupuytren ne cause souvent pas de pro-
bléme fonctionnel au patient jusqu’a ce qu’une rétrac-
tion significative apparaisse. Une contracture de 53°
pour la MCP et 77° pour U’IPP résultera en une altération
critique de la fonction de la main®. En fonction du ni-
veau de géne fonctionnelle du patient, de ses objectifs
fonctionnels et de ’expérience du chirurgien, le seuil
de décision chirurgical peut varier considérablement.

Les résultats publiés montrent clairement que la correc-

Résultat postopératoire immédiat chez le méme pa-
tient. Deux greffes de peau ont été mises en place sur
les 2 derniers doigts.

FhE s
C TR

tion de la rétraction de l'articulation MCP pose beau-
coup moins de problémes chirurgicaux que la correc-
tion de la rétraction de 'IPP¥. De plus, on peut tolérer
une rétraction de la MCP plus importante et pendant
une durée plus longue que 'IPP avant de devoir faire
face a une difficulté de réextension du doigt lors de la
chirurgie. L’articulation IPP devra par conséquent, faire
’objet d’un traitement plus rapide en cas de rétraction
méme minime.

On considére de maniére générale gqu’une maladie
évolutive avec un déficit d’extension de 30° de larti-
culation métacarpo-phalangienne (MCP) ou de 15-20°
de Ularticulation interphalangienne proximale (IPP)
est une indication de traitement chirurgical. Un test
simple consiste @ demander au patient de mettre sa
main a plat sur une table (Hueston’s table-top test).
S’il n’y parvient plus, l'option chirurgicale doit é&tre
discutée avec le patient. La décision chirurgicale et le
choix de la technique prendra également en compte la
rapidité d’évolution de la maladie, I’dge du patient, ses
activités quotidiennes, ses objectifs en termes de gain
fonctionnel espéré et ses comorbidités.

Par exemple, les patients jeunes qui développent rapi-
dement une rétraction de I'IPP se voient souvent pro-
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poser une dermofascectomie d’emblée. En effet, pour
ces patients, on peut présager que la récidive en cas de
fasciectomie simple sera inévitable a moyen terme, ce
qui oriente le choix vers une chirurgie minimisant les

1.

récidives. De plus, on profite également de I’absence
de comorbidité chez ces patients jeunes pour garan-
tir un risque minimum d’échec de prise de la greffe de
peau.

CONCLUSION

La maladie de Dupuytren est une pathologie dont I’évolution est imprévisible et dont le traitement plus que ja-
mais chirurgical doit étre planifié sans délai en cas de rétraction de 'IPP. Les récidives sont fréquentes et la tech-
nique chirurgicale choisie en concertation avec le patient s’efforcera de maximiser le plus durablement possible
la correction de la rétraction, tout en minimisant les complications chirurgicales.

Conflits d’intérét : néant.
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NEUROSCIENCES

Prise en charge du burnout :
quel role pour le médecin généraliste ?

Burnout care : which role for the general practitioner ?

CLUMECK N., VAN WETTERE L., MAES G. et VANDENBOSCH D.

Centre hospitalier Le Domaine, Braine-L’Alleud, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Différentes études démontrent que le burnout serait
lié aux évolutions récentes de la société. Ceci peut
entrafner un stress au travail trés important et
provoquer des conséquences considérables tant au
niveau psychique que somatique.

Dans ce contexte difficile, les médecins généralistes,
professionnels de premiére ligne, sont fréquemment
confrontés a des patients présentant une

problématique de santé liée au stress au travail.
Le but de cet article est de faire le point sur les

connaissances actuelles a propos du burnout et
proposer des informations et des outils utiles au
médecin généraliste afin qu’il puisse mieux détecter,
traiter et orienter le patient touché par le burnout.
Concernant le rdle du médecin généraliste,
nous avons pu mettre en évidence la difficulté a
diagnostiquer le burnout et 'importance de pouvoir
disposer d’outils d’aide au diagnostic. Le médecin
généraliste doit également étre vigilant quant a une
comorbidité de dépendance aux substances. Il a
également un role important a jouer dans la prise en
charge thérapeutique du burnout décompensé tant
dans la mise en place d’une interruption de travail,
dans la prescription d’un traitement médicamenteux
adapté que dans l’envoi vers un centre spécialisé
permettant une expertise psychiatrique et un
accompagnement psychothérapeutique spécifique.
Le médecin généraliste a aussi un rdle a jouer en
termes de prévention secondaire.

Enfin, cet article met en évidence la nécessité d’une
bonne collaboration entre le médecin généraliste,
le psychiatre, le médecin conseil et le médecin du
travail.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 369-375

ABSTRACT

Various studies show that burnout is linked to
recent developments in society. This can cause
more and more stress at work and cause significant
consequences both psychically and somatically.
In this difficult context, general practitioners, first
line professionals, are frequently confronted with
patients presenting a health problem linked to stress
at work.

The aim of this article is to update the current
knowledge about burnout and to provide information
and useful tools for general practitioners, so that
they can better detect, treat and refer the patient
affected by burnout.

Regardingtherole ofthe general practitioner, we were
able to highlight the difficulty in diagnosing burnout
and the importance of having access to diagnostic
tools. The general practitioner must also be vigilant
about co-morbidity of substance dependence.
He will also have an important role to play in the
therapeutic management of decompensated burnout
both in the establishment of an interruption of work,
in the prescription of an adapted drug treatment
and in the sending to a specialized center allowing a
psychiatric expertise and specific psychotherapeutic
support. The general practitioner also has a role to
play in terms of secondary prevention.

Finally, this article highlights the need for good
collaboration between the general practitioner,
the psychiatrist, the consulting physician and the
occupational physician.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 369-375

Key words : burnout, general practitioner, job stress,
work stress, care, prevention
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INTRODUCTION

Différentes études démontrent que le burnout serait
lie aux évolutions récentes de la société'. Augmenta-
tion de la pression du temps, renforcement de indivi-
dualisme, digitalisation et pression de la performance
en seraient les principaux typest. Tout ceci améne ces
derniéres années a un stress au travail de plus en plus
important? dans un contexte socio-économique de
plus en plus difficile en Belgique qui risque encore de
se dégrader avec la pandémie Covid-19. Au niveau de
individu, ceci peut amener a un épuisement tant phy-
sique que psychique et a terme, au burnout et pour les
patients les plus fragiles au suicide3. Cet épuisement
professionnel peut étre associé a une myriade de pro-
blémes tels que le harcélement au travail, la dépres-
sion réactionnelle et de maniére plus générale, a un
stress chroniques.

Au niveau sociétal, le stress au travail et le burnout ont
également un impact important. L’étude Belstress a
ainsi montré que le stress serait a I'origine de 50 a 60 %
de l'absentéisme en Belgique2. Entre 2014 et 2018,
L’INAMI a enregistré une hausse de prés de 35 % soit
91.000 travailleurs invalides pour une dépression ou
un burnout en Belgique. Au niveau de la prévalence
du burnout en Belgique, seules 2 études ont été effec-
tuées: I’'une en 2010 a montré une prévalence de 0,8 %
sur 3 mois au sein de la population active belge* et
’autre datant de 2013 a montré une prévalence de bur-
nout de 6,6 % des soignants évalués travaillant dans
différents hdpitaux belges>.

Dans ce contexte difficile, en tant que premiére ligne,
les médecins généralistes sont de plus en plus souvent
confrontés a des patients avec une problématique de
santé liée au stress au travail. Ainsi, en France, 40 %
des salariés stressés au travail ont consulté leur mé-
decin généraliste pour mieux gérer leur stress®. Or, les
médecins généralistes sont-ils assez bien formés et
outillés pour diagnostiquer, accompagner et travailler
en réseau avec d’autres professionnels de la santé lors-
qu’ils sont face a des patients souffrant de burnout ?

Le but de cet article est de faire le point sur les connais-
sances actuelles a propos du burnout et proposer des
informations et des outils utiles au médecin généra-
liste pour mieux détecter d’une part, 'épuisement
professionnel et son degré de gravité et d’autre part,
pouvoir apporter a son patient une prise en charge
thérapeutique la plus adaptée possible a sa situation.
Nous abordons également quand il est nécessaire de
référer le patient vers une prise en charge plus spécia-
lisée et comment permettre la meilleure coordination
possible entre le médecin du travail, le psychiatre, le
médecin généraliste et le médecin conseil.

QU’EST-CE QUE LE BURNOUT ?

Les définitions du burnout restent souvent centrées sur
la description des symptdmes, sans renseigner sur ses
origines. Cela entraine que le concept reste flou pourde
nombreux professionnels de la santé. Sur base du rap-
port du Conseil supérieur de la Santé datant de 20172,
nous pouvons définir le burnout comme un processus

multifactoriel qui est le résultat d’une exposition pro-
longée (plus de 6 mois) a des facteurs de stress en si-
tuation de travail amenant a un stress chronique, ce qui
peut avoir comme conséquence un épuisement profes-
sionnel (émotionnel, physique et psychique). Cet état
a un impact sur le contréle des émotions (irritabilité,
colére, pleurs...) et des cognitions (attention, mémoire,
concentration).

Il peut provoquer des modifications dans les compor-
tements et les attitudes de la personne comme :

= Une distanciation mentale : la personne prend du
recul, se désengage et devient cynique. Ce phéno-
méne correspondrait @ une mesure d’adaptation
(inefficace) face a des exigences qui la dépassent ;

= Un sentiment d’inefficacité professionnelle : la di-
minution de 'accomplissement personnel au tra-
vail jointe a un une dévalorisation de soi, a pour
conséquence que la personne ne se sent plus effi-
cace dans son travail.

Tant au niveau scientifique qu’au niveau légal, le bur-
nout manque encore de reconnaissance méme si la
situation tend a évoluer dans la bonne direction ces
derniéres années. Depuis mai 2019, 'OMS définit le
burnout comme un « phénomeéne lié au travail ». |l
s’agit pour 'OMS « d’un syndrome résultant d’un stress
chronique au travail qui n’a pas été géré avec succes ».
Cependant, le burnout n’est toujours pas repris au sein
des classifications internationales psychiatriques.

Patients en médecine générale avec risque de déve-
lopper un burnout

Nous pouvons constater que le burnout peut potentiel-
lement toucher tous les travailleurs quel que soit leur
age, leur fonction ou leur genre. Néanmoins, certains
travailleurs de par leur personnalité, des problémes
qu’ils peuvent rencontrer dans leurvie privée ou du fait
du type et les conditions de travail auxquels ils sont
soumis, sont plus a risque de développer un burnout
que d’autres.

Dans les facteurs influengant I’apparition d’un burnout
on note :

Le domaine d’activité

Les personnes travaillant dans le domaine de la santé
sont particuliérement touchés par le burnout méme si
tous les secteurs sont, a des degrés divers, concernés?.

Les caractéristiques individuelles

L’age : les travailleurs les plus jeunes seraient légére-
ment plus a risque ;

Le fait d’étre célibataire, particulierement chez les
hommes ;

Les traits de personnalité comme le perfectionnisme,
une faible estime de soi, un sentiment d’insécurité
ainsi qu’une tendance a vouloir en faire trop, peuvent
amener le travailleur au burnout.

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

370

Revue Médicale
de Bruxelles




CONTEXTE PARTICULIER DU MEDECIN GENE-
RALISTE FACE A UN PATIENT EN EPUISEMENT
PROFESSIONNEL

Difficultés pour détecter et diagnostiquer un burnout
en médecine générale

Une proportion importante de patients vont se présen-
ter avec des plaintes physiques aspécifiques tels que
fatigue, maux de ventre, troubles du sommeil ou en-
core troubles de la concentration, sans méme évoquer
dans un premier temps leur problématique profession-
nelle alors que d’autres vont directement se plaindre
de mauvaises conditions de travail. Certains patients
peuvent également faire part d’un épuisement émo-
tionnel avec une modification de leur humeur (émotivi-
té et irritabilité). Il arrive aussi que d’autres témoignent
d’une démotivation trés importante dans leur travail.

Sentiment d’impuissance par rapport a la souffrance
psychique du patient

De nombreux médecins généralistes peuvent se sentir
démunis (manque de temps et/ou moyens et/ou outils)
face a des patients en grande souffrance psychique.
Le fait de ne pas savoir quoi faire peut étre source de
stress pour le médecin lui-mé&me. En outre, différentes
études ont montré que les soignants, en général, et les
médecins en particulier, étaient eux-mémes une popu-
lation a risque de développer un burnout®, ce qui peut
avoir un impact négatif sur la qualité des soins®,

Tout ceci peut amener le médecin a mettre en place des
solutions qui ne vont malheureusement pas toujours
étre adaptées a une problématique qui peut étre com-
plexe et qui nécessite une prise en charge trés spéci-
fique:

= Interruption de travail sans suivi spécifique ;

= Surprescription médicamenteuse (antidépresseur
et/ou benzodiazépines principalement) ;

= Orientation vers des psychothérapeutes non spé-
cialisés, sous-diagnostic de comorbidité de dé-
pendances aux substances.

Conséquences somatiques, psychologiques et profes-
sionnelles d’un burnout non traité

Tout individu dans un état de stress chronique a un
risque augmenté de complications physiques et psy-
chiques. Dans le cadre d’une revue systématique de la
littérature, Salvagioni a pu mettre en évidence que le
burnout était prédictif de conséquences physiques trés
importantes telles que I’hypercholestérolémie, diabete
de type Il, problémes cardiovasculaires, douleurs mus-
culo-squelettiques ainsi qu’une mortalité en dessous
de 45 ans mais également prédictif de conséquences
psychologiques comme des affects dépressifs, de l’in-
somnie, l'utilisation de médicaments psychotropes et
de conséquences professionnelles importantes comme
le présentéisme, absentéisme on encore un sentiment
d’insatisfaction au travail. Le présentéisme caracté-
rise le comportement du travailleur qui, malgré des
problémes de santé physiques et/ou psychologiques
nécessitant de s’absenter, persiste d se présenter au
travail®.

ROLE DU MEDECIN GENERALISTE

Diagnostic du burnout et recherche de comorbidité

Comme I’a souligné encore un collége d’experts belges
en 2017" ainsi que l'avis du Conseil supérieur de la
Santé?, le diagnostic du burnout est exclusivement dif-
férentiel, par exclusion et ne peut se faire que sur base
clinique.

« Avez-vous des difficultés ou des problémes sur votre
lieu de travail 7 » ;

« Est-ce que cela engendre une souffrance 7 »

Ces questions clés sont trés importantes a poser en
médecine générale. En effet, le patient en consulta-
tion n’exprime pas toujours spontanément le fait qu’il
souffre au travail. Face a un tableau aspécifique ot le
patient présente des symptdmes tels qu’une fatigue
persistante, une irritabilité, des troubles de la concen-
tration, le premier role du médecin généraliste est
d’exclure de maniére raisonnable une problématique
physique expliquant les symptdmes dont souffre le pa-
tient.

Risque de surdiagnostic

Il a été mis en évidence un risque de surdiagnostic du
burnout en médecine générale, ce qui pourrait expli-
quer que la plupart des absences de moyenne durée
sur le lieu de travail portent le label de burnout. Une
hypothése intéressante a été émise par le Pr A. Luts :
« Notre société prone I’excellence, la performance. Un
patient dépressif ou anxieux ne répond pas a ces cri-
téres. Par contre, celui qui présente un burnout est per-
cu comme un battant. »*

Outils d’aide au diagnostic

Il peut étre utile, comme aide au diagnostic, d’utili-
ser des questionnaires d’autoévaluation du burnout
comme ’échelle de Maslach” ou encore I’Oldenburg
Burnout Inventory. Une étude belge dirigée par le Pr
Hansez a clairement démontré en consultation de mé-
decine générale, l’'intérét d’utiliser conjointement deux
outils diagnostics a savoir, le jugement clinique du
professionnel avec I'aide d’une fiche de détection pré-
coce du burnout et le questionnaire d’auto-évaluation
du burnout rempli par le patient4.

Les marqueurs biologiques

Des perturbations biologiques importantes sont
constatées chez les patients en burnout notamment
au niveau de la méthylation de I’ADN ou du cycle du
cortisol, elles ne sont malheureusement pas assez
spécifiques et présentent une hétérogénéité entre les
individus empéchant d’étre utilisées comme des outils
diagnostigues fiables®.

Diagnostic différentiel au niveau somatique

Il est important d’exclure une série de pathologies or-

ganiques retrouvées de maniére fréquente dans la po-

pulation générale telles que :

= L’hypothyroidie ;

= Une pathologie du sommeil comme des apnées du
sommeil ou encore un syndrome de jambes sans
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repos pouvant amener le patient a présenter une
fatigue trés importante ;

= Une pathologie neurologique comme un trouble
neurocognitif débutant, principalement aprés 5o
ans;

= Mais également des causes moins fréquentes
comme une infection (maladie de Lyme) ou encore
un cancer débutant.

Pour exclure une cause médicale, il est essentiel de
faire au minimum une prise de sang usuelle. Dans cer-
tains cas, il faut élargir la mise au point par la pres-
cription d’un laboratoire du sommeil, par une prise en
charge par un neurologue ou par tout autre examen
pouvant exclure de maniére raisonnable une cause
somatique. En fonction des symptémes décrits et du
profil du patient, il faut également penser a exclure une
fibromyalgie ou un syndrome de fatigue chronique.
Enfin, il est important de rappeler que la mise en évi-
dence d’une cause physique n’exclut pas un trouble
mental associé.

Diagnostic différentiel au niveau psychiatrique
= La dépression majeure (tableau 1)

L’utilisation d’une échelle d’autoévaluation simple a
remplir par le patient comme la MADRS (Montgomery
et Asberg Rating Scale)*® peut étre utile au diagnostic
pour mettre en évidence une composante de dépres-
sion majeure. Un score élevé a la MADRS (> 17) doit aler-
ter le médecin généraliste sur la possibilité d’une dé-
pression majeure. Cependant, 'utilisation de ’échelle
seule est insuffisante pour établir ce diagnostic. En
effet, pour diagnostiquer une dépression majeure, le
patient doit présenter au minimum une humeur dé-
pressive et de ’'anhédonie, symptémes qui ne sont pas
nécessairement présents lors d’un burnout. Il est im-
portant de rappeler que la présence d’une dépression
majeure n’exclut pas nécessairement le diagnostic de
burnout : on constate que dans les stades avancés de
burnout, la composante de dépression peut étre trés
importante.

= Un trouble anxieux préexistant tel qu’un trouble
anxieux généralisé ou une phobie sociale.

Recherche de comorbidité au niveau des dépendances
aux substances

Différentes études ont montré un risque augmenté de
développer une dépendance aux substances, dont l’al-
cool, pour les patients en burnout”. En effet ’alcool,
la cocaine ou encore des benzodiazépines peuvent étre
utilisés par certains travailleurs comme une automédi-
cation permettant de mieux affronter une pression ex-
cessive au travail®. De plus, de trop nombreux patients
a la consultation de médecine générale ne déclarent
pas spontanément la prise de substances alors qu’elle
peut fortement influencer le tableau clinique et la prise
en charge ultérieure. En cas de suspicion de consom-
mations de substances, des échelles d’auto-évalua-
tion telles que ’AUDIT pour l’alcool*® peuvent étre uti-
lisées en médecine générale pour mieux caractériser
une éventuelle problématique de dépendance et/ou
d’abus de substances.

Réle du médecin généraliste dans la prise en charge
thérapeutique du burnout décompensé (tableau 2)

Nous entendons par burnout décompensé tout épui-
sement tant psychique, que physique ayant comme
origine un stress chronique au travail. Cet état a, par
définition, un impact trés important sur le fonctionne-
ment psychosocial de I'individu. Par conséquent, il va
nécessiter une incapacité temporaire de travail pour le
patient.

Interruption du temps de travail (ITT)

Nous constatons qu’un nombre important de pa-
tients atteints de burnout ont, au départ, une faible
conscience morbide de leur trouble et sont souvent
peu enclins a accepter une interruption de travail, un
accompagnement ou méme un ralentissement de leur
activité afin de pouvoir récupérer au niveau physique
et psychique.

Le médecin généraliste doit donc les convaincre de

Différences entre burnout et dépression.

DEPRESSION

Antécédents de dépression peuvent faciliter le burnout

BURNOUT

Pas de reconnaissance en tant que maladie ou trouble dans
le DSM

Conservation du godt pour les choses de la vie habituellement
appréciées

Burnout peut s’aggraver en dépression
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Organigramme de la prise en charge du Burnout.

Médecins généralistes »

Préburnout

|

Psychologue de
premiére ligne

e

N

Evaluation et/ou suivi psychiatrique

cesser leur activité professionnelle. Dans un premier
temps, une incapacité de travail de 2 semaines doit
étre prescrite. Ensuite, si I’état du patient ne s’est pas
amélioré, ce qui constitue un signe supplémentaire
de burnout décompensé, le médecin généraliste peut
proposer une incapacité plus longue de minimum deux
mois. De cette maniére, le patient peut enfin se décon-
necter de son travail et entamer une phase de récupé-
ration nécessaire suffisante. En cas de burnout, UITT
est estimée a minimum 2 @ 3 mois voire plus d’un an
dans les cas les plus graves.

Au moment ol I'arrét de travail temporaire est signa-
lé, il est trés important de mettre en place une prise
en charge pluridisciplinaire. Le médecin généraliste y
exercera un role central. La communication entre les
professionnels est un plus au service du patient.

Traitement médicamenteux

Un traitement antidépresseur ne doit étre envisagé
que pour traiter une éventuelle dépression majeure ou
trouble anxieux associé. Les antidépresseurs de type
sérotoninergiques doivent étre favorisés.

Pour des troubles du sommeil, il faut éviter les benzo-
diazépines et favoriser une bonne hygiéne de sommeil.
De la mélatonine peut étre prescrite. Les benzodiazé-
pines ne doivent étre utilisées que pour de courtes pé-
riodes.

Un avis psychiatrique peut étre demandé si le patient
présente des antécédents psychiatriques et/ou un ta-
bleau clinique pouvant faire penser a une pathologie

Echelle(s)
Jugement clinique (diagnostic différentiel)

N

Autre diagnostic

ITT
Médication ?

+.

Clinique spécialisée avec
suivi pluridisciplinaire :

Psychothérapies

" Intermuption Temporaire De Trava

psychiatrique sévére associée au burnout et/ou si non
réponse a deux traitements antidépresseurs adminis-
trés successivement pendant 6 a 8 semaines a une
dose adéquate avec une bonne compliance au traite-
ment sans réponse satisfaisante au niveau clinique.

Envoi vers un centre spécialisé type « clinique du
Stress »

Il est important pour le patient atteint d’un burnout de
pouvoir bénéficier, si nécessaire, d’'une prise en charge
pluridisciplinaire dans un centre spécialisé ol une éva-
luation psychiatrique et psychologique peuvent étre
mises en place et amener a une prise en charge psy-
chothérapeutique spécifique.

Accompagnement psychothérapeutique du burnout

La psychothérapie doit proposer [’activation
comportementale, étre orientée vers des solutions et
avoir comme objectif principal la récupération la plus
rapide possible du fonctionnement initial.

Il est primordial que cet accompagnement soit effectué
par un professionnel de la santé, indépendant de
’employeur et des instances de contrdle, qui posséde
une bonne connaissance de I’entretien clinique mais
aussi du monde de bentreprise.

Dans chacune des phases, il est important de
maintenir le lien et transmettre les informations entre
les spécialistes (médecins généralistes, psychologues,
psychiatres,...).
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L’intervention auprés de lindividu est une approche
multidimensionnelle et pluridisciplinaire.

= Les psychothérapies cognitives et comportemen-
tales (TCC)

Elles peuvent étre définies comme des thérapies rela-
tivement bréves, empiriquement validées qui visent
le changement dans « lici et le maintenant » des pen-
sées, des émotions et des comportements invalidants
qui sont sources de souffrance chez un individu®.

Ce type dvintervention auprés de professionnels
concernés par le burnout a prouvé une certaine effica-
cité, méme aprés un an32°,

Dans les TCC, le psychothérapeute accompagne le pa-
tient dans le développement de nouvelles maniéres de
penser et de développer des comportements adaptés
a la réalité de sa situation en vue de retrouver un sen-
timent de bien-étre et de satisfaction dans sa vie ac-
tuelle.

= La mindfulness : de lutilisation de la pleine
conscience dans la prise en charge du burnout

Fondée dans les années 1970 par Jon Kabbat Zin, la
pratique de la pleine-conscience est définie comme
I’état de conscience d’une personne sur l’expérience
du moment présent, émergeant par ’attention portée,
de maniére intentionnelle et sans jugement. Elle est de
plus en plus utilisée dans les thérapies Cognitives et
Comportementales dites de 3¢ vague. Cette pratique
a fait ’'objet de nombreuses études cliniques démon-
trant son efficacité.

= Autres approches

Nous pouvons aussi citer la cohérence cardiaque, la
relaxation psychologie positive, la thérapie d’accepta-
tion et d’engagement, les formations a la gestion du
stress ainsi que les interventions sur I’affirmation de
soi. Lrintervention d’un neuropsychologue peut égale-
ment étre intéressante pour travailler sur la mémoire,
I’attention, la concentration.

Bien que nuancée a ce propos, la recherche met en
évidence, dans de nombreux cas, I'intérét de proposer
une approche multimodale, qui doit rester flexible et
étre centrée sur la problématique et les besoins du pa-
tient.

Réle du médecin généraliste dans la prévention secon-
daire du burnout

Le médecin généraliste est régulierement confronté
a des patients en pré-burnout, c’est a dire avec des
symptdmes a bas bruits tels qu’une irritabilité crois-
sante, des légers troubles de la concentration, des
changements de comportement, une fatigue et une
difficulté de récupération. Ces éléments n’empéchent
pas le patient de travailler, ni de fonctionner convena-
blement au quotidien. Dans ce cas, le médecin généra-
liste peut jouer un r6le en termes de prévention secon-

daire par une détection précoce du syndrome puis par
une orientation adaptée.

Des entretiens psychologiques de premiére ligne pour-
raient étre ainsi proposés et puis si nécessaire, les psy-
chologues de premiére ligne pourraient envoyer cer-
tains patients vers un centre spécialisé type « Clinique
du Stress ». Il est a signaler que I’agence fédérale des
risques professionnels (FEDRIS) a démarré un projet pi-
lote qui définit et encadre un trajet d’accompagnement
de travailleurs, menacés ou atteints a un stade précoce
par un burnout a la suite d’un risque psychosocial, en
lien avec le travail. C’est le médecin traitant du travail-
leur qui peut introduire une demande de confirmation
de diagnostic de burnout qui, aprés analyse, améne a
une prise en charge spécifique.

COORDINATION ENTRE LE MEDECIN GENERALISTE, LE
PSYCHIATRE, LE MEDECIN CONSEIL ET LE MEDECIN DU
TRAVAIL

La coordination entre les différents intervenants médi-
caux autour du patient en burnout est essentielle. En
effet, la transmission des informations, de I’évolution
et des traitements est importante pour que le patient
soit accompagné au mieux dans les différentes étapes
de son burnout et ce, du diagnostic, a I’arrét de travail
jusqu’a la reprise de ce dernier. Il est essentiel qu’il
soit aussi accompagné dans les décisions importantes
comme par exemple, la reprise de son ancien travail
(un travail adapté, un changement de fonction, une re-
prise en temps partiel...) ou au contraire, la nécessité
d’un changement d’employeur??.

En mars 2017, la haute autorité de la santé proposait
que le médecin traitant soit la personne qui coordonne
la prise en charge en s’appuyant sur la démarche dia-
gnostique et en interagissant avec les différents inter-
venants a chaque étape du processus® afin de per-
mettre un accompagnement adapté et personnalisé a
chaque patient :

= Demande de prise en charge psychiatrique pour
réaliser un diagnostic psychopathologique ou une
adaptation thérapeutique, prendre en charge un
trouble sévére et poursuivre un arrét maladie ;

= Interpellation de la médecine du travail pour aler-
ter et avoir un éclairage sur le lieu de travail ainsi
que pour ’laccompagnement a la reprise du travail
ou la fin de travail (aménagements ou adaptations
du poste de travail, des pistes de reclassement ou
des formations professionnelles envisagées pour
faciliter le reclassement du salarié ou sa réorienta-
tion professionnelle) ;

= Transmission des informations au médecin conseil
pour que le patient puisse étre soutenu par la mu-
tuelle le temps du processus de soin et de recons-
truction jusqu’au retour a une vie active.
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CONCLUSION

Le médecin généraliste, en tant que médecin référent du patient et de premiére ligne, a un réle fondamental dans
la prise en charge du burnout tant en termes de prévention secondaire que dans la phase de décompensation en
tant que telle. Pour mener a bien sa mission, il est essentiel que le médecin généraliste soit sensibilisé a cette
problématique et qu’il puisse bien identifier ce syndrome tant dans les stades précoces, que dans les formes
plus avancées. Pour ce faire, nous pensons qu’il est essentiel que le médecin généraliste utilise plus souvent
des échelles d’aide au diagnostic, qu’il reste trés prudent dans la prescription médicamenteuse et qu’il puisse
orienter ce type de patient vers des professionnels de la santé spécialisés dans ce type de probléme. Enfin, cet
article met en évidence la nécessité d’une bonne collaboration entre le médecin généraliste, le psychiatre, le
médecin conseil et le médecin du travail.

Conflits d’intérét : néant.
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RESUME

Introduction : Le trouble du déficit de lattention/
hyperactivité (TDAH) et le trouble du spectre de lautisme
(TSA) sont deux troubles neurodéveloppementaux qui
coexistent fréquemment. L’objectif de cette revue est
de synthétiser la littérature portant sur la nature de
leur lien sur les plans symptomatologique, cognitif et
cérébral.

Matériel et Méthodes : Une revue des articles portant
sur [étiologie, les déficits neurocognitifs et les
anomalies cérébrales dans les deux troubles a été
effectuée en utilisant Pubmed et Google Scholar.

Résultats : Le taux de comorbidité du TDAH dans le TSA
est d’environ 28 %. Ces deux troubles sont associés
a des déficits au niveau de la cognition sociale et
du fonctionnement exécutif. Les études d’imagerie
cérébrale montrent des anomalies volumétriques
au niveau cortical et sous-cortical, avec des effets
similaires sur les structures sous-corticales. Des
anomalies de lintégrité de la matiére blanche dans
le corps calleux ont été trouvées dans le TDAH et le
TSA, suggérant une connexion interhémisphérique
atypique dans les deux troubles. Des anomalies
spécifiques a chaque trouble ont aussi été trouvées.
L’étude des altérations fonctionnelles est marquée par
une importante hétérogénéité méthodologique, en
raison de l'utilisation de taches évaluant les processus
neurocognitifs les plus altérés dans chaque trouble.

Conclusion: Le TDAH etle TSA ont été jusque récemment
étudiés de maniére indépendante car la validation d’un
des deux diagnostics excluait 'autre dans le précédent
DSM-IV-TR. La littérature récente indique qu’il existe une
association suffisamment importante entre les deux
pour préconiser I’évaluation clinique systématique des
deux troubles lorsque 'on suspecte ’'un ou 'autre.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 376-384

ABSTRACT

Introduction:  Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder
(ADHD) and Autism Spectrum Disorder (ASD) are two
neurodevelopmental disorders that often co-occur. The
aim of this review is to synthesize the recent literature
on the nature of their association, at the clinical and
cognitive levels, and in terms of their brain abnormalities.

Material and methods: A review of the articles addressing
the aetiology, the neurocognitive deficits, and the
structural and functional brain abnormalities in ADHD
and ASD was performed using Pubmed and Google
Scholar.

Results: The comorbidity rate of ADHD in ASD is
approximately 28%. Both ADHD and ASD are associated
with deficits in social cognition and executive functioning.
Neuroimaging studies have evidenced volumetric
abnormalities at the cortical and subcortical levelin both
disorders, with similar effects at the subcortical level.
White matter microstructure abnormalities in the corpus
callosum have been reported in both ADHD and ASD,
suggesting that an atypical interhemispheric connection
is a shared abnormality. Disorder-specific abnormalities
have also been found. The study of functional
abnormalities is marked by a significant methodological
heterogeneity, due to the use of tasks assessing the most
impaired neurocognitive processes in each disorder.

Conclusions: ADHD and ASD have until recently been
studied independently because the dual diagnosis of
ASD and ADHD was not permitted in previous editions of
the DSM. Recent studiesindicate thatthereisa sufficiently
strong association to recommend the evaluation of both
disorders when one of them is suspected.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 376-384

Key words : Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder
(ADHD), Autism Spectrum Disorder (TSA), comorbidity,
neuroimaging
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INTRODUCTION

Le Trouble du Déficit de IAttention/Hyperactivité
(TDAH) et le Trouble du Spectre de ’Autisme (TSA) sont
deux troubles neurodéveloppementaux caractérisés
par des critéres diagnostics distincts qui coexistent fré-
qguemment. La cinquiéme édition du Manuel Diagnos-
tique et Statistique des Troubles Mentaux (Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders, DSM-5?)
permet le double diagnostic de TDAH et de TSA, ce
qui n’était pas le cas dans les éditions antérieures. Ce
changement s’est accompagné d’une augmentation
significative du nombre d’études investiguant leur co-
morbidité, pour mieux comprendre leurs similitudes et
différences aux niveaux clinique, cognitif et biologique.
Cette revue a pour but de synthétiser cette littérature.
Dans une premiére partie, les aspects généraux concer-
nant le diagnostic, ’épidémiologie et I’étiologie de ces
deuxtroubles sont présentés. Ensuite, sont présentées
les similitudes et les différences entre leurs profils neu-
rocognitifs, ainsi que la présentation clinique de leur
coexistence. Finalement, la troisiéme partie de cette
revue se concentre sur les avancées de la recherche
concernant les anomalies cérébrales structurelles et
fonctionnelles communes et spécifiques a chaque
trouble.

DEFINITIONS ET CRITERES DIAGNOSTIQUES DU
TDAH ET DU TSA

Le TDAH et le TSA sont inclus dans le DSM-5 dans la ca-
tégorisation des troubles neurodéveloppementaux. Le
TDAH est caractérisé par « un mode persistant d’inat-
tention et/ou d’hyperactivité-impulsivité qui interfére
avec le fonctionnement ou le développement »*. Afin
d’établir un diagnostic de TDAH selon le DSM-5, les
symptémes d’inattention et/ou d’hyperactivité-impul-
sivité doivent étre présents pendant au moins 6 mois,
avant I’age de 12 ans et dans au moins deux milieux
(e.g. a la maison et a I’école)'. Ces symptédmes inter-
ferent avec la qualité du fonctionnement social, sco-
laire ou professionnel du patient, et ne sont pas mieux
expliqués par un autre trouble mental'. En fonction des
symptdmes présentés par le patient, trois « présenta-
tions » peuvent étre spécifiées : la présentation inat-
tentive prédominante, la présentation hyperactive/
impulsive prédominante ou la présentation combinée.
D’autre part, le TSA est caractérisé par la présence de
« déficits persistants dans la communication et 'inte-
raction sociales » et de « comportements, intéréts ou
activités restreints, ou répétitifs »'. Ces symptéomes
sont présents depuis la petite enfance, limitent ou
altérent le fonctionnement quotidien et ne sont pas
mieux expliqués par une déficience intellectuelle ou
un retard global du développement'. Ces deux troubles
sont caractérisés par une importante hétérogénéité
clinique, avec une grande variation concernant tant la
constellation des symptémes que leur sévérité?3,

Les diagnostics du TDAH et du TSA reposent sur des cri-
téres cliniques puisqu’il n’existe pas a ’heure actuelle
de biomarqueurs validés«. lls doivent faire I’objet d’ob-
servations dans divers environnements, d’exclusions

de troubles médicaux (troubles endocriniens, méta-
boliques, anomalies génétiques) et relévent d’une
anamnése comportementale fouillée qui permet de va-
lider les critéres cliniques. Le diagnostic du TDAH peut
étre élaboré avec l'aide d’outils d’entretien structuré
ou semi-structuré comme par exemple la K-SADS-PL
(Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for
School-Age Children-Present and Lifetime Versions). Le
diagnostic du TSA nécessite une équipe pluridiscipli-
naire spécialisée et combine des observations directes
de la part du clinicien en utilisant des échelles d’obser-
vation comme I’ADOS (Autism Diagnostic Observation
Schedule®) et des entretiens semi-structurés avec les
parents en utilisant des outils comme I’ADI-R (Autism
Diagnostic Interview—Revised’).

Bien que leurs critéres diagnostiques soient a priori
bien distincts, le diagnostic différentiel entre le TDAH
et le TSA peut parfois étre compliqué. Certains symp-
tdbmes du TDAH peuvent étre attribués par erreur @ un
TSA et vice versa. Une activité motrice anormale peut
étre par exemple présente dans les deux troubles, se
manifestant par une instabilité motrice ou de I’agita-
tion dans le TDAH et par des mouvements répétitifs et
stéréotypés dans le TSA™. Les déficits au niveau social
sont aussi réguliérement associés au TDAH (bien que
non repris dans les critéres) et au TSA. Dans le TSA, ils
sont caractérisés par un désengagement social, I’iso-
lement et I'indifférence aux signaux de communication
non-verbaux alors que le dysfonctionnement social et
le rejet par les pairs frequemment observable dans le
TDAH sont réguliérement attribuables a de I'impulsivi-
té. De plus, les crises de colére sont plus susceptibles
d’étre provoquées par une incapacité a tolérer le chan-
gement dans le TSA et par une difficulté de nature im-
pulsive a gérer les frustrations dans le TDAH. Enfin, il
y a des signaux d’alarme au niveau du développement
plus généralement associés a 'un ou 'autre trouble a
tenir en compte pour le diagnostic différentiel®.

La complexité est amplifiée lors de la coexistence des
troubles. Dans le DSM-IV-TR?, le TDAH devait satisfaire
au critére suivant : « les symptémes ne surviennent
pas exclusivement au cours d’un trouble envahissant
du développement ». Ce critére n’étant plus inclus
dans le DSM-5¢, le double diagnostic peut étre désor-
mais investigué.

ASPECTS EPIDEMIOLOGIQUES

Le TDAH est un des troubles neurodéveloppementaux
les plus fréquents, avec une prévalence d’environ 5 %
chez les enfants et 2,5 % chez les adultes** et un sexe
ratio de 2-3:1 en faveur des garcons*®. La prévalence
du TSA est d’environ 1 %?*3. Bien que les trajectoires
développementales puissent étre variables, le TSA est
considéré de facon générale comme une condition a
vie, avec un maintien de la prévalence a environ 1 % a
’age adulte3™. Le TSA est lui aussi plus fréquent chez
les garcons que chez les filles, avec un ratio d’environ
3:1%

Pour compliquer le tableau clinique, notons que le
TSA et le TDAH sont souvent accompagnés d’autres
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troubles. Les comorbidités les plus fréquentes dans le
TDAH sont les troubles du comportement, les troubles
spécifiques du langage, des apprentissages et mo-
teurs, le TSA et la déficience intellectuelle*s, tandis que
les comorbidités les plus courantes dans le TSA sont le
TDAH, les troubles anxieux, les troubles du sommeil, les
troubles du comportement et les troubles dépressifs.
Le TDAH est la comorbidité la plus fréquente chez les
patients avec un TSA, avec une prévalence d’environ
28 % selon une méta-analyse récente. D’autre part, le
TSA est aussi relativement fréquent chez les personnes
atteintes de TDAH. Dans une étude sur une population
de 14.825 enfants et adolescents avec TDAH, 12,4 %
des patients remplissaient aussi les critéres diagnos-
tics du TSAs.

ETIOLOGIE ET FACTEURS DE RISQUE

Les étiologies du TDAH et du TSA sont multifactorielles.
Le TDAH est un trouble hautement héréditaire, avec
une héritabilité d’environ 74 % selon les études de ju-
meaux®. Cependant, I’architecture génétique du TDAH
estdite a « déterminisme complexe », avec de multiples
variantes génétiques communes et rares impliquées
en interaction avec des facteurs environnementaux®,
comme le tabagisme, la consommation d’alcool et de
drogues par la mére pendant la grossesse, le stress
prénatal de la mére, ’exposition a des pesticides ou
a d’autres substances toxiques ou les complications
lors de la naissance. Globalement, ’ensemble des
facteurs génétiques et environnementaux liés au TDAH
ont chacun un effet individuel faible et agissent en in-
teraction pour générer un spectre de symptdomes, reflé-
tant ’hétérogénéité du trouble?®.

Des facteurs génétiques et environnementaux sont
aussi impliqués dans ’étiologie du TSA. L’héritabilité
du TSA est trés élevée, entre 64 et 91 % selon une mé-
ta-analyse récente?. Une combinaison de variantes gé-
nétiques communes et rares semble contribuer de ma-
niére additive a cette héritabilités. En ce qui concerne
les facteurs environnementaux, ’dge avancé des deux
parents, les complications lors de la naissance (e.g.
’hypoxie néonatale), un intervalle réduit entre les
grossesses, le diabéte maternel, 'obésité maternelle
et I’exposition au valproate ont été associés au TSA3.
Cependant dans ’ensemble, les données sont contra-
dictoires en ce qui concerne la magnitude de la contri-
bution de chacun de ces facteurs environnementaux et
génétiques dans I’étiologie du TSA3.

En ce qui concerne la comorbidité du TSA et du TDAH,
I’étiologie est encore peu connue. L’association phé-
notypique élevée entre ces troubles semble s’expliquer
en partie par des facteurs génétiques communs®®, Les
études sur les facteurs de risque environnementaux de
la comorbidité du TSA et du TDAH restent peu abon-
dantes et les résultats non concluants?>22,

LE FONCTIONNEMENT EXECUTIF DANS LE TDAH
ETLETSA

Le TDAH est associé a des déficits dans plusieurs do-

maines neurocognitifs, notamment au niveau des
fonctions exécutives®. Un des modéles le plus accepté
du TDAH est celui de la dysfonction exécutive, selon
lequel les symptdmes du TDAH seraient expliqués par
un déficit primaire dans un domaine spécifique des
fonctions exécutives®3. Dans cette lignée, Barkley a
proposé en 1997 'inhibition comme étant le déficit pri-
maire du TDAH?5. D’autres modéles théoriques a cause
unique ont été proposés : la théorie de I’aversion au
délai®%, le modéle du déficit de la régulation des états?,
la théorie des intrusions du mode par défaut®® et la
théorie du déficit du traitement temporel des informa-
tions?>3°, Une analyse récente® de 34 méta-analyses
d’études comparant des populations avec TDAH et des
individus au développement typique a révélé que les
domaines neurocognitifs les plus altérés dans le TDAH
seraient la variabilité des temps de réaction, les capa-
cités intellectuelles, la vigilance, la mémoire de travail
et U'inhibition. Malgré une hétérogénéité importante
entre les études, Pievsky et McGrath® ont conclu que
le TDAH semble &tre associé a des déficits dans plu-
sieurs domaines neurocognitifs. La taille de l'effet la
plus élevée concernait la variabilité des temps de réac-
tion, en accord avec la théorie des intrusions du mode
par défaut®s, selon laquelle la variabilité attentionnelle
et les fluctuations dans les temps de réactions carac-
téristiques du TDAH seraient dues a des intrusions
d’un réseau cérébral appelé le default mode network
(DMN). Dans ’ensemble, le TDAH est associé a des dé-
ficits dans plusieurs domaines neurocognitifs plus ou
moins séveéres en fonction des individus plut6t qu’a un
déficit unique, ce qui rend compte cliniquement d’une
importante hétérogénéité. Notons par ailleurs qu’une
partie des sujets avec TDAH faisant I’objet d’une inves-
tigation neurocognitive ne présentent aucune anoma-
lie alors qu’a U'inverse, des sujets sans TDAH peuvent
présenter des caractéristiques déficitaires. Il est éga-
lement a noter que I’évaluation du profil cognitif peut
étre influencé par I’examinateur(trice), le moment de
la passation, la fatigue, la motivation du sujet, ses ca-
pacités a compenser des éventuels déficits... En consé-
quence, les tests neurocognitifs, bien qu’utiles par l'in-
dication des forces et des faiblesses et éventuellement
la sévérité des déficits que présente un sujet, ne sont
pas considérés a ce jour dans les guidelines internatio-
naux comme des tests nécessaires au diagnostic pour
le TDAH. Ils demeurent trop peu spécifiques.

En ce qui concerne le TSA, certains modéles théoriques
ont proposé que le déficit primaire de ce trouble ne
concerne pas un domaine lié a la cognition sociale,
comme par exemple ’hypothése de la faible cohérence
centrale3 ou ’hypothése de la dysfonction exécutive.
D’aprés cette derniére, les symptdmes cliniques du TSA
seraient expliqués par la présence de déficits dans dif-
férents domaines des fonctions exécutives, selon une
approche fractionnée de celles-ci3?>3. Une méta-ana-
lyse récente de 98 études incluant 2.986 enfants et
adolescents atteints d’autisme de « haut niveau » (Ql »
70, i.e. sans déficience intellectuelle) et 3.005 enfants
et adolescents au développement typique soutient
cette hypothése. Dans cette méta-analyse, Lai et coll. 3
ont mis en évidence des effets faibles a modérés en
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mémoire de travail verbale, planification, générativité
(i.e. capacité a générer spontanément de nouvelles ré-
ponses adaptées), flexibilité, mémoire de travail spa-
tiale et inhibition. Les déficits en mémoire de travail,
flexibilité et générativité étaient présents méme chez
les personnes atteintes de TSA sans un TDAH comor-
bide et avec ou sans appariement de QI avec le groupe
au développement typique, suggérant qu’il s’agit de
déficits primaires dans l'autisme de « haut niveau ».
Une méta-analyse plus récente¥ de 253 études avec
6.816 enfants et adultes avec TSA et 7.256 enfants au
développement typique a mis en évidence un dysfonc-
tionnement global dans le TSA (g = 0,48). La taille des
effets était petite @ modérée pour les six domaines étu-
diés (planification, flexibilité, formation de concepts,
mémoire de travail, inhibition et fluences) mais il
n’existait pas de différences significatives entre ces
domaines, reflétant une déficience globale plutdt que
fractionnée du fonctionnement exécutif dans le TSA.
Comme dans le TDAH, le profil neurocognitif du TSA est
aussi caractérisé par une importante hétérogénéité» et
une non spécificité.

Certaines études ont investigué I'impact de la comor-
bidité TSA/TDAH sur les déficiences exécutives. Dans
leur méta-analyse, Lai et coll 34 ont étudié 'impact d’un
TDAH comorbide sur le fonctionnement exécutif de po-
pulations atteintes de TSA. Aprés I’exclusion des parti-
cipants ayant un TDAH comorbide au sein de I’échan-
tillon TSA, les déficits d’inhibition et de planification
étaient moins élevés, suggérant que la présence d’un
TDAH comorbide aggrave les déficits d’inhibition et
de planification du TSA. D’autre part, des études ont
mis en évidence des déficits plus importants chez des
populations atteintes de la présentation concomitante
en comparaison a des populations atteintes de l'un ou
’autre trouble, suggérant que les patients présentant
le double diagnostic présentent un « profil additif »,
plutdt qu’un ensemble de déficits qualitativement dif-
férent par rapport a ceux avec un seul des troubles3%37,
Comme mentionné précédemment, les profils neuro-
cognitifs du TSA et du TDAH sont trés hétérogénes?335
et trés probablement, la présentation concomitante
est elle-méme caractérisée par une hétérogénéité im-
portante au niveau cognitif. Globalement, le nombre
d’études qui ont investigué le profil cognitif de popu-
lations ayant le double diagnostic est encore limité et
davantage d’études sont nécessaires.

LA COGNITION SOCIALE DANS LE TSA ET LE TDAH

La présence de déficits dans la communication et les
interactions sociales est un des critéres diagnostiques
du TSA et les déficits au niveau de la cognition sociale
dans ce trouble sont bien documentés dans la littéra-
ture. Un des modéles théoriques du TSA est le modéle
de lathéorie de I’esprit, selon lequel le TSA serait carac-
térisé principalement par un déficit dans ce processus
cognitif3®. La théorie de I'esprit désigne la capacité a
inférer et a attribuer des états mentaux a soi-méme et a
autrui, comme des désirs, des croyances ou des inten-
tions. Elle permet ainsi de prédire les comportements
des autres et s’avére indispensable a la régulation des

interactions sociales®. Dans I’ensemble, les études
montrent aussi des déficits de la reconnaissance des
émotions, de ’attention conjointe et de ’attention so-
ciale dans le TSA3444 mettant en évidence un déficit
global de la cognition sociale. Ces déficits au niveau de
la cognition sociale, en particulier dans la théorie de
I’esprit, sont associés au dysfonctionnement exécutif
présent dans le TSA®,

De son cOté, le TDAH est également associé a des dé-
ficits de la cognition sociale, plus particuliérement
au niveau de la théorie de I’esprit, la reconnaissance
des émotions, le langage pragmatique et I’'empathie
cognitives46, Une association entre ces déficits et la
performance dans des taches exécutives a été mise en
évidence dans certaines études++4®, suggérant que les
déficits de cognition sociale dans le TDAH sont secon-
daires a un déficit des fonctions exécutives.

La comparaison de populations avec TSA et TDAH
montre que le TSA impacte davantage les taches de
cognition sociale, en particulier au niveau de la théo-
rie de l'esprit4. Cependant, les déficits de la cognition
sociale dans le TDAH sont présents méme en I’absence
d’un diagnostic comorbide de TSA, suggérant que les
déficits de cognition sociale dans le TDAH ne sont pas
dus a la présence d’un TSA comorbide4>4, D’ailleurs,
il semblerait que la présence d’un TDAH chez des pa-
tients atteints de TSA aggraverait les déficits de cogni-
tion sociale®.

Dans I’ensemble, le TDAH et le TSA sont associés a des
symptdmes cliniques et des déficits neurocognitifs,
mis en lien dans la littérature a des anomalies céré-
brales structurelles et fonctionnelles>>5. La plupart des
études de neuroimagerie ont investigué le TDAH et le
TSA de maniére indépendante. Cependant, il est né-
cessaire d’effectuer une comparaison directe entre ces
deux troubles afin d’explorer les anomalies communes
et spécifiques au TDAH et au TSA.

ANOMALIES CEREBRALES STRUCTURELLES

Les études suggérent que le TDAH et le TSA sont as-
sociés a des anomalies volumétriques du volume total
ainsi que dans certaines régions spécifiques du cer-
veau. Le TDAH est associé a une réduction du volume
cérébral total, du volume total de matiére grise et ré-
gional dans des régions frontales, pariétales et occipi-
tales, dans des études de morphométrie voxel-a-voxel
(voxel-based morphometry, VBM ; pour une revue, voir
Albajara Saenz et al. 2019%°). Les réductions volumé-
triques de régions sous-corticales constituent proba-
blement un des résultats les plus consistants dans la
littérature, en particulier au niveau des ganglions de
la base, dans le noyau lenticulaire et le noyau caudés°.
Dans une étude chez 1.713 participants atteints de
TDAH et 1.529 participants au développement typique
agés de 4 a 63 ans, Hoogman et coll.>> ont trouvé que
les volumes de l'accumbens, I'amygdale, le caudé,
’hippocampe et le putamen étaient plus petits dans
le groupe TDAH, bien que la taille des effets était faible
(entre d = -0,10 et -0,19). La taille d’effet la plus élevée
correspondait a ’lamygdale, ce que les auteurs ont mis
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en lien avec les déficits de dysrégulation émotionnelle
souvent observés dans le TDAH, bien que ne faisant pas
partie des critéres de catégorisation du diagnostic. Les
résultats concernant les anomalies volumétriques de
la matiére blanche sont nettement moins concluants
au vu des résultats contradictoires dans la littératures°.
Plusieurs études ont étudié les contributions morpho-
logiques plus précises (épaisseur corticale, surface,
gyrification) aux anomalies volumétriques retrouvées
dans le TDAH. Une diminution de I’épaisseur et de la
surface corticale ont été mises en évidence, dans di-
verses régions du cerveau, notamment au niveau de
régions frontales et temporales>>3. Par contre, les ré-
sultats sontinconsistants pour les mesures concernant
la forme de la surface, comme la gyrification>°. Globa-
lement, les réductions volumétriques, de surface et
d’épaisseur corticale dans le TDAH ont été interprétées
comme résultant d’un retard de maturation. Il semble-
rait que les individus avec TDAH atteindraient plus tar-
divement le pic de volume, d’épaisseur et de surface
corticale en comparaison a des populations au déve-
loppement typique°. D’une fagon intéressante, il a été
mis en évidence que ces différences volumétriques
entre individus atteints de TDAH et individus au déve-
loppement typique diminuaient a ’age adulte, ce qui
ne signifie pas systématiquement une normalisation
de la symptomatologiess.

Les études suggérent que le TSA est associé a une
macrocéphalie précoce certes modeste mais signi-
ficative, suivie d’une croissance du volume cérébral
anormalement lente avec des valeurs similaires (nor-
malisation) aux enfants au développement typique
entre 10 et 15 ans, puis d’une diminution du volume
cérébral vers I’age adultes+. Des différences régionales
ont été mises en évidence au niveau du lobe temporal,
possiblement en relation avec les déficits au niveau
socio-émotionnel et de la communication caractéris-
tiques du TSA>»55%9, ainsi qu’au niveau du lobe frontalss.
Notons néanmoins que la encore, les observations
sont souvent contradictoires, reflétant certainement
une importante hétérogénéité clinique ou méthodo-
logique, ainsi que la complexité des soubassements
neuronaux. Certaines études pointent des augmenta-
tions dans certaines régions et des réductions dans
d’autres, y compris le cervelet, les régions frontales et
pariétales et des structures sous-corticales telles que
le pallidum, le putamen, le noyau accumbens, I’hippo-
campe et I’lamygdales'56586261 D’autres études ont mis
en évidence une augmentation de ’épaisseur corticale
dans le lobe frontal, probablement en lien avec les dé-
ficits de contrble cognitif et les mouvements répétitifs
du TSA et une diminution de ’épaisseur corticale au ni-
veau du lobe temporal, probablement liée aux déficits
du langage et sociaux du TSA>>*, En ce qui concerne
la surface corticale et la gyrification, les résultats sont
plus inconsistants et contradictoires>>¢+2, Finalement,
en ce qui concerne le volume de matiére blanche, des
méta-analyses ont montré des anomalies dans diffé-
rentes régions¥, notamment au niveau du cortex cin-
gulaire antérieur, de la capsule interne, des ganglions
de la base et du cortex occipital latéral, structures im-
pliquées dans le traitement des informations et l’inté-

gration sensorielle”. Ces anomalies seraient plus mar-
quées chez les enfants et les adolescentss.

Le TSA et le TDAH sont tous deux associés a des anoma-
lies volumétriques au niveau cortical et sous-cortical>.
Des études ont comparé des populations avec TDAH et
des populations avec TSA, afin d’explorer les anoma-
lies communes et spécifiques a chaque trouble®¢’. Les
altérations spécifiques au TSA concernent une augmen-
tation du volume du gyrus supramarginal droit, que les
auteurs ont mis en lien avec les déficits de la théorie
de l’esprit®, une augmentation du volume du gyrus
temporal supérieur/moyen gauche que les auteurs
ont associé aux déficits dans la communication et les
interactions sociales®4, une augmentation du volume
dans des régions motrices telles que le gyrus postcen-
tral et précentral®® et une augmentation de I’épaisseur
corticale dans des régions frontales probablement en
lien avec les déficits exécutifs et de contrdle cognitife”.
D’autre part, les anomalies plus spécifiques au TDAH
concernent la diminution du volume de matiére grise
dans le gyrus frontal inférieur gauche, impliqué dans
le contrble inhibiteur®s et dans le cervelet postérieur
droit, impliqué dans des capacités cognitives de haut
niveau®. Au niveau des mesures du volume total, des
études ont mis en évidence un volume cérébral total
et un volume total de matiére grise réduit chez des en-
fants et des adolescents avec TDAH en comparaison a
des populations atteintes de TSA%4¢7,

ANOMALIES DE L’INTEGRITE DE MATIERE
BLANCHE

Les anomalies microstructurales de la substance
blanche ont été étudiées dans les deux troubles en
utilisant la méthode d’imagerie du tenseur de diffu-
sion (Diffusion Tensor Imaging, DTI), qui a travers des
indices tels que l'anisotropie fractionnelle (i.e. pré-
férence directionnelle de la diffusion des molécules
d’eau) et la diffusivité moyenne (i.e. déplacement glo-
bal des molécules d’eau au sein d’un voxel), permet de
caractériser les propriétés microstructurales des fais-
ceaux de matiére blanche sous-tendant la connectivité
entre les régions du cerveau.

Les études de DTl ont mis en évidence des anomalies
de l'intégrité de la matiére blanche chez des popula-
tions atteintes de TDAH en comparaison a des popula-
tions au développement typique dans différents fais-
ceaux de matiére blanche®, Globalement, des valeurs
inférieures et supérieures d’anisotropie fractionnelle
au niveau du corps calleux en comparaison a des po-
pulations au développement typique, constituent le ré-
sultat le plus consistant dans la littérature, suggérant
une connexion interhémisphérique atypique dans le
TDAH?®8, Cependant, une méta-analyse récente a remis
en question ces résultats en soulignant certains biais
liés aux mouvements de téte durant ’examen par ima-
gerie®,

Dans le TSA, des valeurs d’anisotropie fractionnelle in-
férieures au niveau du corps calleux et du pédoncule
cérébral droit en comparaison a des populations au
développement typique est un des résultats les plus
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consistants®. Dans une méta-analyse récente, Di et al.
ont proposé que les anomalies au niveau du splénium
du corps calleux pourraient étre associées aux déficits
de traitement visuel d’ordre supérieur du TSA (e.g. trai-
tement visuel du visage), alors que les anomalies de
la substance blanche dans le pédoncule cérébral pour-
raient expliquer ’altération des fonctions motrices®.

Jusqu’a présent, seules deux études de DTl ont fait
’objet d’une comparaison directe entre le TDAH et le
TSA771, Une rapporte des valeurs d’anisotropie frac-
tionnelle plus faibles dans les groupes TDAH et TSA
par rapport au groupe au développent typique, dans
le splénium du corps calleux et dans des fibres corti-
co-corticales, interhémisphériques et cortico-stria-
tales. Aucune différence significative n’a été trouvée
entre les groupes TSA et TDAH, suggérant qu’une al-
tération de la communication interhémisphérique est
une caractéristique commune au TSA et au TDAH™.
L’autre étude montre des valeurs d’anisotropie frac-
tionnelle plus faibles chez les enfants atteints de TSA
par rapport aux enfants atteints de TDAH et aux enfants
au développement typique dans le genou, le corps et
le splénium du corps calleux. L’absence de différences
entre le groupe TDAH et le groupe au développement
typique pourrait s’expliquer selon les auteurs par le
faible taux de prise de médication et la faible préva-
lence de comorbidités psychiatriques dans leur groupe
TDAH™,

ANOMALIES FONCTIONNELLES MISES EN EVI-
DENCE PAR DES ETUDES D’IRMF

L’imagerie par résonance magnétique fonctionnelle
(IRMf) permet I’étude du signal BOLD (blood-oxy-
gen-level dependent) qui fournit une mesure indirecte
de lactivité neuronale, lors de la réalisation d’une
tache (task-based fMRI) ou au repos (resting state
fMRI, rsfMRI). Le task-based fMRI permet d’identifier
les régions du cerveau qui sont impliquées dans la ré-
alisation d’une tache spécifique, tandis que le rsfMRI
permet I’étude de la connectivité fonctionnelle et de
’organisation des réseaux cérébraux.

Dans le TDAH, les études de rsfMRI ont montré que les
anomalies cérébrales ne sont pas limitées a des ré-
gions spécifiques, mais impliquent des réseaux neu-
ronaux. Des revues de la littérature récentes ont mis
en évidence une diminution de la synchronie entre
les nceuds antérieurs et postérieurs du default mode
network (DMN), dont ’activation est normalement ré-
duite pendant les taches et augmente pendant I’état
de repos dans les populations au développement ty-
pique; et des anti-corrélations réduites ou absentes
entre le DMN et les réseaux impliqués dans le contrdle
cognitif (fronto-pariétal) et I’attention (dorsal, ventral,
saillance) dans le TDAH, ainsi que des différences au ni-
veau des circuits de récompense et liés a 'lamygdale>°.
D’autre part, les études de task-based fMRI ont mis en
évidence une activité plus faible lors des taches de mé-
moire de travail dans des régions frontales et fronto-
pariétales bilatérales et I'insula chez des populations
atteintes de TDAH>°. Lors de la réalisation de taches

attentionnelles, des études ont montré une activité
réduite dans le cortex préfrontal droit, les ganglions
de la base et des régions thalamiques et pariétales,
ainsi gu’une activation accrue dans le cervelet droit et
le cuneus gauche chez des populations atteintes de
TDAH par rapport a des sujets au développement ty-
piques°. Des études sur le traitement des récompenses
dans le TDAH ont rapporté une hypoactivité striatale
ventrale lors de 'anticipation de la récompense chez
les personnes atteintes de TDAH par rapport a des po-
pulations au développement typique’. Finalement,
lors de la réalisation de taches d’inhibition, para-
digmes les plus utilisés dans ce type d’investigation
en imagerie fonctionnelle dans le TDAH, des méta-ana-
lyses ont montré une activité réduite bilatéralement au
niveau de régions fronto-basales, ainsi que dans des
régions occipitales, pariétales et temporales chez des
populations atteintes de TDAH par rapport a des popu-
lations au développement typique. Les régions les plus
concernées comprennent les gyri frontaux inférieurs et
frontaux supérieurs, l'aire motrice supplémentaire et
les ganglions de la base%°. Par contre, une augmen-
tation de l'activité a été observée dans les régions
constituant le DMN7374,

Au niveau du TSA, les études fonctionnelles, moins
nombreuses et utilisant des paradigmes différents la
plupart du temps, ont mis en évidence une combinai-
son de sous-connectivité globale (i.e. entre des nceuds
d’un méme réseau) et sur-connectivité locale (i.e. a
intérieur d’une région”s7¢). Les études de task-based
fMRI se sont concentrées sur les processus neuroco-
gnitifs les plus altérés dans le TSA, tels que la cogni-
tion sociale. Par exemple, le traitement émotionnel
atypique du visage a été associé a une activation cé-
rébrale anormale dans des structures sous-corticales
telles que I’lamygdale, ’hypothalamus et les ganglions
de la base dans des populations atteintes de TSA?’.
Malgré une certaine hétérogénéité dans les résultats,
les études investiguant des processus de cognition
sociale ont mis en évidence une diminution de l'acti-
vation dans les régions comprenant le réseau cérébral
social, telles que ’lamygdale, le cortex frontal inférieur,
insula et la jonction temporo-pariétale’®. Des études
utilisant des taches de communication ont mis en évi-
dence une activité anormale dans les régions liées au
langage et ont suggéré une latéralisation atypique des
régions linguistiques dans le TSA7879, De plus, une ac-
tivité anormale frontostriale a été mise en évidence
lors de la réalisation de taches de contrdle cognitif,
étudiées en particulier en raison de leur lien avec les
comportements répétitifs caractéristiques du TSA78:8°,
Des déficits d’inhibition ont été trouvés dans des po-
pulations atteintes de TSA®* et une activité cérébrale
anormale lors de la réalisation de taches d’inhibition
a été mise en évidence dans le TSA dans des études
récentes®>#, Cependant, Gooskens et coll.®* n’ont pas
trouvé de différences entre le groupe TSA et le groupe
au développement typique lors de la réalisation d’une
tache d’inhibition stop signal task. Néanmoins, une
symptomatologie plus élevée de TDAH était associée
a une activation accrue dans des régions frontales bi-
latérales et au niveau du cortex cingulaire moyen, met-
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tant en lien les changements de contr6le cognitif des
TSA et la présence de symptdmes de TDAH.

Finalement, des études ont mis en évidence des ano-
malies dans 'activation cérébrale communes et spé-

1.

cifiques au TDAH et au TSA lors de la réalisation de
taches d’attention soutenue® ou d’inhibition®. Néan-
moins, davantage études et la réplication de ces résul-

tats sont nécessaires.

CONCLUSION

Le TDAH et le TSA coexistent frequemment et sont associés a des déficits neurocognitifs et a des anomalies
cérébrales structurelles et fonctionnelles communes ou/et spécifiques. A ce jour, il n’existe pas de neuromar-
queur suffisamment répliqué pour étre validé comme un outil fiable au diagnostic. La nature hétérogéne de ces
deux troubles, distinctement ou associés avec d’autres comorbidités constitue un obstacle majeur pour une
interprétation des résultats qui puisse étre fiable et reproductible. De plus, les anomalies cérébrales dans ces
troubles ont été principalement mises en évidence dans des études comparant des populations atteintes de
TDAH ou de TSA a des individus au développement typique, mais peu d’études ont investigué leur comparai-
son directe, ce qui rend encore difficile la compréhension de la nature du lien qui les lie. Par contre sur le plan
clinique, il existe suffisamment d’arguments scientifiques pour suggérer I’évaluation des deux troubles lorsque
’on suspecte 'un ou/et I'autre, tant ils sont souvent associés et vu les répercussions thérapeutiques que cela
implique.

Conflits d’intérét : Subvention de recherche de Shire Pharmaceutical Development Limited, a member of the

Takeda group of companies (Study ID: IST-BEL-00520), Isabelle Massat, 2015-2020.
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RESUME

Le traitement de I'épilepsie réfractaire a fortement
évolué ces derniéres années. De nombreux
médicaments antiépileptiques sont apparus sur le
marché. Les bilans préopératoires d’épilepsie focale
se sont vus améliorés notamment par ’évolution
des techniques d’imagerie cérébrale, structurelles
et fonctionnelles. Pour les cas non chirurgicaux, des
traitements plus palliatifs ont été développés, comme
notamment la diéte cétogéne et la neurostimulation.
Cet article fait le point en particulier sur lutilisation
du cannabidiol dans le traitement pharmacologique
de 'épilepsie réfractaire et sur les différentes
techniques de neurostimulation.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 385-388

ABSTRACT

Epilepsytreatment changed during the last few years.
Many new antiepileptic drugs have been developed.
Presurgical workup is improved by the development
of modern structural and functional brain imaging.
For non-surgical cases, more palliative treatments
are introduced, including the ketogenic diet and the
different types of neurostimulation.

This paper will focus on the pharmacological
treatment of refractory seizures with cannabidiol
and on neurostimulation techniques.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 385-388

Key words : refractory epilepsy, cannabidiol,
neurostimulation, VNS, DBS, RNS

INTRODUCTION

L’épilepsie a été récemment redéfinie par la Ligue interna-
tionale contre I’Epilepsie (ILAE). Un patient est considéré
comme porteur d’une maladie épileptique s’il a présenté
2 crises d’épilepsie non provoquées survenues a plus de
24 heures d’intervalle, s’il a présenté une crise non pro-
voquée, mais que sa probabilité de récidive est au moins
équivalente a la probabilité de récidive en cas de survenue
de deux crises non provoquées (= 60 %), ou si le patient
est porteur d’un syndrome épileptique. Une crise provo-
quée (ou aigué symptomatique) résulte de 'intervention
d’un facteur extérieur réversible qui peut provoquer une
crise chez un patient qui n’est pas épileptique (sevrage
alcoolique par exemple). Une crise non provoquée est
donc une crise qui survient spontanément sans facteur
provocateur extérieur. En général, les patients a risque de
récidive aprés une premiére crise sont ceux qui ont une
lésion cérébrale structurelle épileptogéne et/ou ont un
électroencéphalogramme (EEG) anormal, qui montre des
décharges épileptiformes de type pointe-ondes ou ondes
pointues-ondes lentes. Enfin, dans certains syndromes
épileptiques, on sait que la probabilité de récidive de
crises est de 100 %, ce qui évidemment classe les pa-
tients comme porteur d’une maladie épileptique certaine

(exemple : épilepsie myoclonique juvénile, épilepsie ab-
sence de 'enfant).

Letraitementde I’épilepsie commence par’ladministration
de médicaments antiépileptiques (antiepileptic drugs :
AEDs). Environ 65 % des patients traités deviennent libres
de crises aprés I’essai de 1 ou 2 AEDs. Les 35 % restant
sont dits réfractaires aux traitements antiépileptiques?.
L’ILAE s’est servie de ces données pour définir 'épilepsie
réfractaire comme [’échec de deux essais bien conduits (a
bonne dose et bien tolérés) d’AEDs adaptés au syndrome
épileptique du patients.

Il existe, pour les patients réfractaires, différentes options
thérapeutiques. On peut continuer a modifier les mé-
dicaments antiépileptiques afin d’améliorer le contrdle
des crises. En fait, et malgré la définition un peu stricte
de I'ILAE, on sait qu’on peut gagner des patients libres de
crises a chaque essai d’AEDs jusqu’au 5-7¢ médicament
essayés.

Il existe également des options non pharmacologiques :
la chirurgie de I’épilepsie, le régime cétogéne, la neuros-
timulation.

La chirurgie de I’épilepsie consiste a enlever chirurgica-
lement la zone du cerveau responsable du démarrage
des crises, sans provoquer de déficits neurologiques ou
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neuropsychologiques inacceptables. Il s’agit ici d’une
option thérapeutique a visée curative le plus souvent.
Ceci passe tout d’abord par un bilan extensif non inva-
sif pour déterminer la région épileptogéne (monitoring
vidéo-EEG, bilan neuropsychologique, IRM cérébrale,
PET scan au FDG, magnétoencéphalographie). Parfois,
il faut compléter ce bilan par une exploration invasive
en plagant des électrodes d’EEG dans le parenchyme
cérébral ou dans l’espace sous-dural. Ces bilans ne
sont réalisés que dans des centres de référence pour
la prise en charge de I’épilepsie réfractaire (UZ Gent,
KUL-Gasthuisberg, Cliniques universitaires St Luc et
Hopital Erasme). Seule une minorité de patients est
opérée. L’épilepsie la plus couramment opérée est
I’épilepsie temporale interne avec des succés attei-
gnant 60 % dans la seule étude randomisée existant
actuellements.

Les autres options thérapeutiques, le régime cétogéne
et la neurostimulation, ont des objectifs plus pallia-
tifs, c’est-a-dire qu’ils visent a une réduction de la fré-
quence des crises plus qu’a une guérison définitive de
la maladie.

Différents types de régime cétogéne existent, mais ils
ont tous en commun d’étre trés pauvres en sucre et
riches en graisses avec assez peu de protéines. L’idée
est de faire produire par le patient des corps céto-
niques, vu l'absence quasi-totale de glucides dans
’alimentation. Ce type de traitement a montré son ef-
ficacité dans différents types d’épilepsie réfractaire,
c’est-a-dire une réduction significative de la fréquence
des crises. Environ un tiers des patients traités voient
leur fréquence de crises diminuer d’au moins 9o %?®.

Dans cette présentation vont étre développées
quelqgues nouveautés en matiére thérapeutique. Pour
le versant médicamenteux, sera abordé le sujet du can-
nabidiol (CBD). En effet, depuis peu, les cannabinoides
ont été étudiés dans le domaine du traitement de I’épi-
lepsie et ces données ont immédiatement été connues
du grand public, ce qui donne lieu a de multiples ques-
tions en consultation. Les différentes possibilités de
neurostimulation vont également étre abordées.

CANNABIDIOL - CBD

Le cannabis a été utilisé dans le traitement de I’épi-
lepsie de maniére empirique depuis des milliers d’an-
nées’. Plus récemment, deux substances dérivées du
cannabis ont été plus particulierement étudiées en
médecine, le tetrahydrocannabinol (THC) et le CBD. La
plupart des effets psychoactifs du cannabis sont mé-
diés par le THC. Le mode d’action des cannabinoides
est mal connu. Dans le systéme nerveux central (SNO),
il existe un récepteur endocannabinoide, appelé CB1,
qui est un récepteur présynaptique couplé a une pro-
téine G qui active un canal calcium voltage dépendant.
C’est par ce récepteur que le THC produit ses effets
psychoactifs et de dépendance. Le CBD n’a pas d’ac-
tion majeure sur le récepteur CB1, ou alors un effet lé-
gérement antagoniste a haute concentration. Le CBD
n’a d’ailleurs aucun effet psychoactif. Il agirait sur des
canaux cations de la famille R TRP, qui antagonisent

une protéine G, qui diminue le largage de glutamate
(neurotransmetteur excitateur). De multiples autres
modes d’action sont aussi évoqués. Il a des effets anti-
convulsivants mais aussi antioxydants, anti-inflamma-
toires et neuroprotecteurs’. La pharmacologie du CBD
est complexe. Sa biodisponibilité est faible, due a une
absorption faible et un effet de premier passage hépa-
tique important. Sa demi-vie se situe entre 18 et 32
heures, ce qui permet de le donner en une ou 2 prises
par jour. Il est métabolisé extensivement par le sys-
téme des cytochromes hépatiques et est d’ailleurs un
inhibiteur enzymatique de ces cytochromes. Il inhibe le
métabolisme du clobazam (Frisium®) et de son méta-
bolite le N-desmethylclobazam. Ceci pourrait expliquer
une partie de ses effets antiépileptiques®.

Le CBD a été étudié essentiellement dans des syn-
dromes d’épilepsie catastrophique de ’enfant. Dans le
syndrome de Lennox Gastaut, une étude a randomisé
171 patients entre CBD 20 mg/kg/jour versus placebo.
Les auteurs ont essentiellement évalué le changement
de la fréquence des chutes (drop seizure, essentielle-
ment les crises toniques et atoniques). Le pourcentage
médian de réduction des crises était de 44 % pour le
CBD vs 22 % pour le placebo (p=0,0135). Le pourcen-
tage de répondeurs (patients qui ont une réduction de
fréquence de crise d’au moins 50 %) était de 44 % vs
24 % en faveur du bras CBD (p=0,043). Les effets se-
condaires étaient essentiellement des vomissements,
de la diarrhée, une perte d’appétit, de la fiévre et de
la somnolence?. Une autre étude a randomisé 225 pa-
tients dans trois bras : placebo, CBD 10mg/kg et CBD
20 mg/kg. Le pourcentage de réduction des crises était
de 40 % dans le bras CBD 20 mg/kg, 37 % dans le bras
CBD 10 mg/kg et 17 % dans le bras placebo (p=0,005
pour CBD 20mg/kg vs placebo ; p=0,002 pour CBD
10 mg/kg vs placebo). Le pourcentage de répondeurs
étaient de 39, 36 et 14 % (respectivement groupe CBD
20mg/kg, 10 mg/kg et placebo ; p < 0,05). On trouvait
le méme type d’effets secondaires®.

Le syndrome de Dravet est une épilepsie sévére de I’en-
fant d’origine génétique liée a des mutations dont la
plus fréquente est une perte de fonction dans le géne
SCN1A. Une étude a également randomisé 120 patients
entre CBD 20 mg/kg versus placebo. La diminution de
fréquence de crises convulsives était de 39 % dans le
bras CBD vs 13 % dans le bras placebo (p=0,01). Le
pourcentage de répondeurs était de 43 % vs 27 % en
faveur du bras CBD (p non significatif). Les effets se-
condaires étaient similaires a ceux décrits dans I’étude
sur le syndrome de Lennox-Gastaut?.

En pratique, l'utilisation du CBD n’est toujours pas re-
commandée en Belgique. Il existe une forme de CBD
en spray buccal (Sativex®), fort onéreuse, indiqué
dans le traitement de la spasticité en cas de sclérose
en plaques. Le CBD est également prescriptible de ma-
niére magistrale en solution huileuse (tableau). Néan-
moins le prix relativement élevé reste un obstacle ma-
jeur a son utilisation. On attend toujours des études
sur des formes d’épilepsie réfractaire plus communes
que ces épilepsies catastrophiques afin d’apprécier
lefficacité et la sécurité du CBD.
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Prescription de solution de cannabidiol (CBD).

Solution de cannabidiol huileuse
50 mg/ml 100 mg/ml
Cannabidiol ) ) 58 i0g
Triglycérides a chaine moyenne” ad 100 ml ad 100 ml

(*) ou bien huile d’olive ou huile de sésame

LA NEUROSTIMULATION

Dans le traitement de ’épilepsie réfractaire, pour les
patients non opérables ou qui ont subi un échec de la
chirurgie, il est possible de leur proposer plusieurs mé-
thodes de neurostimulation, censées diminuer la fré-
quence des crises. Deux méthodes sont disponibles et
remboursées en Belgique, la stimulation du nerf vague
(Vagus Nerve Stimulation, VNS) et la stimulation céré-
brale profonde (Deep Brain Stimulation, DBS). Une troi-
siéme méthode est disponible uniquement aux Etats-
Unis, la RNS (Responsive Neurostimulation), mais nous
ne désespérons pas de la voir arriver chez nous dans
un avenir plus ou moins proche.

La VNS consiste a implanter une batterie dans la ré-
gion pectorale gauche (par voie axillaire) reliée a une
électrode placée sur le nerf vague gauche dans le
cou. On peut dés lors stimuler électriquement le nerf
vague. Cette stimulation électrique remonte via ce nerf
vers le systéme nerveux central. Le mode d’action par
lequel cette stimulation va réduire la fréquence des
crises n’est pas claire. Dans ’étude Eos, 94 patients
ont été randomisés dans le bras « high stimulation »,
c’est-a-dire une stimulation censée étre efficace, et
102 dans le bras « low stimulation », c’est-a-dire une
stimulation trés peu intense, considérée comme ineffi-
cace (contrdles actifs). La diminution de fréquence de
crises a 3 mois fut de 28 % dans le bras stimulé versus
15 % dans le bras contrdle (p=0,04)*?. Dans les études
de suivi au long cours, le taux de patients répondeurs
étaient de 43 % a 3 ans. La diminution médiane de fré-
quence de crises a 3 ans était de 44 % a 3 ans. Les
effets secondaires les plus fréquents étaient la raucité
de voix, la toux, les paresthésies dans la gorge et la
dyspnée. Tous ces effets secondaires ont tendance a
diminuer avec le temps®. Actuellement, les nouveaux
stimulateurs de VNS peuvent également détecter la ta-
chycardie associée au début des crises d’épilepsie et
délivrer une stimulation supplémentaire automatique
pour tenter d’arréter la crise a son commencement.
Il semble que cela permette d’améliorer encore le
contrdle critique.

La DBS consiste a stimuler le SNC directement en in-
tracérébral. La structure cérébrale qui fut jugée la plus
pertinente a stimuler est le noyau antérieur du tha-
lamus. Deux électrodes (une dans chaque hémisphére)
sont implantées stéréotactiquement et sont reliées a
un neurostimulateur implanté en région pectorale ou

dans la paroi abdominale. L’étude SANTE a randomi-
sé 110 patients. La moitié fut implantée et stimulée et
’autre juste implantée sans stimulation. A 3 mois, la
réduction médiane de fréquence de crise était de 40 %
dans le bras stimulé versus 14 % dans le bras contrdle
(p=0,002). La différence dans le taux de répondeurs
n’était pas significative. Les effets secondaires étaient
locaux (douleur, infection au site d’implantation).
Cing patients ont eu un saignement intracérébral,
tous asymptomatiques et découverts au scanner cé-
rébral de contrle. Il y a eu un petit excés de plaintes
de dépression et de troubles mnésiques dans le bras
stimulé®. Le suivi a long terme de ces patients a été
effectué a 5 ans sur 75 patients. La réduction moyenne
des crises étaient de 69 %. Le taux de répondeurs était
de 68 %. Bien sir, il est possible qu’il y ait un biais de
sélection et que les patients qui ont disparu du suivi
étaient ceux qui ne répondaient pas bien?*®.

Ces deux techniques sont disponibles en Belgique. Il
n’est pas nécessaire d’avoir eu une VNS pour étre can-
didat a la DBS. En régle générale, on commence par la
technique la moins dangereuse, a savoir la VNS, avant
de proposer la DBS.

La RNS consiste a implanter des électrodes sous-du-
rales ou intraparenchymateuses directement au
contact de la région cérébrale qui génére les crises.
Ces électrodes sont reliées a un neurostimulateur qui
stimule les électrodes mais aussi enregistre 'activité
électrique cérébrale. On apprend a ce stimulateur a
reconnaitre [’activité critique et @ donner une stimula-
tion électrique dés le début de la crise pour tenter de
interrompre. Lors de I’étude régulatoire, 191 patients
ont été implantés et randomisés entre stimulation et
pas de stimulation. A 5 mois, la réduction médiane de
crises étaient de 38 % dans le bras stimulé versus 17 %
dans le bras contrdle (p=0,012). Aun an et a 2 ans, la
diminution médiane de crise était respectivement de
44 et 53 %. Le taux de répondeurs a 1 et 2 ans étaient
de 44 et 55 %. Les effets secondaires furent essentiel-
lement postopératoires et locaux (saignements, infec-
tions)v. L’effet confondant de cette technique est que
le stimulateur repére un nombre trés conséquent de
faux démarrages de crises et donc délivre un nombre
important de stimulations par jour. L’effet antiépilep-
tique pourrait étre dil au moins en partie a I'effet d’'une
stimulation cérébrale « chronique ».
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CONCLUSION

La prise en charge des épilepsies réfractaires est complexe et nécessite ’expertise d’un centre de référence mul-
tidisciplinaire. De nombreux médicaments antiépileptiques sont disponibles et de nouveaux arrivent réguliére-
ment. Les dérivés du cannabis sont trés populaires parmi les patients mais ne sont pas facilement disponibles
chez nous, essentiellement en raison de leurs codits. De plus, ils n’ont été étudiés que dans deux syndromes
d’épilepsie catastrophique de ’enfant. Leur efficacité et leur sécurité restent a déterminer dans les autres types
d’épilepsie. Les techniques de neurostimulation sont des options intéressantes bien que palliatives. Il reste a dé-
terminer quel est le type de stimulation le plus efficace car il est impossible de comparer les résultats des études
pivots entre eux.

Conflits d’intérét : néant.
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Les neurosciences intégratives : de la performance a la santé

Integrative neuroscience : from performance to health
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RESUME

Les neurosciences intégratives s’appliquent
aujourd’hui dans de nombreux domaines de 'activité
humaine. Cet article aborde U’intérét croissant d’'une
meilleure compréhension du fonctionnement du
cerveau notamment lors de la performance sportive
de haut niveau ol la réussite nécessite de plus en
plus de connaissances par rapport aux déterminants
de lactivité neuronale qui pilotent les stratégies
neuromotrices et les états mentaux propices a
’excellence. L’état du « flow » psychologique a été
récemment revisité a laide de lenregistrement
de lélectroencéphalographie dynamique lors de
performances sportives et artistiques. La nouvelle
conception oscillatoire du fonctionnement du
cerveau est au centre de ces nouvelles démarches
expérimentales qui peuvent déboucher sur des
applications diverses non seulement dans le
domaine du sport mais aussi dans I’éducation et
dans la santé en général.

Rev Med Brux 2020 ; 41:389-393

ABSTRACT

Integrative neuroscience is today applied in many
areas of human activity. This article addresses the
growing interest for a better understanding of brain
functioning, especially during high-level sports
performance where success requires more and more
knowledge about the determinants of neuronal
activity that drive neuromotor strategies and the
related mental states conducive to excellence. The
state of psychological “flow” was recently revisited
using dynamic electroencephalography recording
during athletic and artistic performances. The new
oscillatory conception of the brain functioning is at
the center of these new experimental approaches
which can lead to various applications not only in the
field of sport but also in education and in health in
general.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 389-393

Key words : neuroscience, sport, performance,
neuronal oscillations

INTRODUCTION

Les neurosciences intégratives s’accordent sur le fait que
le cerveau est un générateur de mouvements. Il s’agit non
seulement du mouvement du corps et des membres, mais
aussi de celui impliqué dans le langage, dans larticula-
tion de la pensée, dans le fonctionnement de notre tube
digestif, de notre systéme cardio-pulmonaire et finale-
ment de tous les types de mouvements cellulaires ou bio-
logiques. Le mouvement peut-étre aussi envisagé comme
un sens additionnel?, une langue du corps vivant agissant
comme une partie intégrante de la conscience?3. Le mo-
ment est donc venu d’oser ouvrir la porte des laboratoires
de neurophysiologie a ’analyse des mouvements sportifs
et d’appliquer les nouveaux outils des neurosciences in-
tégratives a ’activité sportive sous tous ses angles allant
de la performance de haut niveau au handisport. Ces dé-
marches scientifiques peuvent non seulement contribuer

a mieux comprendre les stratégies neuromotrices mises
en ceuvre chez les sportifs mais aussi a pouvoir les appli-
quer a la santé, a ’éducation et au bien-étre en général.

Il n’est pas surprenant que les approches neurophysio-
logiques modernes alliant les nouvelles technologies
d’enregistrement tridimensionnel du mouvement, I’élec-
tromyographie (EMG) multiple associée aux accéléro-
métres et a I’électroencéphalographie (EEG) dynamique
ont pu voir le jour au cours de ces dix derniéres années4,
L’arrivée en force des GAFA dans le domaine des neuros-
ciences dont le tout dernier « buzz » d’Elon Musk® rendant
possible I'implantation dans le cortex d’un cochon d’une
puce électronique fonctionnant sans fil, peut avoir un im-
pact médiatique considérable sur le grand public et sou-
leve chez les chercheurs en neurosciences des sentiments
contradictoires. D’une part, nous pouvons étre émerveil-
lés par les technologies développées par cette société pri-
vée, mais d’autre part, en dehors des questions politiques
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relatives a 'insuffisance d’investissement par les Etats
dans la recherche fondamentale, il est dangereux de
faire naitre des espoirs thérapeutiques immédiats par
rapport aux maladies du cerveau. Les neurosciences
intégratives sont en effet confrontées a la complexité
des circuits neuronaux de ’ensemble du systéme ner-
veux. Comme nous le savons, le cerveau assume des
fonctions physiologiques diverses de régulation de
’homéostasie tout en produisant nos états mentaux,
notre pensée, nos sentiments, notre créativité et nos
actes. L’introduction de puces électroniques dans le
cerveau n’est pas neuve et les neurosciences n’ont pas
attendu l’arrivée des GAFA pour réaliser des approches
similaires chez le singe, pouvant contréler un bras ro-
botisé a I’aide d’une puce implantée dans son cortex
moteur. Mais la aussi les questions fondamentales
concernant le fonctionnement du cerveau demeurent
largement ouvertes et mériteraient a elles seules un
investissement comparable a celui mis en place au-
jourd’hui par les GAFA.

Nous allons dans cet article montrer qu’il est possible
d’approcher la complexité des processus cérébraux
mis en place lors de la production de mouvements
sportifs ainsi que les états mentaux qui les accom-
pagnent. Nous devrons en conclure que le temps n’est
sans doute pas encore venu ol la haute performance
s’accomplira par introduction de puces électroniques
dans le cerveau, mais que des procédures non inva-
sives ont déja démontré leur efficacité sur le terrain.

LES OSCILLATIONS CEREBRALES AU SERVICE
DE LA PERFORMANCE ET DE L’AMELIORATION
DES ETATS MENTAUX

Non seulement nous pouvons capter avec une grande
précision la trajectoire parfois fort complexe des mou-
vements, mais nous pouvons aussi avoir accés aux
états mentaux du sujet grace a I’enregistrement des
activités électriques du cerveau par ’EEG dynamique.

De quoi s’agit-il ? La grande majorité des neuroscien-
tistes s’accorde sur le fait que le cerveau utilise les
oscillations neuronales pour communiquer. Ces oscil-
lations peuvent étre enregistrées sur le cuir chevelu a
’aide d’électrodes remplies de gels conducteurs. Elles
sont le reflet fidéle des potentiels électriques que pré-
sentent les neurones, elles sont notamment de plus
grande amplitude si la quantité et la synchronie des
neurones recrutés sont plus grandes. La fréquence de
ces oscillations va des basses fréquences, les ondes
delta (1-2 Hz) qui apparaissent lors du sommeil pro-
fond, aux ondes de hautes fréquences, les ondes gam-
ma (30-80 Hz) lors d’efforts perceptivo-cognitifs, en
passant par les ondes théta (3-6 Hz), alpha (8-13 Hz)
et béta (15-30 Hz). Ces trois derniéres oscillations ont
été plus souvent abordées dans le domaine du mou-
vement sportif® car elles sont les moins contaminées
par la présence des artéfacts liés aux mouvements et
a lactivité électrique des muscles. Chacune de ces
différentes bandes jouent des roles spécifiques dont
’ajustement fin et les transitions dynamiques sont a
la base des états mentaux. Ces états évoluent selon un

continuum allant des états de sommeils (sommeil lent
et sommeil rapide) aux états d’éveils pouvant passer
de la déambulation mentale aux états d’attention sé-
lective maximale liés a la performance physique ou co-
gnitive. Il s’agit plut6t d’une sorte de polyphonie ot les
rythmes se succédent parfois de facon complexe et ol
la phase d’une oscillation par rapport a un événement
a venir, une action a accomplir, devient déterminante.
Certains rythmes comme le rythme alpha (oscillation a
la fréquence de 10 Hz) sont de plus en plus étudiés et
permettent notamment de prédire le niveau de perfor-
mance’.

La grande amplitude du rythme alpha résulterait d’un
entrafnement cortical cohérent impliquant des circuits
corticaux aux structures sous-corticales telle que le
thalamus. La direction des messages véhiculés par les
ondes alpha dans les boucles cortico-corticales (d’une
aire cérébrale a une autre) est encore aujourd’hui
fort discuté. Une étude récente® réalisée lors d’inter-
ventions chirurgicales chez des patients épileptiques
montre que la transmission des informations liées aux
oscillations alpha se dirige des zones corticales hiérar-
chiqguement supérieures vers les zones corticales plus
primaires et ensuite vers les noyaux sous-corticaux.
Nous étudions actuellement les oscillations alpha
chez différents sportifs afin de tester leurs capacités a
produire ces oscillations. Pour ce faire, nous utilisons
un paradigme expérimental mis au point lors de nos
missions spatiales dans I'ISS9. La réaction d’arrét du
rythme alpha déja décrite par Hans Berger lors de la
découverte de ’'EEG est centrale dans notre approche.
Lorsqu’on ferme les yeux, le rythme alpha apparait le
plus souvent sous la forme de fuseaux, la mesure de la
puissance de cette oscillation est mesurée durant 10
secondes apreés la fermeture des yeux. Cette augmen-
tation de puissance est qualifiée comme une synchro-
nisation liée a ’événement (event-related-synchroniza-
tion, ERS) (dans le cas présent, la fermeture des yeux).
L’ordre est ensuite donné d’ouvrir les yeux. Lorsque
les yeux sont ouverts, on assiste a une réduction de
’amplitude de l'alpha. Il s’agit a de la réaction d’arrét
et on parle communément de désynchronisation liée
a I’événement (event-related desynchronization, EDR).
La différence de puissance entre les deux états que
’on répéte une dizaine de fois représente un indice de
la dynamique alpha qui peut subir des variations en
fonction des circonstances et des états mentaux dans
lesquels le sujet se trouve. Selon I’hypothése du pro-
jecteur (searchlight hypothesis) de Francis Crick®, c’est
la réduction des entrées sensorielles (visuelles dans
le cas de la fermeture des yeux) qui produit un entrai-
nement cortical cohérent en provenance du thalamus.
Ceci suggére qu’un athléte détendu mais bien focalisé
montrerait une grande amplitude alpha avant ’laccom-
plissement de la tache motrice. On peut noter que chez
les golfeurs, ’amplitude de la ERD alpha a 10-12 Hz est
plus élevée lors de la préparation du mouvement réus-
si* alors qu’une ERS alpha apparaissait juste avant
la frappe. Il a aussi été proposé que le rythme alpha
agit comme un mécanisme permettant d’augmenter
le rapport signal/bruit dans le cortex cérébral en in-
hibant les processus inutiles ou conflictuels de l'ac-
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tion en cours®3, ceci a la maniére d’un essuie-glace
qui nous débarrasse de la pluie afin de mieux voir la
route qui est devant nous. Les oscillations alpha de-
vraient donc nous permettre de choisir le meilleur
programme moteur pour accomplir un geste précis ou
pour percevoir une entrée sensorielle, pour traiter un
probléme complexe ou accomplir une activité créatrice
ou encore pour rentrer en contact et parler a nos congé-
néres. Par ailleurs, la mesure du pic de la fréquence
maximale de I’alpha pouvant varier de 8 a 13 Hz est
également trés importante pour la détermination de la
performance sportive. Plus fondamentalement, il a été
montré* que la résolution temporelle de la perception
visuelle mesurée par deux flashes arrivant a des inter-
valles de temps de plus en plus courts déterminent de
la sorte le seuil de fusion ol le sujet ne percoit qu’un
seul flash. Ce temps mesuré en millisecondes est d’au-
tant plus court que la fréquence du rythme alpha est
grande (plus proche de 13 Hz que de 10 Hz). De plus,
c’est d’abord la fréquence de 'alpha les yeux fermés
qui détermine le seuil de discrimination visuel du su-
jet. Lors de situations plus complexes, comme celles
que l’on rencontre en compétition sportive ou dans la
vie de tous les jours, la fréquence maximale de I’alpha
peut se ralentir afin de pouvoir intégrer des éléments
divers correspondants a des durées et des contextes
différents,

Contrairement aux conceptions classiques que notre
capacité de perception dépend de l’agencement et
des caractéristiques des stimuli gérés par des proces-
sus en bottom-up (du bas vers le haut), des proposi-
tions et des résultats récents* suggérent que les ex-
périences perceptives sont élaborées de fagon active.
Cela signifie que les influences prédictives (top-down :
du haut vers le bas) élaborées par le cerveau jouent
un réle crucial. Selon ces conceptions nouvelles, notre
cerveau incorpore chaque nouvelle expérience visuelle
ou sensori-motrice au sein de boucles oscillatoires
produisant un rythme alpha optimalisé dans I’attente
de nouvelles entrées sensorielles. Cette conception est
séduisante et est actuellement testée chez nos sportifs
de haut niveau.

L’approche de ces mécanismes liés a cette oscillation
de base mérite d’étre investiguée non-seulement dans
le domaine sportif mais aussi dans certaines condi-
tions psychiatriques ou neurologiques (autisme, TDAH,
schizophrénie...). De plus, étant donné qu’il est recon-
nu que l'activité électrique des neurones s’accom-
pagne de la production de courants électriques qui
peuvent influencer en retour l’activité des neurones®,
la production de courants électriques exogénes pro-
duits par un générateur externe de courant, continu
(tDCS) ou alternatif (tACS), peut influencer lactivité
des neurones et par-1a, agir sur les états mentaux des
patients. Comment cela se passe-t-il ? Brievement, les
neurones en tant que cellules excitables peuvent pré-
senter des oscillations de leur potentiel de membrane
(situé a -65mV au repos) qui peuvent soit rester en
dessous du seuil de décharge des potentiels d’action
Ou au contraire, atteindre le seuil de décharge des po-
tentiels d’action a chaque cycle oscillatoire. Dés lors,
il est possible de modifier ce potentiel de membrane

a partir de courant externe (tDCS/tACS) dans les deux
sens, favoriser ’excitation ou inhibition neuronale en
ciblant spécifiquement certaines régions cérébrales. Il
devient alors possible d’induire une plasticité oscilla-
toire neuronale ciblée par exemple sur l'oscillation al-
pha frontale identifiée préalablement a l'aide de ’'EEG
dynamique et de moduler son amplitude et sa distribu-
tion a ’aide de la tACS. Il s’agit la d’une méthode que
nous préconisons dans le cadre de la recherche-déve-
loppement effectuée par la spin-off Human Waves et
proposée dans le cadre de la prévention a la maladie
d’Alzheimers,

A LA RECHERCHE DE L’ETAT DE « FLOW »

Une autre approche neuroscientifique a été initiée au
cours de ces derniéres années par notre laboratoire et
concerne la mise en évidence neurophysiologique de
I’état de flow psychologique. La notion de « flow » a été
introduite il y a plus de 40 ans par Csikszentmihalyi
et se définit comme un état accompagnant une per-
formance exceptionnelle qui nécessite la maitrise par
un entrainement intense d’un acte moteur réalisé face
a un défi. Il s’agit d’une sensation unique qui accom-
pagne l’action et qui survient le plus souvent chez les
sportifs et les musiciens de haut niveau. La premiére
difficulté a laquelle nous avons été confronté se rap-
portait a la caractérisation neurophysiologique de cet
état de « flow »®, |l s’agissait de définir a la fois les
caractéristiques du mouvement réalisé, son niveau de
performance et I’état mental associé. De nombreuses
situations comportementales ont été étudiées dans
notre laboratoire allant de la pratique de ’équilibre sur
corde tendue (slackline) a la pratique du violon, de la
guitare, de la batterie et du chant, le plus souvent chez
des professionnels toujours a la recherche de cet état
de « flow ». Nous avons d’abord considéré le flow psy-
chologique comme un état de conscience spécifique
nécessitant 'implication des aires corticales partici-
pant aux corrélats neuronaux de la conscience (CCN),
initialement définis par Crick & Koch* comme les mé-
canismes neuronaux minimaux et conjointement acti-
vés pour toute expérience consciente spécifique. Nous
avons ensuite émis I’hypothése que le flow soutenu
par le CCN est une propriété émergente impliquant un
recrutement spécifique de certaines structures au sein
du réseau neuronal qui donneraient naissance a cette
sensation de fluidité et d’aisance dans la production
de mouvement. Le flow en tant qu’état physiologique
devrait satisfaire a trois prérequis essentiels® : (1) un
état de repos central approprié, globalisant a la fois les
éléments mémorisés des expériences précédentes et
une motivation actuelle ; (2) une intention de mouve-
ment se traduisant par une commande motrice descen-
dante sur les interneurones et les motoneurones de la
moelle épiniére a destination des muscles, ceci afin
de produire les forces nécessaires a la production de
mouvement et (3) les signaux somesthésiques ascen-
dants produisant les signaux d’une rétroaction idéale
fermant ainsi la boucle entre ’action et la sensation.

Nous avons pu appliquer notre méthodologie expéri-
mentale a la recherche du « flow » chez un funambule
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professionnel avant, pendant et aprés avoir marché
sur un long cable (160 m) a une altitude de 15 m dans
des conditions écologiques. Il s’agit pour les expéri-
mentateurs d’une situation comportementale idéale,
dans laquelle I'attention du sujet est focalisée sur son
équilibre corporel durant une locomotion parfaite sur
la corde. Nous avons pour la premiére fois pu enregis-
trer non seulement l'activité des muscles et du cceur
mais aussi 'activité électrique du cerveau durant toute
la traversée?°. De plus, par hasard, le funambule a ren-
contré un défi inattendu lors de I’enregistrement de
cette traversée. Un probléme est survenu a mi-parcours
avec son mousqueton qui le reliait a son cable de vie.
La premiére partie de la traversée s’est accomplie dans
une aisance qualifiée par le funambule de trés proche
de I’état de flow alors que durant la derniére partie de
la traversée survenue aprés le probléme du mousque-
ton, son état mental restait perturbé, stressé et pressé
de terminer la performance. L’existence de ces deux
situations contrastées vérifiées par la modification
des paramétres cardiaques a pu mettre en évidence au
moins deux états mentaux différents, 'un correspon-
dant a I’état de flow et l'autre a I’état de stress. Pour
ce faire, ’enregistrement de ’EEG dynamique traité par
des modéles mathématiques (modéle inverse de loca-
lisation des générateurs EEG, swLORETA) a permis de
caractériser les zones du cerveau responsables des si-
gnaux oscillatoires enregistrés a la surface du cuir che-
velu lors de cette performance unique réalisée dans le
flow et dans le stress?°. Sans rentrer dans les détails de
cette derniére publication ol il est possible de trouver

CONCLUSION

une vidéo du déroulement de ’expérience, nous pou-
vons conclure que I’état de flow se distingue de I’état
de stress par une contribution accrue des structures
sous-corticales représentées par les noyaux de la base
(le globus-pallidus droit et le putamen) associés au
gyrus temporal supérieur (BA38) comme générateur
des oscillations delta, alpha et béta. A 'inverse, I’état
de stress a recruté le gyrus temporal moyen (BA39)
comme le générateur delta et la partie médiane du
gyrus frontal (BA10) comme générateur alpha et béta.
L’interprétation de ces résultats est complexe mais elle
peut se résumer de la facon suivante : dans I’état de
flow ou proche du flow, des régions sous-corticales ol
se logent les circuits régulateurs des commandes mo-
trices sont en quelque sorte libérés d’un contrdle inhi-
biteur exercé par le cortex frontal. A 'inverse de cette
« hypo-frontalité transitoire » liée a I’état de flow, |’état
de stress reste sous un contrdle renforcé du cortex
frontal lors de la performance motrice. L’application
du modéle swLORETA centré sur l'activité EEG relative
a la commande motrice envoyée sur le muscle tibial
antérieur, actif a chaque pas du funambule, a permis
de confirmer la prévalence du recrutement des oscil-
lations en provenance des noyaux de la base lors de
I’état de flow alors que dans le méme temps, le cerve-
let ipsilatéral et le cortex sensorimoteur controlatéral
intervenaient de la méme maniére dans les deux états
mentaux différents, ce qui s’explique par leur implica-
tion dans la tache d’équilibration qui doit étre assurée
quel que soit I’état mental du funambule.

Nous venons de montrer par ces quelques exemples, que les neurosciences intégrées peuvent s’adresser a des
situations complexes non seulement dans le domaine du sport, mais aussi dans celui de la santé en général et
que tout en restant non invasif, il est possible d’aborder des aspects fondamentaux relatifs a la complexité du
fonctionnement du cerveau. Il nous est bien entendu possible de réver qu’une partie des fonds investis par les
GAFA a la mise au point de nouvelles technologies a visées spectaculaires puissent aussi étre mis a la dispo-
sition des chercheurs universitaires qui depuis plusieurs générations tentent une exploration des mécanismes
fondamentaux du fonctionnement du cerveau avec des moyens dérisoires. Il est plus que temps qu’une nouvelle
alliance entre les structures privées et les universités puisse voir le jour et que la recherche sur le cerveau puisse

prendre enfin son véritable envol, il en va de notre survie.

Conflits d’intérét : néant.
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ACTUALITES EN PNEUMOLOGIE

Arréter de fumer en vapotant ?

Stop smoking with electronic cigarette ?

DUMONT J.* et VAN VOOREN J.-P2

*Patient, Education Thérapeutique, Service de Tabacologie, Centre d’Aide aux Fumeurs,
2Service de Médecine interne, Centre d’Aide aux Fumeurs,
Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

L’accompagnement dans l'aide a l'arrét du tabac
constitueunetacheimportanteen médecine générale
susceptible d’influencer positivement la santé de
chaque patient qui présenterait cette dépendance.
Pour les sujets dépendants a la nicotine, l'utilisation
de moyens d’aide médicamenteux a largement
prouvé son utilité et son efficacité.

Cet article, en plus de revenir sur les
recommandations actualisées concernant ces
moyens d’aide, propose de faire le point concernant
l’utilisation de la cigarette électronique (« la vape »),
comme moyen d’aide a l'arrét. Méme si ’emploi des
moyens médicamenteux ayant montré leur efficacité
est a privilégier, la vape semble constituer un moyen
supplémentaire susceptible de favoriser 'arrét de la
consommation tabagique.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 397-403

ABSTRACT

Support to quit smoking is an important task in
general medicine that can positively influence the
health of each patientwho presents thisdependence.
For those addicted to nicotine, the use of medication
has been widely proven to be useful and effective.

This article reviews the updated recommendations
concerning these treatments, and provides an
update on the use of electronic cigarettes (« vaping
») as a means of helping patients to quit. Even if
the use of effective-drugs has to be favored, vaping
could constitute a complementary approach likely to
promote the cessation of tobacco consumption.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 397-403

Key words : quit smoking, nicotine, electronic
cigarettes, vaping, tobacco consumption

INTRODUCTION

Le tabagisme constitue toujours un facteur de risque évi-
table majeur ; sa prévalence dans la population générale
en Belgique était de 23 % en 2019 (18 % de tabagisme
quotidien et 5 % de consommation occasionnelle), une
décroissance est observée depuis plus de 30 ans, méme
si plus d’un cinquiéme de la population fume toujours. La
prévalence des fumeurs quotidiens est plus élevée dans
les groupes suivants : hommes (26 %), 55-64 ans (30 %),
classes socioéconomiques défavorisées (26 %)*.

Les bénéfices liés a l’'arrét de la consommation tabagique
paraissent évidents, méme s’il est parfois utile de les rap-
peler. Il est habituellement estimé que 60 % des fumeurs
souhaiteraient arréter de fumer, cela a été confirmé lors
d’une étude récente3.

Le médecin généraliste joue un role central dans la sensi-
bilisation et ’'accompagnement (pharmacologique et co-
gnitivo-comportemental) des patients, entre autres de par
la fréquence de ses contacts avec ceux-ci. Le conseil bref
assuré par les médecins permet un taux d’arrét de 1 a 3 %*.

Le processus de « trajet de soin » élaboré par le SPF Santé
publique prévoit I’axe de gestion du tabagisme pour les
patients suivis en médecine générale. Ce « plan de suivi »
comprend notamment : des objectifs concrets sur mesure
pour votre patient (par ex. poids, arrét du tabac).

La question est ici posée de déterminer si, aujourd’hui,
la cigarette électronique peut occuper une place dans les
stratégies d’aide a l’arrét du tabac.

LA CIGARETTE ELECTRONIQUE ET LE VAPOTAGE

Quelques explications et un peu d’histoire

Le premier dispositif de cigarette sans fumée a pulvérisa-
tion électronique fut réalisé en Chine en 2003. Utilisant
au départ les ultrasons, la technologie a évolué vers la va-
porisation par résistance, systéme inventé en 2009 et bre-
veté, actuellement devenu le seul systéme commercialisé.
Les entreprises historiques du tabac se sont progressive-
ment intéressées puis ont investi dans le domaine propo-
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sant chacune leurs propres produits dont le JUUL® (de
taille trés réduite) devenu extrémement populaire aux
USA, notamment chez les jeunes adolescents, au cours
des derniéres années.

Le modéle de base est simple :
- un embout buccal ;

- un réservoir (une cartouche a remplir ou a rempla-
cer) pour le liquide qui contient un solvant (glycérine
végétale ou propyléne glycol), des arémes, de la ni-
cotine (éventuellement sous forme de sel), du THC
(tétrahydrocannabinol psychoactif), du CBD (canna-
bidiol) ;

- I’élément chauffant ;

- la batterie.

Le déclenchement est provoqué par la pression d’un
bouton ou par aspiration. L’évaporation puis le refroi-
dissement forment la vapeur qui est inhalée. La nature
et la concentration des constituants, la température at-
teinte sont les sources potentielles de toxicité>®.

Quels toxiques dans la cigarette électronique ?

Ils sont normalement bien moins nombreux que dans
la fumée de cigarette : les glycols, certains métaux (nic-
kel, plomb, chrome) provenant du filament chauffant,
des radicaux libres, des N-nitrosamines (identiques a
ceux présents dans le tabac) et des aldéhydes. La ni-
cotine est ajoutée soit sous forme normale extraite du
tabac ou sous forme de benzoate, bien moins irritante
et plus vite résorbée. Le JUUL® par exemple, vendu
aux USA, en contient des quantités trés élevées’. En-
fin, depuis la libéralisation des dérivés du cannabis,
certains liquides distribués illicitement contiennent de
’acétate de Vitamine E comme diluant réduisant la vis-
cosité.

Quelles conséquences possibles pour le vapotage ?

Il'y a bien entendu des risques d’explosion et de bri-
lures liés @ une mauvaise utilisation ou a la qualité du
matériel. L’'usage et la vente ne sont, pour rappel, pas
réglementés dans la plupart des pays, sauf la concen-
tration des liquides en nicotine (maximum 18 mg/ml
en Europe, 59 mg/ml aux USA)

1. Depuis mars 2019, une série de cas survenus chez
des vapoteurs, la plupart aux USA, souvent jeunes,
ont été rapportés. La clinique associe des signes gé-
néraux et digestifs a des lésions pulmonaires graves
nécessitant frequemment une oxygénothérapie et
une ventilation mécanique sous corticothérapie. Les
symptdmes et images radiologiques évoquent une
pneumonie d’hypersensibilité. L’analyse anatomo-
pathologique montre une atteinte alvéolaire diffuse,
une pneumonie organisée aigué d’allure lipidique.
Plus de 60 décés ont été observés, généralement
chez des sujets porteurs de pathologies cardiovas-
culaires ou pulmonaires (dont I’lapnée du sommeil)
et de diabéte. De l'acétate de Vitamine E a été re-
trouvé dans les poumons, issu de liquides conte-
nant des cannabinoides?.

2. Hormis cette « épidémie », les effets induits par la
cigarette électronique consistent en :

- Au niveau respiratoire :
= |rritation des muqueuses ;

= Augmentation des résistances respiratoires et ré-
duction du NO expiré ;

= Altération du fonctionnement des polynucléaires,
du tapis ciliaire, des défenses locales, du métabo-
lisme cellulaire, de la composition du surfactant,
tels que décrits dans le tabagisme, mais a des
niveaux nettement moindres (peut-étre parfois in-
duit par le propyléne glycol) ;

= Quelques situations anecdotiques de bronchiolite,
pneumonies lipidiques ou éosinophiliques, hors
de la série décrite ci-dessus et liées a une consom-
mation particuliére®2,

- Au niveau cardiovasculaire : les effets sur la tension
artérielle et le rythme cardiaque, avec une augmen-
tation du risque d’infarctus et de lésions endothé-
liales, sont certainement en partie liés a la présence
de nicotine. D’autres molécules peuvent agir mais
leur concentration est nettement plus faible que
dans la fumée de tabac.

- Au niveau du systéme nerveux central : la création
rapide d’une dépendance a la nicotine, surtout a
concentration élevée et sous forme de benzoate chez
le non usager préalable.

- Sur le systéme immunitaire et les processus inflam-
matoires : les effets modulants sont connus dans le
tabagisme comme étant plurifactoriels. Dans le cas
de la cigarette électronique, une grande partie des
effets sont avant tout imputables a la nicotine si elle
est présente (activité des polynucléaires, immunités
cellulaire et humorale, sécrétions de cytokines).

- De maniéere générale : certains métabolites ou mé-
taux, connus réputés comme carcinogénes, ont été
retrouvés dans les urines de vapoteurs. Leur concen-
tration est faible et leurs effets a long terme incon-
nus.

Intérét potentiel du vapotage dans l’arrét du tabac

Les effets du tabagisme, pratique bien ancienne, ont
mis longtemps pour étre établis. Il fallut des études ré-
trospectives de cohortes avant de prouver les risques
encourus par un fumeur. Il en sera probablement de
méme avec le vapotage, étant difficile de demander a
des non-consommateurs de vapoter pour analyser ses
effets attendus comme délétéres. Le vapotage est un
phénoméne récent (2007), il n’a fait I’objet que de peu
d’études observationnelles menées scientifiquement
et le recul est trop limité. L’hétérogénéité du matériel
et des produits distribués en ’'absence de tout contrdle
a la vente rendait d’ailleurs impossible toute analyse
quant a 'innocuité apparente de la pratique. Celle-ci
semblait intuitivement peu toxique et moins dange-
reuse que la poursuite du tabagisme classique. A partir
du moment ol les substituts nicotiniques restaient les
seuls moyens d’aide disponibles, pourquoi déconseil-
ler la cigarette électronique comme moyen de sevrage?

Aujourd’hui, la situation a changé, des signaux d’alerte
sont apparus. Ily a des risques pour la santé a vapoter.
Mais, attention, un message médical négatif doit pou-
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voir contrer plusieurs arguments :

- Pappareil électronique massif et peu sexy a été réduit
a la taille d’une clé USB (le JUUL® mis au point par
une firme américaine) jusqu’a rendre son usage lu-
dique et sociétalement « bienvu » ;

- les nombreux golits et ardmes associés (ce qui est in-
terdit avec la cigarette) sont également attractifs et
recherchés, rien de comparable avec les substituts
nicotiniques ;

- le vapotage est devenu un moyen pour administrer
facilement d’autres substances comme les cannabi-
noides ;

- la nicotine, modifiée sous forme de sel pour éviter
toute irritation dans les voies aériennes supérieures,
est vendue a des concentrations trés élevées dans
les liquides (59 mg/ml, au point d’étre mortelle en
cas d’absorption accidentelle du contenu d’un fla-
con) et est devenue une drogue stimulante de choix
pour les adolescents aux USA.

Les recommandations publiées sont logiquement in-
fluencées par ce contexte. Si un tabacologue doit ac-
compagner son patient et lui apporter le maximum de
confort pour son arrét, il lui faut proposer la cigarette
électronique avec prudence, surtout comme un traite-
ment - et non une alternative - qui devra étre arrété. Il
n’est pas inoffensif et ne doit pas donner ’exemple aux
non-fumeurs. Les résultats publiés par Hajek sont pro-
bants quant au tabagisme mais ne doivent pas mener
a pronerla seule approche de la cigarette électronique,
l’utilisation de laquelle rendant, a terme, le sevrage ni-
cotinique inévitablement plus difficile et moins grati-
fiants,

LES RECOMMANDATIONS GENERALES DANS
L’ARRET DU TABAC

Il est nécessaire de placer l'utilisation de la cigarette
électronique dans le contexte global de l'arrét du ta-

bac. De nombreux organismes de référence en santé
publique publient réguliérement des guides ou autres

recueils de recommandations relatives a la gestion du
tabagisme (KCE Belgique 2004, USA 2008, HAS France
2014, WHO 2013...).

En 2017, Verbiest et al. ont analysé 26 recommanda-
tions®; la large majorité de celles-ci (plus de 80 %)
rappellent que le statut tabagique de chaque patient
doit étre systématiquement questionné lors de chaque
contact, qu’un conseil bref d’arrét doit étre proposé a
chaque fumeur et qu’un accompagnement doit étre ap-
porté a tout patient souhaitant arréter, ainsi qu’un trai-
tement médicamenteux. La notion d’accompagnement
comportemental est reprise dans la grosse majorité
des recommandations. Parmi les traitements médica-
menteux, les substituts nicotiniques sont toujours pré-
sents, lavarénicline n’est présente que dans quinze re-
commandations. Les auteurs attribuent cette présence
limitée a des restrictions d’accés dans certains pays
ou a l'interprétation trés prudente des études dont cer-
taines soulignent davantage les effets secondaires de
cette derniére. L’analyse de Verbiest ne détaille pas ce
gu’inclut 'accompagnement. Il faut également souli-
gner que, parmi ces recommandations, seules 7 men-
tionnent se baser sur une revue de la littérature.

Plusieurs recommandations ont été mises a jour récem-
ment (American College of Cardiology 2018, The Royal
Australian College of General Practitioners 2019, Sur-
geon General 20202, entre autres par nécessité de se
positionner sur la cigarette électronique. Les recom-
mandations du Collége australien de médecine géné-
rale mises a jour en 2019 constituent une publication
tout a fait compatible avec la réalité de notre systéme
de santé (op. cit.). Celles-ci comportent 16 points, dont
la majorité relative aux aspects pharmacologiques.

Il est trés habituel de présenter les étapes de prise en
charge des patients consommateurs de tabac sous la
forme des « 5A » largement diffusés dans la littéra-
ture tabacologique (WHO, 2013). A lintérieur de ces 5
étapes, l'identification du niveau de dépendance taba-
gique permet de déterminer si l'utilisation d’une aide
médicamenteuse est indiquée. Le test de Fagerstrém a
été adapté dans une version plus courte (tableau 1) qui

Test de Fagerstrom court.

Combien de cigarettes fumez-vous par jour ?

Dans quel délai aprés le réveil fumez-vous votre premiére
cigarette ?

Total

| Aprés plus d’1 REUTE ..t

10 OU MOINS weeevrrerereererrreeesreassesseeessssnnssesssssesseassssessesssenssesssasnns

118 20 toereerernrrereesnnreesesinssseseessesssseessssnseesessesensssasesresnsssasesresenns
21 8 30 terrerrereereereereeieseeressesseseesesnsassaaseeeseressessessesssseraesassasnasnes
310U PLUS cererececrecre st st st seenrerressassesteseeeeessesssensersesssssassassaseane
MO0INS de 5 MINUEES ...eoveeeeeeeeee e et eensneeeee e e e e e e s sneeanne
6 3 30 MINUEES weeevreerecreeneenrernerseessessseereersessesssssssssseessssssssssssns
313 60 MINULES cveerrervereerreereereersesssessesssessesseeseesesssssmsesssssssnnnes

O b N Wiw ny » O

0-1: pas de dépendance
2-3 : dépendance modérée

4-5-6 : dépendance forte
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constitue la référence de cette identification?.

Il est donc indiqué pour toute personne qui présente
un score supérieur a 2 au Fagerstrom court, de lui pro-
poser un traitement médicamenteux afin de rendre son
arrét plus confortable et plus efficace. Les recomman-
dations pharmacologiques du guide australien mettent
en avant lutilisation des substituts nicotiniques (de
préférence sous forme combinée), de la varénicline et
du bupropion pour tous les patients dépendant a la
nicotine. Ces trois traitements sont considérés en pre-
miére ligne.

SUBSTITUTS NICOTINIQUES

L’utilisation des substituts nicotiniques (SN), quelles
que soient leurs formes (patchs, chewing gum, pas-
tilles, spray buccal, inhaler) est toujours moins dange-
reuse que de continuer a fumer®, La combinaison de
plusieurs substituts est plus efficace que ['utilisation
d’un seul substitut ; ’'association habituelle consiste
a associer un patch a une (ou des) forme(s) orale(s).
Comme le souligne Barua : « La combinaison des subs-
tituts nicotiniques est aujourd’hui considérée comme
le standard et doit étre recommandée quand les substi-
tuts sont choisis comme traitement d’arrét »*. Seuls les
patients avec de graves troubles du rythme cardiaque
ou au décours immédiat d’un infarctus du myocarde
nécessitent une surveillance médicale dans les tous
premiers jours, l'utilisation des SN est alors fortement
recommandée.

L’utilisation des SN est indiquée pour les patients fu-
mant leur premiére cigarette dans les 30 minutes qui
suivent leur réveil et/ou ceux qui fument 10 cigarettes
ou davantage et/ou qui ont présenté des symptomes
de sevrage lors de leur précédent arrét tabagique. Le
choix des substituts dépend des préférences du pa-
tient et du calcul nécessaire pour essayer d’obtenir +/-
80 % de la dose de nicotine que le patient absorbait
en fumant. L’utilisation des SN se fait habituellement
sur 8 a 12 semaines avec comme objectif de diminuer
progressivement les doses. Cette diminution doit tenir
compte prioritairement des symptémes ressentis par
le patient. Les effets secondaires des SN sont mineurs
que cela soit sous la forme de patchs (légére douleur
locale, rougeur, palpitations) ou de substituts oraux
(picotements oraux, hoquet, pyrosis).

Varénicline

La varénicline, agoniste partiel des récepteurs nicoti-
niques, apparait comme aussi efficace que la combi-
naison de SN. Son efficacité est supérieure a l’utilisa-
tion des substituts isolés ou du bupropion?®. Les effets
secondaires principaux de la varénicline sont les nau-
sées (plus de 30 % de patients touchés) et une aug-
mentation des réves. De maniére peu fréquente, des
effets psychiatriques peuvent apparaitre, cela a entrai-
né de nombreuses annonces ; en 200y I’Agence eu-
ropéenne du médicament a demandé de proposer des
modifications au résumé des caractéristiques du pro-
duit et de la notice patient en y incluant les précautions
liées aux risques psychiatriques tout en soulignant que
la relation de causalité n’est pas établie entre la prise

du médicament et ces symptémes, qui peuvent appa-
raitre également lors de tout sevrage tabagique sans
médicament®. La notice du Champix® mentionne
comme effets secondaires peu fréquents (> 1/1 000 a
< 1/100) : idées suicidaires, agression, panique, pen-
sées anormales, agitation, sautes d’humeur, dépres-
sion, anxiété, hallucinations, augmentation ou dimi-
nution de la libido.

Le signal d’effets neuropsychiatriques sévéres, tels que
dépression et pensées suicidaires, n’a pas été confir-
mé dans les études et méta-analyses récentes, ni chez
les personnes ayant des antécédents ou présentant un
trouble psychiatrique, ni chez les patients sans antécé-
dents de tels troubles®. Il en va de méme par rapport
aux risques cardiovasculaires : le CBIP conclut, dans
la méme fiche de transparence et sur base des études
disponibles, que ces risques sont moindres que ceux
liés a la consommation de tabac et que les derniéres
études ne mettent plus en évidence de risques, a ce
niveau, supérieurs au placebo.

Dans un article de synthése, les auteurs de la revue
Prescrire annoncent, dans lintroduction de leur ar-
ticle, qu’il est préférable d’utiliser les SN vu les ef-
fets neuropsychiatriques que la varénicline entraine,
alors que le corps de larticle, particulierement riche
ne met en évidence aucune étude qui montrerait des
différences significatives entre le placebo et la varé-
nicline en termes d’effets secondaires®. Cela a été
renforcé par une importante étude prospective réali-
sée en médecine générale en Angleterre?. L’arrét de
la consommation tabagique doit s’effectuer au cours
de la deuxiéme semaine de traitement (date a choisir
de commun accord avec le patient). La varénicline est
contre-indiquée en cas de grossesse et d’allaitement
et ses doses doivent étre adaptées en cas d’insuffi-
sance rénale terminale.

Bupropion

Le bupropion est un inhibiteur sélectif de la recapture
neuronale des catécholamines ; il est aussi efficace
que les SN utilisés isolément ; contrindiqué chez les
patients présentant des antécédents de crise d’épi-
lepsie, d’anorexie ou utilisant des IMAO, il doit égale-
ment étre utilisé avec prudence chez ceux qui prennent
d’autres substances qui augmentent le risque de crises
d’épilepsie comme chez les consommateurs réguliers
d’alcool*.

Le bupropion est contre-indiqué en cas de grossesse
et d’allaitement et n’est pas indiqué chez les moins de
18 ans. Comme pour la varénicline (et c’est la la seule
comparaison a faire entre ces deux substances), l'ar-
rét de la consommation se programme avec le patient
dans le courant de la deuxiéme semaine de traitement.

Association varenicline ou bupropion et substituts ni-
cotiniques

Méme si, en pratique, il semble y avoir un bénéfice a
combinerutilisation du bupropion ou de la varenicline
avec des SN, les études n’ont pas mis en évidence de
bénéfice de maniére suffisamment pertinente?2.
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ACCOMPAGNEMENT

Peu d’études détaillent ce que comprend [’'accompa-
gnement et une certaine confusion est présente en mé-
langeant différentes approches comme les éléments
cognitivo-comportementaux, la pleine conscience,
’entretien motivationnel...

Il convient de rappeler que I’entretien motivationnel
travaille sur la motivation intrinséque du patient pour
l’augmenter ; en ’explorant avec lui sans le confronter,
en le valorisant et en appliquant une forte empathie.
L’approche cognitivo-comportementale, quant a elle,
fait partie des approches de psychologie clinique et
comporte des étapes codifiées, dont I’analyse fonc-
tionnelle. Les recommandations australiennes pro-
posent d’aborder, dans ce contexte, les manifestations
psychologiques liées a l’arrét, comme [’angoisse ou le
stress, les stratégies pour faire face aux symptémes de
manque, les freins et les difficultés a 'arrét, les chan-
gements d’habitudes de vie, les récompenses, la ma-
niére de gérer les relations familiales et sociales, de tra-
vailler également avec lui ses pensées automatiques.
La pleine conscience, citée de maniére croissante dans
les recommandations, consiste a « porter son attention
sur le moment présent, instant aprés instant, de facon
intentionnelle et sans jugement de valeur ». La mé-
thode n’a pas encore apporté de résultats significatifs
dans 'arrét du tabac?3, néanmoins cette approche peut
s’avérer complémentaire dans le cadre de la gestion du
stress qui ’laccompagne.

ET LA CIGARETTE ELECTRONIQUE ?

Les recommandations sont prudentes par rapport a
son utilisation, en soulignant préalablement que der-
riere le terme de cigarette électronique est rassemblé
un groupe trés hétérogéne de dispositifs différents et
gu’il est donc difficile de se positionner par rapport a
leur utilité et leur innocuité dans ’arrét du tabac?.

La Société francophone de Tabacologie a publié un
communiqué en novembre 2019 avangant les recom-
mandations suivantes en réaction aux décés rencon-
trés aux USA suite a l'utilisation de mélanges douteux
dans des dispositifs de vapotage?+ :

= L’utilisation de la cigarette électronique, en dehors
du contexte du sevrage tabagique, est médicale-
ment formellement déconseillée ;

= La cigarette électronique avec liquide contenant
de la nicotine fait partie des moyens non médica-
menteux d’aide potentielle au sevrage tabagique ;

= L’innocuité de la cigarette électronique, méme
bien utilisée, ne peut étre affirmée. Toutefois, le
potentiel de toxicité de la cigarette électronique
utilisée dans les conditions autorisées en France
parait trés inférieur a celui du tabac fumé ;

= De ce fait, son utilisation est préférable a la
consommation de tabac, en [’état actuel des
connaissances ;

= || faut recommander aux utilisateurs de cigarette
électronique, dans un objectif d’aide au sevrage
tabagique, de limiter la durée de cette pratique
dans le temps, une fois le sevrage obtenu et ’envie
de fumer supprimée.

Ceci est renforcé par la publication du Surgeon General
qui souligne que, bien que les preuves soient insuffi-
santes pour soutenir que la cigarette électronique avec
nicotine contribue efficacement a l'arrét du tabac, il
est clairement observé que lutilisation de la cigarette
électronique permet une augmentation du nombre de
fumeurs qui arrétent de fumer.

L’American College of Cardiology propose différents
éléments a aborder avec le patient dans la discussion
autour de lutilisation éventuelle de la cigarette élec-
tronique dans le cadre d’un arrét de la consommation
tabagique, entre autres : I'importance d’utiliser des
produits validés (ndlr : par la FDA aux Etats-Unis , il
existe une liste de produits approuvés par l'union eu-
ropéenne), les inconnues sur les effets a long terme, la
grande hétérogénéité des produits, I'importance d’ar-
réter complétement de fumer et ne faire que vapoter,
importance de respecter les instructions d’utilisation
et d’éviter le contact avec les enfants.
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CONCLUSION

Dans un premier temps, pour rappel, en présence d’un patient qui fume et qui est ambivalent, l'utilisation de
’entretien motivationnel et I’apport d’informations sont a privilégier.

Si le patient souhaite arréter de fumer et que sa dépendance nicotinique est avérée, les traitements suivants

sont a privilégier :
= Combinaison de substituts nicotiniques
- patchs + formes orales ;

- en visant 80 % de la dose de nicotine fumée au départ du traitement ;
- en poursuivant le traitement de 6 a 12 semaines.

= Varénicline
= Bupropion
= (igarette électronique
- privilégier les sels de nicotine ;

- éventuellement en combinant a des substituts nicotiniques ;
- en informant le patient des différents éléments repris plus haut.

Le role du médecin dans I’arrét tabagique doit étre considéré comme un accompagnement du patient. Comme
le soulignent les recommandations, les dimensions d’accompagnement inspirées de I’approche cognitivo-com-
portementale, doivent étre associées a l'utilisation du traitement d’arrét, quel qu’il soit.

Conflits d’intérét : néant.
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v Ce médicament fait I'objet d’une surveillance supplémentaire qui permettra I'identification rapide de nouvelles informations
relatives & la sécurité. Les professionnels de la santé déclarent tout effet indésirable suspecté. Voir rubrique 4.8 pour les modalités
de déclaration des effets indésirables. DENOMINATION DU MEDICAMENT Spiriva® Respimat® 2,5 microgrammes, solution &
inhaler COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE La quantité de tiotropium délivrée par bouffée est de 2,5 microgrammes
(deux bouffées correspondant a une dose médicamenteuse) et est équivalente a 3,124 microgrammes de bromure de tiotropium
monohydraté. La dose deliviée est celle disponible pour le patient aprés passage a travers de I'embout buccal du dispositif.
FORME PHARMACEUTIQUE Solution a inhaler Solution & inhaler limpide et incolore INDICATIONS THERAPEUTIQUES BPCO Le
tiotropium est indiqué comme traitement bronchodilatateur continu destiné a soulager les symptomes des patients présentant une
bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO). Asthme Spiriva Respimat est indiqué en traitement bronchodilatateur additionnel
continu chez des patients de 6 ans et plus atteints d'asthme sévére ayant présenté au cours de I'année précédente une ou plusieurs
exacerbations séveres (voir rubrique « Posologie et Mode d'administration »). POSOLOGIE ET MODE D’ADMINISTRATION Posologie
Le médicament est destiné & la voie inhalée exclusivement. La cartouche ne peut étre utilisée qu'avec le dispositif d'inhalation
Respimat. Deux bouffées délivrées par I'inhalateur Respimat constituent une dose médicamenteuse. La posologie recommandée chez
I'adulte est de 5 microgrammes de tiotropium, soit deux bouffées consécutives, administrées a I'aide de I'inhalateur Respimat une
fois par jour, a heure fixe. Ne pas dépasser la dose recommandeée. Dans le traitement de I'asthme, le bénéfice complet n’apparaitra
qu'apres I'administration de plusieurs doses du médicament. Chez les patients adultes atteints d'asthme sévere, le tiotropium doit
étre utilisé en association a un corticostéroide inhalé (CSI) (= 800 pg de budésonide/jour ou équivalent) et au moins un traitement
de controle. Populations particuliéres Sujets 4gés: le bromure de tiotropium peut étre utilisé chez les sujets agés sans adaptation
de la posologie. Insuffisance rénale: en cas d'insuffisance rénale, le bromure de tiotropium peut étre utilisé sans adaptation de la
posologie. En cas d'insuffisance rénale modérée a sévére (clairance de la créatinine < 50 ml/min), voir rubriques 4.4 et 5.2 du
Résumé des Caractéristiques du Produit. insuffisance hépatique: en cas d'insuffisance hépatique, le bromure de tiotropium peut étre
utilisé sans adaptation de la posologie. Population pédiatrique Asthme La posologie recommandée chez les patients agés de 6 a
17 ans est de 5 microgrammes de tiotropium, soit 2 bouffées administrées a I'aide de I'inhalateur RESPIMAT, en une prise par jour,
a heure fixe dans la journée. Chez les adolescents (12-17 ans) atteints d’asthme sévere, le tiotropium doit étre utilisé en association
aun CSI (> 800-1600 pg de budésonide/jour ou équivalent) et un traitement de controle ou en association a un CSI (400-800 pg de
budésonide/jour ou équivalent) et deux traitements de controle. Chez les enfants (6-11 ans) atteints d’asthme sévere, le tiotropium doit
étre utilisé en association a un CSI (> 400 pg de budésonide/jour ou équivalent) et un traitement de controle ou en association a un
(Sl (200-400 pg de budésonide/jour ou équivalent) et deux traitements de controle. La sécurité et I'efficacité de SPIRIVA RESPIMAT
chez les enfants agés de 6 a 17 ans atteints d’asthme modéré n’ont pas encore été établies. La sécurité et I'efficacité de Spiriva
Respimat chez les enfants de moins de 6 ans n’ont pas été établies. Les données actuellement disponibles sont décrites dans les
rubriques 5.1 et 5.2 du Résumé des Caractéristiques du Produit mais aucune recommandation sur la posologie ne peut étre établie.
BPCO Il n'y a pas d'utilisation justifiée de Spiriva Respimat chez les enfants et les adolescents de moins de 18 ans. Mucaviscidose La
sécurité et 'efficacité de Spiriva Respimat n’ont pas été établies. Mode d’administration Pour garantir une administration correcte
du médicament, le médecin ou un autre professionnel de santé devra s'assurer du bon usage de |'appareil par le patient. Instructions
destinées aux patients pour I'utilisation et la manipulation: voir le « Résumé des Caractéristique du Produit ». GONTRE-INDICATIONS
Hypersensibilite au bromure de tiotropium, a 'un des excipients mentionnés a la rubrique 6.1 du Résumé des Caractéristiques
du Produit, ou a I'atropine ou ses dérivés, par exemple I'ipratropium ou I'oxitropium. EFFETS INDESIRABLES Résumé du profil
de sécurité Un grand nombre des effets indésirables cités peuvent étre attribués aux propriétés anticholinergiques du bromure de
tiotropium. Tableau résumé des effets indésirables Les fréquences des effets indésirables présentés ci-dessous sont basées sur les
taux d'incidence brute des effets indésirables observés dans le groupe traité par le tiotropium (c’est-a-dire les événements imputables
au tiotropium), regroupés a partir des données de 7 études cliniques dans la BPCO (3282 patients) et 12 études cliniques dans
I'asthme chez les adultes et dans la population pédiatrique (1930 patients), controlées contre placebo, pendant des périodes de
traitement comprises entre 4 semaines et 1 an. La fréquence est définie selon les modalités conventionnelles: Tres fréquent (>1/10),
fréquent (>1/100 & <1/10); peu fréquent (>1/1.000 & <1/100); rare (>1/10.000 a <1/1.000), trés rare (<1/10.000), fréquence
indéterminée (ne peut étre estimée sur la base des données disponibles).

Classe de systéme d’organes / Terme MedDRA € Fré dans la BPCO Fréq! dans I'asthme
Troubles du métabolisme et de la nutrition

Déshydratation Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée
Affections du systéme nerveux

Etourdi Peu fréquent Peu fréquent
Céphalées Peu fréquent Peu fréquent
Insomnies Rare Peu fréquent
Affections oculaires

Glaucome Rare Fréquence indé

Al 1 de la pression intraoculaire Rare Fréquence

Vision trouble Rare Fréquence indé
Affections cardiaques

Fibrillation auriculaire Rare Fréquence indé

Palpitations Rare Peu fréquent
Tachycardie supraventriculaire Rare Fréquence indéterminée
Tachycardie Rare Fréquence indéterminée
Affections respiratoires, thoraciques et médiastinales

Toux Peu fréquent Peu fréquent
Pharyngite Peu fréquent Peu fréquent
Dysphonie Peu fréquent Peu fréquent
Epistaxis Rare Rare
Bronchospasme Rare Peu fréquent
Laryngite Rare Fréquence indéterminée
Sinusite Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée

Affections gastro-intestinales

Sécheresse buccale Fréquent Peu fréquent
Constij Peu fréquent Rare
Candidose oropharyngée Peu fréquent Peu fréquent
Dysphagie Rare Fréquence indéterminée
Reflux gastro-cesophagien Rare Fréquence indéterminée
Caries dentaires Rare Fréquence indéterminée
Gingivite Rare Rare

Glossite Rare Fréquence indéterminée
Stomatite Fréguence indéterminée Rare
QOcclusion it y compris iléus paralytique Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée
Nausées Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée
Affections de la peau et du tissu sous-cutané, affections du

systéme immunitaire
Eruption cutanée

Peu fréquent Peu fréquent

Prurit Peu fréquent Rare
(Edéme de Quincke Rare Rare
Urticaire Rare Rare
Infection cutanée/ulcération cutanée Rare Fréquence indéterminée
Peau séche Rare Fréquence indéterminée
Hyp ilité (y compris réactions immé Fréquence indéterminée Rare

Réaction anaphylactique

Troubles musculosquelettiques et du tissu conjonctif
Gonflement articulaire

Affections du rein et des voies urinaires

Rétention urinaire

Dysurie

Infection du tractus urinaire

Description d'effets indésirables sélectionnés Dans les essais cliniques controlés menés dans la BPCO, les effets indésirables les plus
fréquemment observés ont été les effets indésirables de type anticholinergique tels que la sécheresse buccale survenue chez environ
2,9% des patients. Dans I'asthme la fréquence de la sécheresse buccale a été de 0,83%. Dans 7 essais cliniques menés dans la BPCO,
la sécheresse buccale a été & l'origine de 3 arréts de traittment parmi les 3282 patients traités par le tiotropium (soit 0,1% des patients
fraités). Aucune interruption du traitement due a une sécheresse buccale n'a été rapportée dans les 12 essais cliniques menés dans
I'asthme (1930 patients). Les effets indésirables graves liés aux effets anticholinergiques incluent: glaucome, constipation, occlusion
intestinale y compris iléus paralytique et rétention urinaire. Population pédiatrique La base de données de sécurité inclut 560 patients
pédiatriques (296 patients 4gés de 1 & 11 ans et 264 patients agés de 12 17 ans) de 5 études cliniques contrdlées contre placebo ayant
des périodes de traitement de 12 semaines a 1 an. La fréquence, le type et la sévérité des effets indésirables dans la population pédiatrique
ont été similaires a ceux observés chez les adultes. Autres populations particuliéres Lincidence des effets anticholinergiques peut
augmenter avec I'age. Déclaration des effets indésirables suspectés La déclaration des effets indésirables suspectés aprés autorisation
du médicament est importante. Elle permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de
santé déclarent tout effet indésirable suspecté via: - Belgique: Agence fédérale des médicaments et des produits de santé - Division
Vigilance / Site internet: www.afmps.be / E-mail: adversedrugreactions@fagg-afmps.be - Luxembourg: Direction de la Santé — Division
de la Pharmacie et des Médicaments / Site internet: http://www.ms.public.lu/fr/activites/pharmacie-medicament/index.htm! MODE DE
DELIVRANCE Médicament soumis & prescription médicale. TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE Boehringer
Ingelheim International GmbH - Binger StraBe 173 - D-55216 Ingelneim am Rhein - Allemagne NUMERO D’AUTORISATION DE MISE
SUR LE MARCHE BE316495 DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE 05/2019

Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée

Fréquence indéterminée Fréquence indéterminée

Peu fréquent
Peu fréquent
Rare

Fréquence indéterminée
Fréquence indéterminée
Rare

'W Ce médicament fait 'objet d'une surveillance supplémentaire qui permettra I'identification rapide de nouvelles informations relatives &
la sécurite. Les professionnels de la santé déclarent tout effet indésirable suspecte. Vioir rubrique 4.8 pour les modalités de déclaration des
effets indésirables. DENOMINATION DU MEDICAMENT Spiolto® Respimat® 2,5 microgrammes/2,5 microgrammes/inhalation, solution &
inhaler COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE La dose délivrée est de 2,5 microgrammes de tiotropium (sous forme de bromure
monohydraté) et 2,5 microgrammes d'olodaterol (sous forme de chlorhydrate) par bouffée. - La dose délivrée est la quantité disponible pour
le patient aprés le passage & travers 'embout buccal. FORME PHARMACEUTIQUE Solution & inhaler. Solution & inhaler limpide et incolore.
INDICATIONS THERAPEUTIQUES Spiolto Respimat est indiqué en traitement bronchodilatateur continu destiné a soulager les symptomes
des patients adultes présentant une bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO). POSOLOGIE ET MODE D’ADMINISTRATION
Posologie Le médicament est destiné a la voie inhalée exclusivement. La cartouche ne peut étre utilisée qu'avec I'inhalateur Respimat. Une
dose médicamenteuse correspond & 2 bouffées administrées a I'aide de I'inhalateur Respimat. Adultes La posologie recommandée chez
I'adulte est de 5 microgrammes de tiotropium et de 5 microgrammes d'olodatérol, soit deux bouffées administrées & I'aide de I'inhalateur
Respimat une fois par jour, a heure fixe. Ne pas dépasser la posologie recommandée. Sujets dgés Spiolto Respimat peut étre utilisé chez les
sujets agés sans adaptation de la posologie. Insuffisance hépatique et insuffisance rénale Spiolto Respimat contient du tiotropium qui est éliminé
majoritairement par voie rénale et de I'olodatérol qui est métabolisé majoritairement par le foie. Insuffisance hépatique En cas d'insuffisance
hépatique Iégere @ modérée, Spiolto Respimat peut étre utilisé sans adaptation de la posologie. Il n'existe pas de données concernant
I'administration d'olodaterol chez les patients atteints d'insuffisance hépatique sévere. Insuffisance rénale En cas d'insuffisance rénale, Spiotto
Respimat peut étre utilisé sans adaptation de la posologie. Pour les patients atteints d'insuffisance rénale modérée a sévére (clairance de la
créatinine < 50 mi/min) voir les rubriques 4.4 et 5.2. du Résumé des Caractéristiques du Produit. Spiolto Respimat contient de I'olodatérol. Les
données relatives & 'utlisation de I'olodatérol chez les patients atteints d'insuffisance rénale sévere sont limitées. POPULATION PEDIATRIQUE
IIn'y a pas d'utilisation justifiée de Spiolto Respimat dans la population pédiatrique (moins de 18 ans). MODE D’ADMINISTRATION Pour une
administration correcte du médicament, le médecin ou un autre professionnel de santé devra montrer au patient comment utiliser I'inhalateur.
Mode d’emploi: voir le « Résumeé des Caractéristique du Produit ». CONTRE-INDICATIONS Hypersensibilité aux substances actives ou & I'un
des excipients. Antécédent d'hypersensibilité a I'atropine ou a ses dérivés, par exemple I'ipratropium ou I'oxitropium. EFFETS INDESIRABLES
a.Résumé du profil de sécurité Un grand nombre des effets indésirables rapportés peuvent étre attribués aux propriétés anticholinergiques du
bromure de tiotropium ou aux propriétés B2-adrénergiques de I'olodatérol, les substances de Spiolto Respimat. b.Tableau résumé des effets
indésirables Les fréquences des effets indésirables présentées ci-dessous sont basées sur I'incidence des effets indésirables (c'est-a-dire les
événements imputables a Spiolto Respimat) observés dans le groupe tiotropium 5 microgrammes/olodatérol 5 microgrammes (5 646 patients),
regroupés a partir de 8 études cliniques conduites en groupes paralleles controlées contre comparateur actif ou placebo, incluant des patients
présentant une BPCO, dont les durées de traitement étaient comprises entre 4 et 52 semaines. Les effets indésirables rapportés dans tous
les essais cliniques avec Spiolto Respimat sont présentés ci-dessous par classe de systéme organe. Tous les effets indésirables rapportés
antérieurement avec une des substances sont également inclus. La fréquence est définie selon la classification conventionnelle: Trés fréquent
(1/10), fréquent (1/100 a <1/10) ; peu fréquent 1/1000 & <1/100) ; rare (1/10 000 a <1/1000) ; trés rare (<1/10 000) ; fréquence
indéterminé (ne peut étre estimée sur la base des données disponibles).

Classe de systéemes d’organes Effet i Fréquence
Infections et Rhinopharyngite Fréquence indé
Troubles du et de la nutrition De; Fréquence i
Sensations de vertige Peu fréquent
Affections du systéme nerveux Insomnie Rare
Céphalées Peu fréquent
Vision trouble Rare
Glaucome Fréquence

Affections oculaires

Augmentation de la pression Fréquence indéterminée

Fibrillation auriculaire Rare
Affections cardiaques Peu fréquent
Palpitations Rare
i Rare
Affections vasculaires Hypertension Rare
Toux Peu fréquent
Dysphonie Peu fréquent
Laryngite Rare
Affections respiratoires, thoraciques et médiastinales Pharyngite Rare
Epistaxis Rare
Bronchospasme Rare
Sinusite Fréquence

Classe de systémes d’organes Effet i Fréquence
Sécheresse buccale Peu fréquent
Constipation Rare
Candidose oropharyngée Rare
Gingivite Rare
Nausées Rare
Affections gastro-intestinales Oﬁgﬂ:‘%gr‘;ﬁm:‘e Fréquence indéterminée
Dysphagie Fréquence
Reflux gastr Fréquence
Glossite Fréquence
Stomatite Rare
Caries dentaires Fréquence
I ibilite Rare
Angio-cedéme (cedéme de Quicke) Rare
Urticaire Rare
Affections de la peau et du tissu sous-cutané, Affections Prurit Rare
du systéme immunitaire Réaction Fréquence
Eruption cutanée Rare
Infection ération cutanée Fréquence
cutanée Fréquence
Arthralgie Rare
Q‘ﬁsycs”‘gﬁ &:ﬁcum'sq”e‘emq“es Douleurs dorsales’ Rare
Gonflement articulaire Rare
Rétention urinaire Rare
s:isgg?giseguuﬁglrss Infection urinaire Rare
Dysurie Rare

! Effet indésirable rapporté avec Spiolto Respimat mais pas avec les substances prises séparément. a. Description d'effets indésirables
sélectionnés Spiolto Respimat associe les propriétés anticholinergiques et B2-adrénergiques de ses composants le tiotropium et
I'olodatérol. Profil d’effets indésirables des anticholinergiques Dans les études cliniques & long terme de 52 semaines avec Spiolto
Respimat, I'effet indésirable lié aux effets anticholinergiques le plus fréquemment observé était la sécheresse buccale avec environ
1,3% des patients traités par Spiolto Respimat et respectivement 2,7% et 1% des patients dans les groupes tiotropium 5 microgrammes
et olodatérol 5 microgrammes. La sécheresse buccale a entraing I'arrét du traitement chez 2 patients sur 4.968 (0,04%) traités par
Spiolto Respimat. Les effets indésirables graves liés aux effets anticholinergiques incluent : glaucome, constipation, occlusion intestinale
y compris iléus paralytique et rétention urinaire. Profil d'effets indésirables des agonistes B-adrénergiques Olodatérol, une des substances
de Spiolto Respimat appartient a la classe thérapeutique des agonistes B,-adrénergiques de longue durée d'action. De ce fait, I'apparition
d'autres effets indésirables liés a la classe des agonistes B-adrénergiques non listés ci-dessus doit étre prise en compte, par exemple,
arythmie, ischémie myocardique, angine de poitrine, hypotension, tremblement, nervosité, spasmes musculaires, fatigue, malaise,
hypokaliémie, hyperglycémie et acidose métabolique. Autres populations particuliéres L'incidence des effets anticholinergiques peut
augmenter avec |'age. Déclaration des effets indésirables suspectés La déclaration des effets indésirables suspectés aprés autorisation
du médicament est importante. Elle permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels
de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via: Belgique Agence fédérale des médicaments et des produits de santé - Division
Vigilance Site internet: www.afmps.be E-mail: adversedrugreactions@fagg-afmps.be Luxembourg Direction de la Santé — Division de
la_Pharmacie et des Medicaments Site internet: http://www.ms.public.lu/fr/activites/pharmacie-medicament/index.htm| MODE DE
DELIVRANCE Médicament soumis a prescription médicale. TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE Boghringer
Ingelheim International GmbH - Binger StraBe 173 - D-55216 Ingelheim am Rhein - Alemagne NUMERO D’AUTORISATION DE MISE
SUR LE MARCHE BE475093 DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE 05/2019

1. SmPC Spiriva® Respimat®, 2. Zhou et al. N Engl J Med 2017;377:923-35, 3. Vogelmeier et al. N Engl J Med
2011;364:1093-103, 4. Halpin DM et al. Respir Med. 2017;128:27-41, 5. Bateman et al. Respir Med 2010;104(10):1460-
1472, 6. Troosters T et al. Eur Respir J. 2010;36(1):65-73, 7. Beeh et al. Pulm Pharmacol Ther 2015; 32:53-59, 8. Buhl
et al. Eur Respir J 2015; 45:969-979, 9. Ferquson GT et al. Adv Ther 2015; 32:523-536, 10. Wedzicha J et al. ERS
2019:0A5351, 11. Spiolto® Respimat® SmPC, 12. Hansel et al. Respiratory Drug Delivery Volume 2, 2018: 321-324
LABA : Long-Acting Beta-Agonist

LAMA : Long-Acting Muscarinic Antagonist
pMDI : pressurized metered dose inhaler

~\ Boehringer
l

PC-BE-101326 Sept 2020 Ingelheim



La famille Respimat® Réutilisable
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ACTUALITES EN PNEUMOLOGIE

Actualisation thérapeutique et prise en charge
pluridisciplinaire de la BPCO stable

Update on the treatment and multidisciplinary approach of stable COPD

PEREZ-BOGERD S.%, ETIENNE |1, TATON O." et VANDER KUYLEN M2

Service de Pneumologie,
>Service de Chirurgie thoracique, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

LaBPCO estune maladie fréquente et potentiellement
mortelle causée principalement par le tabagisme.
Une prise en charge précoce est nécessaire afin de
prévenir la progression de la maladie, soulager les
symptomes, améliorer la tolérance a l'effort et la
qualité de vie, prévenir et traiter les exacerbations
et diminuer la mortalité. Le sevrage tabagique, la
vaccination et la pratique d’une activité physique
réguliére sont d’une importance cruciale quel que
soit le stade de la BPCO. Dans le passé, ’évaluation
de la sévérité et la prise en charge se basaient sur
le degré d’obstruction des voies aériennes (le VEMS
ou Volume expiratoire maximal a la 1ére seconde). A
ce jour, 'approche est plus individualisée et se base
sur lUidentification de phénotypes qui pourraient
étre les cibles d’un traitement optimal (les « traits
traitables ») comme par exemple la présence de
symptdmes, le risque d’exacerbations, la présence
d’une éosinophilie sanguine ou d’un emphyséme.
Une bronchodilatation maximale et une réadaptation
respiratoire sont la base du traitement des patients
BPCO symptomatiques. L’ajout d’un traitement anti-
inflammatoire (corticoides inhalés -si éosinophilie
périphérique- et/ou azithromycine) est proposé
aux exacerbateurs fréquents. Une réduction du
volume pulmonaire par valves endobronchiques
ou chirurgie est bénéfique pour certains patients
atteints d’un emphyséme trés sévére et bien
sélectionnés. La transplantation pulmonaire peut
étre envisagée en cas d’insuffisance respiratoire
terminale chez des patients d’au maximum 65 ans
sans comorbidités importantes. Une approche
thérapeutique personnalisée, axée sur le phénotype,
est recommandée et associée a de plus grands
bénéfices.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 406-414

ABSTRACT

COPD is a common and often fatal lung disease,
mainly caused by smoking. An early management
is necessary in order to prevent the progression of
the disease, relieve symptoms, improve exercise
tolerance and quality of life, prevent and treat
exacerbations, and decrease mortality. Smoking
cessation, vaccination and regular physical activity
arecrucialinany COPD stage. Inthe past, assessment
of severity and management were only based on
the degree of airway obstruction (FEV1). Today,
the approach is more individualized and based on
the identification of phenotypes that could be the
target of an optimal treatment (“treatable traits™).
Examples are the presence of symptoms, the risk of
exacerbations, the presence of blood eosinophilia
or emphysema. Maximal bronchodilation and
pulmonary rehabilitation are the standard treatments
in symptomatic COPD patients. The addition of an
anti-inflammatory therapy (inhaled corticosteroids
-if peripheral eosinophilia- and/or long-term
azithromycin) is suggested in frequent exacerbators.
Lung volume reduction with endobronchial valves or
surgery is beneficial in well-selected patients with
very severe emphysema. Lung transplantation may
be considered for end-stage disease in patients
up to 65 years without significant comorbidities.
A personalized, phenotype-based therapeutic
approach is recommended and associated with
greater benefits.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 406-414

Key words : COPD, treatment-Phenotypes, treatable
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INTRODUCTION

La Bronchopneumopathie Chronique Obstructive
(BPCO) est une maladie respiratoire fréquente, évitable
et traitable, qui est causée principalement par le taba-
gisme dans les pays développés. La BPCO est parmi
les cing causes les plus fréquentes de mortalité dans
le monde, soit ’équivalent de plus de trois millions de
morts chaque année. Elle se caractérise par des symp-
tdmes respiratoires persistants et une limitation du dé-
bit aérien causée par I’association, variable selon les
patients, d’une diminution du calibre des petites voies
aériennes (bronchiolite obstructive) et d’une destruc-
tion des alvéoles pulmonaires (emphyséme)t. La mise
en évidence d’un trouble obstructif post-bronchodilata-
tion a la spirométrie permet d’établir le diagnostic de
BPCO.

a) Représentation graphique de I’hétérogénéité de la
BPCO. Chaque point représente un patient et chaque
couleurreprésente uneprésentation clinique différente;
b) Approche de la BPCO basée sur des présentations
cliniques similaires (couleurs), appelées phénotypes ;
¢) Etant donné que les phénotypes peuvent coexister
chez un méme patient, approche basée sur les traits
traitables.
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TRAITEMENTS NON PHARMACOLOGIQUES

La premiére mesure a envisager si le sujet est fu-
meur est, bien sdr, le sevrage tabagique. Il s’agit du
meilleur moyen d’influencer I’histoire naturelle de la
BPCO, d’arréter le déclin de la fonction respiratoire. De
simples conseils de sevrage tabagique, méme concis,
ont démontré des taux d’abstinence supérieurs a l'au-
togestion>.

La vaccination contre la grippe et le pneumocoque
montre une diminution de risque d’exacerbations3#
et d’hospitalisations pour grippe dans la population
atteinte de BPCO. Le Conseil supérieur de Santé de
Belgique recommande le vaccin antigrippe chez tous

Il'y a presque dix ans, I’évaluation de la sévérité et la
prise en charge de la BPCO reposaient uniquement sur
la mesure du degré d’obstruction des voies aériennes
(le VEMS). Cependant, la BPCO est une maladie com-
plexe. Elle se caractérise par des présentations cli-
niques (dyspnée, symptdmes de bronchite chronique,
risque d’exacerbation), biologiques (éosinophilie) et
radiographiques (emphyséme, bronchectasies) trés va-
riables. L’approche actuelle tient compte de cette hété-
rogénéité de la BPCO et essaye d’étre plus individuali-
sée, axée sur l'identification de phénotypes qui pourrait
étre cibles d’un traitement adéquat (« traits traitables »)
(figures 1 et 2). Cette prise en charge personnalisée doit
étre la plus précoce possible et a comme objectifs de
prévenir la progression de la maladie, de soulager les
symptdmes, d’améliorer la tolérance a l’effort et la qua-
lité de vie et de prévenir et traiter les exacerbations ainsi
que de diminuer la mortalité*.

Traits traitables dans la BPCO et leurs traitements res-
pectifs.

LABA : bétaz-agonistes de longue durée ; LAMA : an-
ti-muscariniques de longue durée ; ICS : corticoides
inhalés ; AZT : azithromycine ; antiPDE4 : inhibiteurs
de la phosphodiestérase de type 4 ; anti-IL5 : anti-in-
terleukines ; ELVR : réduction endoscopique du volume
pulmonaire ; LVRS : chirurgie de réduction du volume
pulmonaire.

Dyspnée
LAl LAMA
Peadaplation

Comorbidités

Traktement ciblé

les patients BPCO et la double vaccination antipneu-
mococcique, conjugué (PCV13) et puis polysaccari-
dique (PPSV23), chez les patients BPCO de plus de 50
ans.

L’inactivité physique étant un facteur prédictif impor-
tant de mortalité dans la BPCO, la promotion d’une ac-
tivité physique réguliére est essentielle.

La réadaptation respiratoire (RR) est un ensemble
de soins personnalisés dispensés par une équipe
pluridisciplinaire ayant pour objectif de réduire les
symptdmes, d’améliorer la qualité de vie, d’optimi-
ser les conditions physiques et psychosociales et de
diminuer les colits de santés. Le pilier principal est le
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réentrainement, mais la RR comporte également une
prise en charge nutritionnelle et psychosociale, une
éducation thérapeutique, de la kinésithérapie respira-
toire et bien entendu une aide au sevrage tabagique.
Une évaluation initiale est primordiale et comprend
’identification des objectifs du patient et de sa ca-
pacité d’autogestion, son statut tabagique, son bilan
nutritionnel et psychosocial ainsi que I’évaluation de
sa capacité fonctionnelle (3 I’exercice et musculaire)
et le dépistage des comorbidités. La RR s’est avérée
le traitement le plus efficace en termes d’amélioration
de la dyspnée, de la qualité de vie et de la tolérance a
I’effort et de diminution des codits de santé®, bénéfices
bien supérieurs a ceux obtenus avec la bronchodilata-
tion. Selon les consensus internationaux tels que les
directives GOLD?, elle devrait étre proposée a tous les
patients BPCO symptomatiques et a haut risque d’exa-
cerbations.

PRISE EN CHARGE MEDICAMENTEUSE

Traitement initial : la broncho-dilatation

Le traitement pharmacologique de la BPCO est repré-
senté essentiellement par les bronchodilatateurs (BD)
et a pour but d’améliorer la fonction respiratoire, d’at-
ténuer les symptomes, de réduire la fréquence et la
gravité des exacerbations et d’améliorer la tolérance
a leffort. Malheureusement, il n’existe a ce jour au-
cun traitement médicamenteux capable de modifier le
cours de la maladie, caractérisée par le déclin annuel
de la fonction pulmonaire.

Les directives GOLD actuelles? classent les patients en
4 groupes ABCD en fonction de 2 « traits traitables »:
les symptomes (déterminés par I’échelle de dyspnée
mMRC et/ou le score CAT) et les antécédents d’exacer-
bations. Ils proposent pour chacune de ces 4 catégo-
ries des traitements de premier choix et de suivi.

Le traitement initial a été simplifié (figure 3) :

Traitement pharmacologique initial pour les 4 groupes ABCD classés sur la base de I’évaluation des symptomes
(mMRC : dyspnée « modified Medical Research Council » ; CAT : COPD Assessment Test) et les antécédents d’exacer-

bations ; Eos : éosinophiles sanguins.

Group C Group D
>2 moderate LAMA or
exacerba!:unns LAMA LAMA + LABA* or
or 21 leading to o
hospitalisation ICS + LABA
* Consider if highly symptomatic (e.g. CAT >20)
** Consider if eos 2300
0 or 1 moderate Group A Group B
exacerbations
(not leading A bronchedilator A long-acting bronchodilator
to hospital (LABA or LAMA)
admission)
mMRC 0-1 CAT <10 mMRC =2 CAT =10

Groupe A (patients présentant peu de symptémes et
pas ou peu d’exacerbations) : un bronchodilatateur
de courte (SABD) ou longue durée d’action (LABD). La
prescription d’un LABD a un stade précoce a l’avantage
d’améliorer la fonction respiratoire et de diminuer le
risque d’exacerbation ;

Groupe B (les patients qui sont principalement symp-
tomatiques) : un LABD: un béta_-agoniste (LABA) ou un
anti-muscarinique (LAMA). Les directives GOLD ne pré-
conisent pas une classe particuliére ; le choix doit étre
guidé par la préférence du patient, sa capacité a uti-
liser inhalateur (coordination main-bouche, capacité
d’inhalation), les effets secondaires, les comorbidités.
Dans ce groupe de patients, Uinitiation d’un corticoide
inhalé (ICS) n’est pas recommandée. Le risque accru

de pneumonie est plus élevé que I’effet favorable de la
prévention d’exacerbations ;

Groupe C (patients exacerbateurs fréquents peu symp-
tomatiques, ils représentent un pourcentage bas des
patients BPCO) : un LAMA est proposé comme thérapie
initiale car il est supérieur au LABA en termes de pré-
vention des exacerbations? ;

Groupe D (patients symptomatiques présentant des
exacerbations fréquentes, soit environ 1/3 des pa-
tients BPCO) : une association LABA/LAMA doit étre
choisie chez les patients trés dyspnéiques et/ou in-
tolérants sévére a 'effort. Une association LABA/ICS
sera seulement préconisée comme premier choix chez
les patients avec une éosinophilie périphérique élevée
(de = 300 cellules/ps.
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Traitements de suivi ’adhérence aux bronchodilatateurs et l'usage correct
de linhalateur et, si nécessaire, procéder au change-

Les directives GOLD proposent des traitements de suivi ment
nt'.

en cas de persistance de dyspnée ou d’exacerbations
(figure 4). Cependant, il faut toujours d’abord vérifier

Traitement pharmacologique de suivi : stratégies d’escalade et désescalade. Si la réponse au traitement initial est
inappropriée :

- Consideérer le trait traitable prédominant (dyspnée ou exacerbation) ;

- Placer le patient dans le cadre correspondant au traitement actuel et suivre les indications ;

- La réponse a l’escalade thérapeutique devrait toujours étre réévaluée. La désescalade devrait étre proposée s’il n’y
a pas de bénéfice clinique et/ou il y a des effets secondaires.

* DYSPNOEA- * EXACERBATIONS «

LABA or LAMA LABA or LAMA

Y Y

LABA + LAMA LABA + ICS LABA + LAMA LABA + ICS
& ‘ i

Considar if
s <100

Considar if
@ 100

LABA +LAMA+ICS

B Consider switching —dl— LABA + LAMA + ICS
inhaler device or
molecules *’ *

B |nvestigate (and Roflumilast In former smokars
treat) aother causes
FEV, < 50% and Azithromycin
SR chronic bronchitis Y

ecsublocd eosinophil count [cellsful)
* congider if ec2=300 or eo22100 and =2 moderate exacorbations/1 hospitalization
** conzider if de-excalation of ICS er switch if pnewumenia, inappropriate enginal indication or lack of respenze to ICS

= Dyspnée - Corticoides inhalés (ICS)
Si le patient reste dyspnéique sous un seul LABD, une Si le patient reste exacerbateur fréquent malgré ’asso-
bronchodilatation maximale par association LABA/ ciation LABA/LAMA et que ses éosinophiles sanguins
LAMA doit étre envisagée. Une méta-analyse (99 sont>100/pl, une triple thérapie LABA/LAMA/ICS peut
études, environ 100.000 patients) montre la supério- étre envisagée. Une méta-analyse récente (6 études,
rité de LABA/LAMA par rapport a LAMA, LABA et place- presque 20.000 patients BPCO avec au moins une exa-
bo seuls en termes de symptomes, de qualité de vie et cerbation par an) révéle moins d’exacerbations sous
d’exacerbations’. Si ’essoufflement persiste, d’autres trithérapie par rapport a une mono (LAMA) ou bithéra-
causes de dyspnée doivent étre recherchées et traitées. pie (LABA/LAMA ; LABA/ICS)®. Le meilleur bénéfice est
Le dépistage des comorbidités associées a la BPCO est observé chez les patients BPCO ayant une éosinophilie
primordial car elles sont nombreuses et ont un impact élevée, des exacerbations répétées et qui ont déja ar-
sur la mortalité. Les maladies cardiovasculaires et ses rété de fumerw,
facteurs de risque (hypertension artérielle, dyslipidé- ** Arrét des ICS : est-ce possible ? || faut toutefois te-
mie, diabéte) sont les plus fréquentes ; 'ostéoporose nir compte que I'ajout d’un ICS méne & un risque ac-
et ’anxio-dépression sont souvent sous-diagnostiqués cru d’effets secondaires comme une pneumonie, des
malgré leur association & un mauvais pronostic. infections & Mycobactéries, une incidence accrue et
= Prévention des exacerbations : traitement anti-in- un mauvais contrble du diabéte, d’ostéoporose, de

flammatoire dysphonie et de candidose oro-pharyngée®. Le risque
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majoré de pneumonie est surtout observé chez les pa-
tients dgés, avec un IMC (Indice de Masse Corporelle)
bas, une plus grande fragilité et des éosinophiles san-
guins <100/ pl.

Selon des guidelines récents de I’European Respiratory

Society (ERS), ’arrét du traitement par ICS pourrait étre
envisagé chez les patients BPCO avec peu d’exacerba-
tions et des éosinophiles < 300/ul (figure 5) a risque
d’une perte peu significative de fonction respiratoire. Il
s’agit d’'une recommandation conditionnelle, c’est au
clinicien d’évaluer la balance risque-bénéfices.

Résumé des recommandations de I’European Respiratory Society pour le retrait des corticoides inhalés (ICS). Les
patients avec des exacerbations fréquentes et des éosinophiles > 300 cells.ul-1ne doivent pas arréter les ICS. Les
patients ne répondant pas a ses critéres pourraient étre des candidats pour le retrait des ICS.

Forte recommandation: poursuite ICS

Eosinophiles
=300 cells.ul*
=
i)
=]
£
1)
=
= . .
— Eosinophiles
<300 cells.ul*

Recommandation
conditionnelle: raetrait ICS

=2 par an
et pas d’hospitalisation

- Prophylaxie antibiotique

Revenant a la figure 4 des directives GOLD, si le patient
continue a faire des exacerbations, un traitement com-
plémentaire est le recours aux antibiotiques a titre pré-
ventif. Une méta-analyse récente® (14 études, presque
4.000 patients BPCO exacerbateurs fréquents) montre
une réduction des exacerbations grace aux macrolides
surtout chez les anciens fumeurs et les personnes de
plus de 65 ans. Cependant, la prise de macrolides
continue a faire débat, notamment en raison du risque
accru de cardiotoxicité par allongement de l'intervalle
QT, de troubles auditifs et de développement de résis-
tance aux antibiotiques. Un monitoring par électrocar-
diogramme et un suivi ORL sont souhaitables lors de
’instauration d’un macrolide. La prescription reste li-
mitée aux spécialistes dans des centres de référence.

- Inhibiteurs de la phosphodiestérase de type 4
(PDE4)

Le roflumilast, un inhibiteur de la PDE4, s’est montré
efficace dans la réduction de la fréquence d’exacer-

22 par an
oul hospitalisation

Exacerbations

bations sévéres chez les patients BPCO exacerbateurs
fréquents avec un VEMS < 50 % et des symptdmes de
bronchite chronique®. Cependant, les effets indési-
rables sont nombreux comme la perte de poids, les
nausées et les diarrhées. Pour diminuer ces effets, des
inhibiteurs de la PDE4 inhalés sont en cours d’essai.
Mais, a ce jour, ce groupe de médicaments n’est pas
remboursé en Belgique.

- Mucolytiques/Antioxydants

Une méta-analyse de 38 études montre une légére aug-
mentation de la période sans exacerbation sous traite-
ment mucolytique comparé au placebo®. Cependant,
en raison de la grande hétérogénéité entre les études,
ces données doivent étre interprétées avec prudence
et une population ciblée ne peut étre définie.-
- Traitement biologique

Les études du traitement par anti-interleukine 5 (me-
polizumab et benralizumab) montrent des résultats

variables sur la réduction des exacerbations chez des
patients BPCO éosinophiliques qui restent exacerba-
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teurs fréquents malgré une thérapie inhalé intensive.
Des analyses post-hoc' suggérent un bénéfice chez
les patients avec une éosinophilie périphérique plus
marquée, ayant des antécédents plus fréquents d’exa-
cerbations (> 3 par an) et ayant fréquemment recours
aux stéroides oraux.

OXYGENOTHERAPIE

Lorsque la BPCO atteint le stade de I'insuffisance respi-
ratoire (Pa02 <55 mmHg ou 55-60 mmHg avec évidence
d’une hypertension pulmonaire - PAPs > 45 mmHg - ou
d’une polyglobulie - hématocrite » 55 % -), une oxygé-
nothérapie de longue durée est indiquée. Ce traite-
ment permet d’augmenter la survie et a également des
effets favorables sur la qualité de vie et la diminution
des hospitalisations. Par ailleurs, il n’y a pas d’indica-
tion d’oxygénothérapie en cas de désaturation a l’ef-
fort caril n’y a pas de bénéfice démontré en termes de
mortalité, d’hospitalisation et de qualité de vie®.

TRAITEMENTS INTERVENTIONNELS

Les traitements de seconde intention proposés uni-
quement dans des centres de référence comprennent
les techniques chirurgicales et endoscopiques. lls
s’adressent a des patients qui restent symptomatiques
en dépit d’une prise en charge médicale maximale.

Valves endobronchiques (Endoscopic lung volume re-
duction, ELVR)

Depuis une demi-douzaine d’années, la réduction
endoscopique du volume pulmonaire par valves en-
dobronchiques unidirectionnelles de type zéphyr (fi-
gure 6) est de plus en plus utilisée*. Leur co(t est pris
en charge par P'INAMI depuis février 2020. Ces valves,
placées par voie endoscopique dans les bronches seg-
mentaires du lobe cible, s’ouvrent lors de I’expiration
et se ferment lors de linspiration, permettant la vi-
dange de I’air stagnant dans les zones d’emphyséme
du lobe oli les valves ont été placées. Dés lors, aprés
quelques heures, une atélectasie compléte de ce lobe
cible est obtenue.

Traitement endoscopique de réduction pulmonaire par valves Zephyr.

Lors des premiéres études publiées, aucune amélio-
ration aprés mise en place des valves n’avait pu étre
observée. Cependant, aprés une analyse spécifique
des patients améliorés, il a été démontré que seuls
les patients ayant une scissure interlobaire compléte
au scanner thoracique développaient une atélectasie
du lobe cible et une amélioration. En effet, d’autres
patients possédent une ventilation collatérale (c’est-
a-dire que certains segments du lobe cible sont ven-
tilés via le lobe adjacent au travers de la scissure)
empéchant l'apparition de l'atélectasie. C’est pour-
quoi, avant la mise place de valves, il est nécessaire
d’évaluer les scissures interlobaires au scanner afin de
déterminer la présence ou non d’une ventilation colla-

Zephyr vaive, Image courtesy of Pulmonx Caorp.

térale. Si celles-ci sont complétes, il y a une absence
de ventilation collatérale dans 95 % des cas. Pour s’as-
surer de cette absence a 100 %, une procédure com-
plémentaire appelée Chartis est réalisée durant la pro-
cédure endoscopique de mise en place des valves®.
Elle consiste a gonfler un ballonnet dans la bronche du
lobe cible afin de occlure et de mesurer le débit aé-
rien résiduel. L’absence de ventilation collatérale est
définie comme 'abolition compléte du flux d’air aprés
occlusion de la bronche (figure 7). Si le débit persiste,
ily a une ventilation collatérale et il est donc inutile de
placer des valves endobronchiques car aucune atélec-
tasie ne se produira.

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

411

Revue Médicale
de Bruxelles




Procédure de Chartis. Elle consiste a gonfler un ballonnet (A) dans la bronche du lobe cible afin de ’occlure (B) et de
mesurer le débit aérien résiduel. L’absence de ventilation collatérale est définie comme I’abolition compléte du flux
d’air apreés occlusion de la bronche (D). Si le débit persiste, il y a une ventilation collatérale et il est donc inutile de
placer des valves endobronchiques car aucune atélectasie ne se produira (C).

- Pour quels patients ?

Il est essentiel de bien sélectionner les patients afin
de limiter les risques et d’obtenir un maximum de
bénéfices. Les patients atteints d’emphyséme sé-
vére éligibles pour la mise en place de valves en-
dobronchiques sont ceux qui restent trés symptoma-
tiques (dyspnée mMRC > 3) malgré une prise en charge
médicale optimale (bronchodilatation maximale, arrét
du tabac depuis plus de 6 mois, revalidation optimale),
ayant une hyperinflation majeure (capacité pulmonaire
totale, CPT > 100 % et volume résiduel, VR > 180 %),
des scissures complétes au scanner thoracique, une
absence de bronchiectasies colonisées par du staphy-
locoque doré ou du Pseudomonas aeruginosa, une
absence d’hypertension artérielle pulmonaire (PAPs <
45 mmHg), une distance parcourue au test de marche
de 6 minutes > 200 métres et ’'absence de pathologie
cardiaque non contrdlée.

- Quels sont les bénéfices attendus pour les patients ?

Les bénéfices escomptés sont une amélioration de la
fonction respiratoire (moindre obstruction et hyperin-
flation), de la tolérance a l’effort et de la qualité de
vie,

- Quels sont les risques pour les patients ?

Dans 20 a 30 % des cas, un pneumothorax peut surve-
nir. Celui-ci nécessite le plus souvent un drainage tho-
racique pendant 3 a 6 jours. Cependant, ’apparition
d’un pneumothorax n’exclut pas la possibilité d’une
amélioration fonctionnelle. Les autres complications
peuvent &tre une exacerbation de BPCO (< 10 % des
cas) ou une pneumonie bactérienne (8 % des cas)*.

Chirurgie de réduction du volume pulmonaire (Lung
Volume Reduction Surgery, LVRS)

Le principe de la LVRS est de réséquer du parenchyme
pulmonaire malade non fonctionnel, c’est-a-dire qui
contribue peu aux échanges gazeux. Cela permet au
poumon plus sain de récupérer son recul élastique et
de réduire la fermeture précoce des voies aériennes et
le trappage aérien. Ainsi, le diaphragme se remet en
position favorable pour une ventilation plus efficace,
ce qui permet d’améliorer les échanges gazeux en mo-
difiant la distribution de la perfusion et de la ventila-
tion.

- Pour quels patients ? Quels bénéfices attendus ?

La plus grande étude randomisée controlée menée
a ce jour, le « National Emphysema Treatment Trial »
(NETT)®8, nous a appris qu’une bonne sélection des
patients est la clé du succés de la chirurgie. Le candi-
dat idéal est le patient trés symptomatique avec une
mauvaise capacité a l'effort mais un VEMS et une ca-
pacité de diffusion pulmonaire (DLCO) encore > 20 %
et un emphyséme hétérogéne prédominant dans les
lobes supérieurs. La LVRS dans ce sous-groupe a per-
mis d’augmenter la survie et d’améliorer la fonction
respiratoire, la tolérance a U’effort et la qualité de vie®.

A ce jour, les critéres d’inclusion pour la LVRS ont été
élargis au-dela du NETT. Des exemples sont, entre
autres, I’emphyséme prédominant dans les lobes in-
férieurs, la présence d’une hypertension pulmonaire,
d’une hypercapnie chronique ou d’une DLCO < 20 %®.
Chez des patients bien sélectionnés, la LVRS doit étre
envisagée préférentiellement au placement de valves
endobronchiques. La LVRS peut étre un traitement al-
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ternatif s’il y a une contre-indication a la transplanta-
tion pulmonaire ou peut étre une solution pour amélio-
rer le patient en attendant la greffe.

- Quels sont les risques de la chirurgie ?

L’approche chirurgicale actuelle se fait par thoracos-
copie vidéo-assistée (VATS). Elle permet de visualiser
le parenchyme cible défini sur le scanner thoracique
et de le reséquer a l'aide d’agrafeuses. L’intégrité de
la scissure n’a pas d’importance. Cette approche mini-
male invasive limite I'impact chirurgical sur la douleur
et favorise la revalidation du patient. Elle peut étre ré-
alisée uni ou bilatéralement (méme temps opératoire
ou en deux temps). La complication classique est une
fuite aérique persistante post-opératoire qui prolonge
le séjour hospitalier ; cependant, une réintervention
est trés rare. La kinésithérapie respiratoire et la mobili-
sation précoce du patient sont essentielles pour éviter
une pneumonie ou d’autres complications. Une bonne
réadaptation préopératoire favorise la revalidation
postopératoire.

La transplantation pulmonaire

La transplantation pulmonaire est reconnue depuis
plusieurs dizaines d’années comme une option théra-
peutique pour les patients présentant une insuffisance
respiratoire terminale malgré la mise en place de tous
les traitements médicaux et chirurgicaux possibles. La
survie post-transplantation reste cependant encore
limitée (médiane de survie chez les BPCO de 6 ans),
principalement due a la survenue d’une dysfonction
chronique du greffon mais également de complica-
tions extrapulmonaires multiples notamment cardio-
vasculaires et rénales. Il est essentiel d’effectuer une
sélection minutieuse des candidats afin de déterminer
quels patients en tireront un réel bénéfice, non seu-
lement en termes de survie mais aussi en termes de
qualité de vie. Il est également important de ne pas ré-
férer les patients trop tardivement aux centres experts,
I’évaluation pré-greffe étant un processus long et fas-
tidieux et le temps d’attente une fois inscrit sur la liste
augmentant ces derniéres années en Belgique.

- Quelles sont les contre-indications absolues a la
transplantation ?

Les patients présentant une histoire récente de cancer
(¢« 5 ans), une dysfonction sévére et non contrélée d’un
autre organe que le poumon, une cardiopathie isché-
mique sévére ou une maladie coronarienne non contrd-
lée, un trouble de la coagulation non corrigeable, une
infection non contrdlée a germe virulent ou résistant,
y compris la tuberculose, une obésité morbide (IMC
» 35 kg/m?), une déformation thoracique sévére, une
non-compliance thérapeutique, une maladie psychia-
trique non contr6lée, un abus de drogue, des troubles
cognitifs ou toute autre circonstance compromettant le

suivi médical, ne sont pas des candidats potentiels a
une transplantation®. Des contre-indications relatives
existent également, elles sont laissées a ’appréciation
des centres experts et ne sont donc pas détaillées ici*.

- Quels patients BPCO référer aux centres experts ?

Tout patient présentant une BPCO sévére et progres-
sive avec une fonction respiratoire trés altérée (VEMS
< 25 %), une hypoxémie séveére (pa0, < 60 mmHg) et/
ou une hypercapnie (paCO, > 50 mmHg) et/ou un index
de BODE (score basé sur le VEMS, la dyspnée, ’indice
de masse corporelle et le test de marche de 6 minutes)
entre 5 et 6 malgré un traitement médical maximal, y
compris une revalidation respiratoire bien conduite,
doit étre référé pour avis auprés d’un centre expert°,

- Quels patients inscrire sur la liste d’attente de
transplantation ?

Les patients qui seront inscrits sur la liste d’attente
sont ceux qui ne présentent pas de contre-indication
absolue ou relatives multiples aprés bilan exhaustif,
qui sont abstinents tabagique depuis au moins 6 mois
et qui présentent des critéres qui ont été objectivés
pour diminuer la survie dans la BPCO. Ces critéres sont
les suivants : index de BODE >7, VEMS < 15 a 20 %, 3 ou
plus exacerbations sévéres dans I’lannée qui précéde
ou une exacerbation ayant entrainé une insuffisance
respiratoire aigue hypercapnique, développement
d’une hypertension pulmonaire modérée a sévere?,

- Le suivi post-greffe

Les patients greffés pulmonaires seront immunocom-
promis a vie. Ils peuvent présenter de nombreuses
complications comme des infections, un rejet aigu
ou chronique du greffon mais aussi de nombreuses
complications extra-pulmonaires, qui peuvent com-
promettre leur survie. Un suivi spécialisé est dés lors
nécessaire dans les centres de référence.

En résumé, la réduction de volume pulmonaire par
voie endoscopique (ELVR) ou chirurgicale (LVRS) n’est
réservée qu’a certains patients atteints d’emphyséme
sévére bien sélectionnés. Elle permet d’améliorer la
capacité fonctionnelle et la qualité de vie et méme
d’augmenter la survie dans le cas de la chirurgie. La
transplantation pulmonaire est une option thérapeu-
tique établie pour prolonger la survie et améliorer la
qualité de vie des patients BPCO en stade terminal
mais uniquement chez des patients minutieusement
sélectionnés et chez qui toutes les autres options mé-
dicales ou chirurgicales ont échoué. Une concertation
pluridisciplinaire dans un centre expert est primordiale
afin d’évaluer les différentes options thérapeutiques
(ELVR, LVRS, transplantation) et choisir la plus appro-
priée.
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CONCLUSION

La prise en charge globale de la BPCO stable repose sur 5 piliers : le sevrage tabagique, la vaccination, I’acti-
vité physique, le dépistage des comorbidités ainsi que les traitements pharmacologiques et interventionnels.
L’approche actuelle est individualisée, basée sur ’identification de phénotypes de BPCO cibles d’un traitement
optimal. La bronchodilatation et la réadaptation respiratoire sont la base thérapeutique des patients BPCO
symptomatiques. L’ajout des corticoides inhalés et/ou de I’azithromycine prophylactique est proposé aux pa-

tients exacerbateurs fréquents. Une réduction du volume pulmonaire (endoscopique ou chirurgicale) ou une
transplantation pulmonaire peuvent étre envisagées chez les patients les plus sévéres chez qui toutes les autres

Conflits d’intérét : néant.

options ont échoué, aprés une sélection minutieuse dans des centres d’experts.
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RESUME ABREGE DES CARACTERISTIQUES DU PRODUIT Veuillez vous référer au Résumé des Caractéristiques du Produit pour une information
compléte concernant 'usage de ce médicament, ¥ Ce médicoment fait I'objet d'une surveillance supplémentaire qui permettra lidentification rapide
de nouvelles informations relatives & la sécurité. Les professionnels de la santé déclarent tout effet indésirable suspecté. Voir rubrique « Effets indési-
rables » pour les modalités de déclaration des effets indésirables. DENOMINATION DU MEDICAMENT Trelegy Ellipta 82 microgrammes/S5 micro-
grammes/22 microgrammes, poudre pour inhalation en récipient unidose - EU/1/17/1236/002 - EU/1/17/123 7003‘ Closse pharmacothérapeutique :
médicaments pour des pathologies respiratoires obstructives des voies respiratoires, adre’ne;\%iques en association avec es anticholinergiques in-
cluant des associations triples avec des corticostéroides, code ATC : RO3ALO8. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE Chaque inhalation
délivre une dose (mesurée  la sortie de I'embout buccal) de 92 microgrammes de furoate de fluticasone, 65 microgrammes de bromure d'umeclidi-
nium (équivalant a 55 microgrammes d'umeclidinium) et 22 microgrammes de vilanterol (sous forme de trifénatate). Chaque récipient unidose contient
100 microgrammes de furoate de fluticasone, 74,2 microgrammes de bromure d'umeclidinium (équivalant @ 62,5 microgrammes d'umeclidinium)
et 25 microgrammes de vilanterol (sous forme de trifénatate). Excipient d effet notoire : Chague dose délivrée contient approximativement 25 mg de
loctose (sous forme monohydraté). INDICATIONS THERAPEUTIQUES Trelegy Ellipta est indiqué en traitement continu de la bronchopneumopathie
chronique obstructive (BPCO) modérée a sévere chez les adultes traités de fagon non satisfaisante par [association d'un corticostéroide inhalé et d'un
béta-2-agoniste de longue durée d'action ou par [association d'un béta-2-agoniste de longue duree d'action et d'un anticholinergique de longue du-
rée d'action (voir rubrique 5.1 du RCP complet pour les résultats sur le controle des symptomes de la BPCO etla prévention des exacerbations). POSO-
LOGIE ET MODE D'ADMINISTRATION Posologie Adultes La dose quotidienne recommandée est d'une inhalation de Trelegy Ellipta 92/55/22 micro-
?mmmes en une prise, chaque jour & la méme heure. Ne pas dépasser cette dose. En cas d'oubli d'une prise, l'administration se fera le lendemain, @

heure habituelle. Populations spécifiques Patients dgés Aucune adaptation posologique nest nécessaire chez les patients dgés de plus de 65 ans.
Insuffisance rénale Aucune adaptation posologique n'est nécessaire chez les patients présentant une insuffisance rénale. Insuffisance hépatique Au-
cune adaptation posologique n'est nécessaire chez les patients présentant une insuffisance hépatique légére, modérée ou sévére. Trelegy Ellipta doit
étre utilisé avec prudence chez les patients présentant une insuffisance hépatique modérée a sévére (vois rubrique « Mises en garde spéciales et
précautions d'emploi»). Population pédiatrique Il 'y a pas d utilisation justifiée de Trelegy Ellipta dans la population pédiatrique (enfants gés de moins
de 18 ans) pour lndication BPCO. Mode d'administration Voie inhalée exclusivement. Instructions pour I'utiisation du dispositif : Les instructions pour
['utilisation de Inhalateur Ellipta 30 doses (traitement pour 30 jours) décrites ci-dessous s'appliquent é%clement alinhalateur Ellipta 14 doses (trai-
tement pour 14 jours). a) Préparation de la dose d inhaler Le couvercle ne devra étre ouvert que lorsque Ie patient est prét a inhaler une dose. Ne pas
secouer 'inhalateur. Faire glisser le couvercle vers le bas jusqu'a entendre un ¢ clic ». Le médicament est ainsi prét & étre inhalé. Le compteur de doses
doit afficher 1 dose en moins pour confirmer que la dose est préte a étre délivrée. Sile décompte des doses ne se déclenche pas dés le « clic », il ne
délivrera pas de dose et devra étre rapporté au pharmacien. b) Comment prendre le médicament Tenir Inhalateur éloigné de la bouche et expirer
autant que possible, sans expirer dans [inhalateur. Serrer fermement les [évres autour de I'embout buccall. Veiller & ne pas bloguer la grille d'‘aération
avec les doigts pendant ['utilisation. « Inspirer profondément et réguliérement, puis retenir son souffle aussi longtemps que possible (pendant au moins
3-4 secondes). + Retirer ['inhalateur de la bouche. + Expirer lentement et doucement. Il est possible de ne ressentir nile produit, ni son %oﬂt‘ méme si
Iinhalateur est utilisé correctement. L'embout buccal peut étre nettoyé a 'aide d'un tissu sec avant de fermer le couvercle. ¢) Fermer linhalateur et se
rincer la bouche Faire glisser le couvercle  son maximum vers le haut jusqu'a couvrir 'embout buccal. Se rincer la bouche avec de 'eau aprés avoir
utiisé linholateur, sons 'ovaler ofin de réduire le risque drritation/douleur au niveau de la bouche ou de o gorge. Pour plus dinformation concernant
la manipulation de l'nhalateur, vair a rubrique 6.6 du RCP complet. CONTRE-INDICATIONS, Hypersensibilité aux substances actives ou a l'un des ex-
cipients mentionnés ala rubrique 6.1 du RCP complet. MISES EN GARDE SPECIALES ETPRECAUTIONS D'EMPLOI Asthme Trelegy Ellipta ne doit pas
étre utilisé chez les patients présentant un asthme, car il n'a pas été étudié dans cette population de patients. Trelegy n'est pas destine au traitement
des épisodes aigus Il n'existe pas de données cliniques concernant ['utilisation de Trelegy Ellipta dans le traitement des épisodes aigus de bronchos-
pasme ou d'exacerbation aigué de la BPCO (en tant que traitement de secours). Aggravation de la BPCO Une augmentation de la consommation de
bronchodilatateurs de courte durée d'action pour sou\uﬁer les symptémes peut indiquer une détérioration du confréle de la maladie. En cas daggra-
vation de la BPCO au cours du traitement par Trelegy Ellipta, [état clinique du patient, ainsi que le traitement de lo BPCO devront étre réévalugs. Les
patients ne doivent pas arréter le traitement par Trelegy Ellipta sans avis médical car les symptémes pourraient réapparaitre a larrét du traitement.
Bronchospasme paradoxal L'administration de furoate de fluticasone/umeclidinium/vilanterol peut entrainer un bronchospasme paradoxal, se mani-
festant par la survenue de sifflements et d'un essoufflement immédiatement oprés I'administration, et pouvant @ I'extréme engager le pronostic vital
du patient. En cas de bronchospasme paradoxal, le traitement par Trelegy Ellipta doit étre immédiatement interrompu. L'état du patient doit étre
évalué et, un traitement alternatif doit étre envisagé i besoin, Effets cardiovasculaires Des effets cardiovasculaires, tels que des arythmies cardiaques
(par exemple, fibrillation auriculaire et tachycardie), peuvent étre observés suite d ladministration d‘antagonistes des récepteurs muscariniques tels
que [umeclidinium ou de médicaments sympathomimétiques tel que le vilanterol. Par conséquent, Trelegy Ellipta doit étre utilisé avec prudence chez
les patients présentant une maladie cardiovasculaire non controlée ou pouvant engager le pronostic vital. Insuffisance hépatique La prudence est
requise chez les patients présentant une insuffisance hépatique modérée a sévére et traités par Trelegy Ellipta. La survenue d'éventuels effets indési-
rables systémiques liés a la corticothérapie devra étre surveillée. Effets systémiques liés a la corticotherapie Des effets systémiques peuvent survenir
avec toute corticothérapie inhalée, en particulier lors de traitements a fortes doses au long cours. Cependant, la probabilité de survenue de ces effets
reste beaucoup plus faible qu‘avec une corticothérapie orale. Troubles visuels Des troubles visuels peuvent apparaitre lors d'une corticothérapie par
voie systémique ou locale. En cas de vision floue ou d'apparition de tout autre symptdme visuel au cours d'une corticothérapie, un examen ophtalmo-
logique est requis dla recherche notomment d'une cataracte, d'un glaucome, ou d'une [ésion plus rare telle qu'une choriorétinopathie séreuse centrale,
decrits avec [administration de corticostéraides par voie systémigue ou locale. Pathologies associées Trelegy Ellipta doit étre utilisé avec prudence
chez les patients présentant des antécédents de convulsion ou une thyréotoxicose, ou chez ceux développant des réponses inhabituelles aux agonistes
béta,-adrénergiques. Trelegy Ellipta doit étre administré avec précaution chez les patients présentant une tuberculose pulmonaire ou une infection
chronique ou non traitée. Activité anticholinergique Trelegy Ellipta doit étre utilisé avec précaution chez les patients présentant un glaucome @ angle
fermé ou des antécédents de rétention urinaire. Il conviendra de les informer des signes et symptémes évoquant un glaucome @ angle fermé et de
Iimportance d'arréter Trelegy Ellipta et de contacter immédiatement un médecin si de tels symptomes apparaissent. Pneumonie chez les patients
présentant une BPCO Une augmentation de lncidence des cas de pneumonie, ayant ou non nécessité une hospitalisation, a été observée chez les
patients présentant une BPCO et recevant une corticothérapie inhalée. Bien que cela ne soit pas formellement démontré dans toutes les études cli-
niques disponibles, ce risque semble augmenter avec la dose de corticoide administrée. Les données disponibles ne permettent pas de considérer que
le niveau du risque de survenue de pneumonie varie en fonction du corticostéroide inhalé utilisé. Il convient de rester vigilant chez les patients présen-
tant une BPCO et d'évoquer un éventuel début de pneumonie, les symptomes pouvant s apparenter aux manifestations cliniques d'une exacerbation
de BPCO. Le tabagisme, un age avancé, un faible indice de masse corporelle ﬁMC) ainsi que la sévérité de la BPCO sont des facteurs de risques de
survenue de pneumonie. Hypokaliémie Chez certains patients, les agonistes béta,-adrénergiques peuvent entrainer une hypokaliémie significative
pouvant provoquer des effets indésirables cardiovasculaires. La baisse des taux sérique de potassium est %éném\ement transitoire et ne requiert pas
de supplémentation. Dans les études cliniques réalisées avec Trelegy Ellipto, aucun effet cliniquement significatif de type hypokaliémie n'a éte observé
4 la dose thérapeutique préconisée. La prudence est recommandee lorsque Trelegy Ellipta est utilisé avec d‘autres médicaments pouvant également
provoquer une hypokaliémie. Hyperglycémie Chez certains patients, les agonistes béta -udre'ner?iques peuvent entrainer une hyperglycémie transi-
toire. Dans les études cliniques réalisees avec le furoate de fluticasone/umeciidiniumvilanterol, ' pas été observé d'effet cliniquement significatif
surla glycémie a la dose thérapeutique préconisée. Des cas d'augmentation de la glycémie ont été rapportés chez les patients diabétiques traités par
furoate de fluticasone/umeclidinium/vilanterol. Il convient d'en tenir compte lors de la prescription chez des patients diabétiques. A linitiation du
traitement par Trelegy Ellipta, la ?chémie sera plus étroitement surveillée chez les patients diabétiques. Excipients Ce médicament contient du lactose.
Les patients présentant une intolérance héréditaire rare au Eu\cctose (déficit total en lactase ou syndrome de malabsorption du glucose-galactose)
ne doivent pas utiliser ce médicament. EFFETS INDESIRABLES Résumeé du profil de tolérance Les effets indésirables les plus fréquemment rapportés
avec Trelegy Ellipta ont été la rhinopharyngite (7 %), les céphalées (5 %) et les infections respiratoires hautes (2 %). Liste tabulée des effets indésirables
Le profil de tolérance de Trelegy Ellipta a eté établi a partir de trois études cliniques de phase ll. La premiére étude comprenait des données de sécu-
rité des études cliniques au cours desquelles 911 patients présentant une BPCO ont regu l'association furoate de fluticasone/umeclidinium/vilanterol
ala dose de 92/55/22 microgrammes, une fois par jour, pendant 24 semaines maximum. 210 de ces patients ont recu association furoate de flutica-
sone/umeclidinium/vilanterol G une dose de 92/55/22 microgrammes une fois par jour pendant 52 semaines maximum, avec comparateur actif
(étude CTT116853, FULFIL). La seconde étude comprenait des données de sécurité issues de 527 patients présentant une BPCO et recevant lassocia-
tion furoate de fluticasone/umeclidinium/vilonterol d la dose de 92/55/22 microgrammes et de 528 patients recevant [association furoate de fluti-
casone/vilanterol (32/22 microgrammes) plus umeclidinium (55 microgrammes) une fois par jour, pendant des durées allant jusqu'a 24 semaines
(étude 200812). La troisiéme étude comprenit des données de sécurite issues de 4 151 patients présentant une BPCO et recevant association fu-
roate de fluticasone/umeclidinium/vilanterol & la dose de 92/55/22 microgrammes une fois par jour, pendant des durées allant jusqu'a 52 semaines,
incluant deux comparateurs actifs (étude CTT116855, IMPACT). Lorsque les fréquences de survenue des effets indésirables différaient en fonction des
études, la fréquence la plus élevée a été retenue pour figurer dans le tableau ci-dessous. Les effets indésirables rapportés au cours de ces études cli-
niques sont listés ci-dessous par classe de systémes d'organes selon la classification classe de systéme d'organes MedDRA. La fréquence des réactions
indésirables est définie selon les conventions suivantes : trés fréquent (2 1/10) ; fréquent (2 1/100, ¢ 1/10% ; peu fréquent (2 1/1 000, «1/100) ; rare
(21/10 000, < 1/1000) ; trés rare (< 1/10 000) ; et fréquence indéterminée (ne peut étre estimée sur la base des données disponibles). Infections et
infestations : Pneumonie, Infection des voies respiratoires supérieures, Bronchite, Pharyngite, Rhinite, Sinusite, Syndrome grippal, Rhinopharyng‘\te,
Candidose buccale et pharyngée, Infection des voies urinaires : Fréquent, Infection virale des voies respiratoires : Peu fréquent « Troubles du systéme
nerveux : Céphalée : Fréquent + Troubles oculaires : Vision floue (voir rubrique « Mises en garde spéciales et précaution d'emploi) : Indéterminée «
Troubles cardiaques : Tachyarythmie supraventriculaire, Tachycardie, Fibrillation auriculaire : Peu fréquent » Troubles respiratoires, thoraciques et
médiastinaux : Toux, Douleur orophorynﬁée : Fréquent, Dysphonie : Peu fréquent « Troubles gastro-intestinaux : Constipation : Fréquent, Sécheresse
buccale : Peu fréquent « Troubles musculo-squelettiques et systémiques : Arthralgie, Douleur dorsale : Fréquent, Fractures : Peu fréquent Description
des effets indésirables sélectionnés Pneumonie Sur un total de 1810 patients présentant une BPCO & un stade avancé (VEMS moyen aprés broncho-
dilatateurs :45 % de la valeur théorique, écart-type 13 %), parmi lesquels 65 % avaient eu une exacerbation modérée/sévére dans [année précédant
'inclusion dans |'étude (étude CTT116853), lncidence des pneumonies rapportées jusqu'a la semaine 24 était plus élevée chez les patients recevant
Trelegy Elipta (20 patients, soit 2 %) que chez les patients recevant du budésom’de/formotéro\ (7 patients, soit <1 %). Des pneumonies nécessitant une
hospitalisation ont été rapportées chez 1% des patients recevant Trelegy Elipta et chez < 1% des patients recevant du budésonide/ formotérol pendant
un maximum de 24 semaines. Un cas de pneumonie d'issue fatale a été rapporté chez un patient recevant Trelegy Ellipta. Dans le sous-groupe de
430 patients traités pendant 52 semaines maximum, incidence des pneumonies rapportées était de 2 % dans les deux bras Trelegy Ellipta et
budésonide/formotérol. Liincidence des pneumonies rapportées avec Trelegy Ellipta est comparable & celle observée dans le groupe de patients
traités par furoate de fluticasone/vilanterol (FF/VI) 100/25 des études cliniques réalisées avec FF/VI dans la BPCO. Dans une étude de 52 semaines
incluant 10 355 patients présentant une BPCO et des antécédents d'exacerbations modérées a sévéres au cours des 12 mois précédents (VEMS
moyen aprés bronchodilatateurs : 46 % de la valeur théorique, écart-type 15 %) (étude CTT116855), lncidence des pneumonies était de 8 % (317 pa-
tients) pour Trelegy Ellipta (n = 4151), 7 % (292 patients) pour [association furoate de fluticasone/vilanterol (n = 4 134) et 5 % (97 sujets) pour [associ-
ation umeclidinium/vilanterl (n = 2 070). Des pneumonies dont [ssue a été fatale sont survenues chez 12 patients sur 4 151 (3,5 cas pour 1000 pa-
tient-année) recevant Trelegy Ellipta, chez 5 patients sur 4 134 (1,7 cas pour 1000 patient-année) recevant association furoate de fluticasone/
vilanterol, et chez 5 patients sur 2 070 (2,9 cas pour 1000 patient-année) recevant Iassociation umeclidinium/vilanterol. Déclaration des effets indé-
sirables suspectés La déclaration des effets indésirables suspectés aprés autorisation du médicament est importante. Elle permet une surveillance
continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé déclarent tout effet indésirable suspecté viale systéme national de
déclaration : Belgique Agence fédérale des médicaments et des produits de santé, Division Vigilance, Boite Postale 97, B-1000 Bruxelles, Madou, Site
internet: www.afmps.oe, e-mail: adversedrugreactions@fagg-afmps.be. Luxembourg Centre Régional de Pharmacovigilance de Nancy, Batiment de
Biologie Moléculaire et de Biopathologie (BBB), CHRU de Nancy - Hopitaux de Brabols, Rue du Morvan, 54 511 VANDOEUVRE LES NANCY CEDEX Tél
:(+33) 383656085/ 87, Fax: (+33% 38365 6133, E-mail : crpv@chru-nancyr, ou Direction de la Santé, Division de la Pharmacie et des Médica-
ments , Allée Marconi - Villa Louvigny, L-2120 Luxembourg, Tél.:(+352) 2478 5592, Fox : (+352) 2478 5615, E-mail : pharmacovigilance@ms.etatlu,
Link pour le formulaire : http://www.sante public.lu/fr/politique-sante/ministere-sante/direction-sante/div-pharmacie-medicaments/index.html TIT-
ULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE GlaxoSmithKline Trading Services Limited, 12 Riverwalk, Citywest Business Campus, Dublin
24, Irlande DATE D'APPROBATION DU TEXTE 11/2018 (vO4) MODE DE DELIVRANCE Sur prescription médicale. Abréviations: BPCO: bronchopneumo-
pathie chronique obstructive; BIM: bénéficiaire d'intervention majorée; ICS: corticostéroide inhalé; FF: furoate de fluticasone; LABA:béta-2 agoniste de
longue durée daction; LAMA: anticholinergique de longue durée d'action; UMEC: uméclidinium; VEMS: volume expiratoire maximale par seconde; VI: vilan-
térol. References: . Trelegy Ellipta SmPC 2. Lipson DA et al. Am J Respir Crit Care Med 2017:196:438-446. 3. Lipson DA et . N Engl J Med 2018;378:1671-1680).

PM-BE-FVU-ADVT-200014 - Aott 2020 - E.R: GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. Site Apollo, Avenue Pascal, 2-4-6 1300 Wavre - Belgique

TIQ::LEGY ELLIPTA INN () VIVA @

furoate de fluticasone/uméclidinium/vilantérol

TRELEGY Prixpublic  Ticket modérateur
Ellipta  (TVAincluse) BIM Actif

92/55/22 mcg 30 doses 61,76 € 8,00€ 1210€
92/55/22 mcg 3 x 30 doses 161,78 € 800€ 12,10€

Votre choix
d'aujourd’hui
aura un grand
Impact pour
eux demain=-

Aujourd’hui.
Demain.
Trelegy Ellipta.

\j /

N

e
TRELEGY

ELLIPTA
92/55/22 mcg ® p

poudre pour inhalation/inhalatiepoeder

Pulver zur Inhalation

fluticasone furoate/umeclidinium
vilanterol ¢ Fluticasonfuroat

Umeclidinium
Vilanterol

doses

doses

REMBOURSE EN B

“*Etude FULFIL: vs. Symbicort" Turbohaler*, patients BPCO symptomatiques présentant un VEMS < 50% OU un VEMS > 50% et < 80% avec 2 2 exacerbations modé-
rées ou 2 1 exacerbation sévere dans le courant de Iannée derniére.2 Etude IMPACT: vs. FF/VI et UMEC/VI: patients BPCO symptomatiques, avec 2 1 exacerbation
dans le courant de I'année derniére.* # Réduction du risque d'exacerbations.*



ACTUALITES EN PNEUMOLOGIE

Dépistage du cancer pulmonaire
et prise en charge du nodule pulmonaire

Lung cancer screening and management of pulmonary nodule

BONDUE B.Y, LEDUCD., TATON O.* et SOKOLOW Y.?

Service de Pneumologie,
>Service de Chirurgie thoracique, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Le cancer du poumon est la premiére cause de
décés par cancer dans le monde. Récemment,
deux grandes études randomisées ont permis de
mettre en évidence un bénéfice du dépistage par
lutilisation du scanner thoracique a faible dose.
Plus précisément, une réduction de 20 % et 24 %
de la mortalité associée au cancer a été montrée
dans les études NLST (National Lung Screening
Trial) et NELSON respectivement. Si le bénéfice de
ce dépistage semble démontré par ces études, leur
mise en application en Belgique doit encore faire
’objet de discussions et recommandations.

Néanmoins, avec lutilisation accrue du scanner
thoracique, une augmentation de la découverte
de nodules pulmonaires est observée. La majorité
de ceux-ci étant bénins, il convient d’avoir des
algorithmes de suivi bien définis ainsi que des
techniques  diagnostiques non chirurgicales
afin d’éviter des interventions futiles. Parmi ces
techniques, de nouvelles techniques endoscopiques
(navigation endobronchique, cryobiopsie, écho-
endoscopie radiaire, CrossCountry, etc...) se
développent et s’accompagnent d’un moindre risque
de complications par rapport aux techniques trans-
thoraciques.

L’approche chirurgicale reste bien entendu prioritaire
chez les patients a haut risque oncologique et
opérables. Ici aussi, les nouvelles techniques
endoscopiques peuvent aider le chirurgien en
permettant le repérage de lésions difficilement
palpables (par exemple des opacités en verre
dépoli). On réalisera alors, dans le méme temps
opératoire, la biopsie endoscopique diagnostique et
la résection chirurgicale en cas de confirmation de
malignité. Cette derniére pourra étre, dans certains
cas, une résection limitée (segmentectomie) plutot
qu’une lobectomie d’emblée.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 416-420

ABSTRACT

Lung cancer is the world leading cause of cancer
related death. Recently two major randomized trials
demonstrated the benefit of lung cancer screening
strategies by low dose CT (LDCT) scans. Precisely, a
20% and 24% reduction of cancer related mortality
was observed in the National Lung Screening trial
(NLST) and the NELSON trial, respectively. However,
even if the benefit of these trials are equivocal, the
initiation of a Belgian lung cancer screening by LDCT
should be the subject of discussions and further
Belgian’s recommendations.

Withtheincreasing use of LDCT, numerous pulmonary
nodules are detected. As a majority of them is
benign, non-invasive diagnostic procedures are
mandatory to avoid unnecessary surgical resections.
Among these alternative diagnostic procedures, new
endoscopic techniques (electromagnetic navigation,
cryobiopsy, radial echoendoscopy, CrossCountry, ...)
allow to reach the nodule with a high diagnostic
yield and with lower risk of complications compared
to trans-thoracic approaches.

Of course, in patients with a high oncologic risk
and without contra-indication, a surgical resection
must be performed. However, in order to limit the
resection size (segmentectomy instead of lobectomy
for example), combined endoscopic and surgical
interventions could be performed for hardly palpable
lesion. This is especially useful for patients with
ground glass opacities. Moreover, this combined
approach offer both diagnostic and therapeutic
interventions during a single anesthesia.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 416-420

Key words : lung cancer screening, bronchoscopy,
electromagnetic navigation, lung nodule

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

416

Revue Médicale

de Bruxelles




INTRODUCTION

Le cancer du poumon représente prés de 20 % de tous
les décés par cancer et la premiére cause de décés par
cancerdansle monde*2. Aumoment du diagnostic, 75 %
des patients présentent des symptdmes liés a une
extension locale avancée ou a une maladie métasta-
tique qui ne pourra donner lieu a un traitement curatifs.
Le but du dépistage est de diagnostiquer le cancer du
poumon a un stade précoce alors que les patients sont
encore asymptomatiques.

LE DEPISTAGE DU CANCER BRONCHIQUE

L’intérét pour le dépistage du cancer bronchique est
basé sur les caractéristiques suivantes#:

= une grande morbidité et mortalité associée ;

= une prévalence significative ;

= des facteurs de risque bien identifiés permettant
une action ciblée du dépistage sur les personnes
a haut-risque ;

= une phase pré-clinique assez longue pour dia-
gnostiquer les stades précoces ;

= une possibilité thérapeutique permettant de traiter
les stades précoces.

Néanmoins, quand on envisage la réalisation d’un
screening a grande échelle, il faudra étre vigilant aux
possibles éléments délétéres :

= le recours a des techniques invasives a risque de
complications (morbidité voire mortalité) pour le
patient (ponction trans-thoracique...) ;

= lerisque (théorique) de cancer secondaire lié aux
radiations ionisantes lors des CT scanners répéti-
tifs (1,4 mSv pour les CT a faible dose)s ;

= Les conséquences psychologiques pour le patient
et son entourage suite a la découverte d’une lésion
pulmonaire, méme bénigne ;

= |e « surdiagnostic » défini comme une maladie tu-
morale qui n’aurait pas affecté le patient durant sa
vie s’il n’avait pas été détecté.

A ce jour, le dépistage du cancer du poumon a été étu-
dié de différentes maniéres (radiographie du thorax,
CT thorax, PET-CT, analyse des expectorations, de [air
exhalé ou encore par analyse protéomique des pro-
téines sériques). De toutes ces études, seules celles
utilisant un scanner thoracique a faible dose (LDCT -
low dose CT en anglais) ont permis de montrer un
bénéfice en termes de détection précoce du cancer
avec un impact sur la mortalité induite par le cancer
bronchique. En particulier, les résultats de deux larges
études randomisées ont été publiés: le « National
Lung Screening trial - NLST » et récemment [’étude bel-
go-néerlandaise NELSON¢”, L’étude NLST a comparé le
dépistage par LDCT a la radiographie de thorax stan-
dard, réalisé 1 fois par an pendant 3 ans chez 53.454
patients a haut risque (fumeurs actifs ou ayant arrété
depuis moins de 15 ans et ayant fumé 30 paquets/an-
née au moins). Les lésions détectées étaient considé-
rées comme significatives si elles étaient non calcifiées

et d’un diamétre > 4 mm au CT scanner alors qu’en ra-
diographie standard tout nodule non calcifié était si-
gnificatif. Cette étude a observé pour la premiére fois,
le bénéfice du dépistage en montrant une diminution
significative (20 %) de la mortalité spécifique par can-
cer du poumon®. Cependant, le taux de faux positifs
était trés élevé (96,4 % dans le groupe LDCT) et en-
viron 90 % de ces faux positifs ont donné lieu a des
examens complémentaires futiles, pour la plupart des
techniques d’imagerie mais parfois aussi une chirur-
gie inutile (297 patients dans le groupe LDCT). Dans
’étude NELSON publiée récemment, 15.822 patients
ont été dépistés en Belgique et aux Pays-Bas. Les pa-
tients a risque étaient des fumeurs ou anciens fumeurs
(arrét depuis maximum 10 ans), gés de 50 a 74 ans, et
ayant fumé » 15 cigarettes/j pendant 25 ans ou » 10 ci-
garettes/j pendant 30 ans. Dans cette étude, le groupe
contrdle n’avait pas de dépistage par radiographie de
thorax. Un scanner était réalisé a l'inclusion, a 1 an, 3
ans, et 5,5 ans. Etait considéré comme positif une [é-
sion de plus de 500 mm3 ou entre 50 et 500mm3 avec
un temps de doublement inférieur a 400 jours estimé
par un scanner de contrdle réalisé a 3 mois en cas de
lésion suspecte. Dans cette étude, la réduction de la
mortalité par cancer du poumon était de 24 % chez les
hommes (33 % chez les femmes) et 1.250 personnes a
risques devaient étre dépistées pour éviter un déces
par cancer du poumon’. Sur base de I’algorithme déci-
sionnel utilisé dans cette étude, notons que 2,1 % des
participants ont présenté un nodule ayant fait 'objet
d’une investigation complémentaire.

Malgré I'intérét apporté par les résultats de ces études,
certaines questions restent en suspens quant a I'im-
plémentation d’un tel programme de dépistage en
Belgique, notamment les critéres d’inclusions (arrét
du tabac, durée du sevrage, age du début et durée
du dépistage), les critéres radiologiques de positivi-
té, ainsi que I'accessibilité/disponibilité des scanners
thoraciques pour réaliser un tel programme. En outre,
la mise sur pied d’un programme de dépistage en
Belgique devrait passer par I’élaboration de recom-
mandations par une société scientifique comme la
Société belge de Pneumologie. Il convient d’insister
sur 'importance d’exposer aux candidats potentiels
les risques et bénéfices attendus du dépistage ainsi
que d’avoir une stratégie diagnostique et de suivi bien
définie en aval avec collection des données dans un
registre. Une telle campagne de dépistage devrait éga-
lement s’accompagner d’un programme actif d’aide au
sevrage tabagique.

L’APPROCHE DIAGNOSTIQUE DU NODULE PUL-
MONAIRE

Le nodule pulmonaire est défini comme une lésion ra-
diologique radio-opaque de moins de 30 mm de dia-
meétre complétement circonscrite par du parenchyme
pulmonaire normal. L’incidence des nodules pulmo-
naires dans la population générale est inconnue, alors
gu’elle est de 24 a 27 % dans les études portant sur
le dépistage par CT Scanner a faible dose d’irradia-
tion dans la population des sujets fumeurs®®. On doit
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donc s’attendre a ce que les stratégies de dépistage
augmentent le nombre des nodules pulmonaires dé-
tectés. Dans I’étude NSLT, 96 % des nodules détectés
n’étaient pas des cancers mais des lésions bénignes
d’étiologies diverses : pathologies infectieuses (80 %
des cas), hamartomes, fibromes, anomalies vascu-
laires ou lésions inflammatoires (granulomatose avec
polyangéite, polyarthrite rhumatoide, sarcoidose,
amyloidose) ¢. Il est donc primordial d’avoir des alter-
natives a 'acte chirurgical afin d’éviter des interven-
tions futiles.

Prise en charge du nodule pulmonaire périphérique

La prise en charge du nodule pulmonaire a été abordée
par notre équipe dans un numéro antérieur de la Revue
Médicale de Bruxelles*. Nous nous référons a cet article
et le complémentons par de nouvelles données.

Devant la découverte d’un nodule pulmonaire péri-
phérique, on peut proposer, du moins invasif au plus
invasif, une surveillance par CT scanner thoracique, la
réalisation d’un prélévement biopsique a visée dia-
gnostique ou I’exérése chirurgicale. Le choix parmi ces
alternatives doit étre individualisé pour chaque patient
et tenir compte du risque oncologique, de 'opérabili-
té, de I’age, de l’accessibilité aux techniques diagnos-
tiques, et éventuellement de ’anxiété du patient.

La stratégie diagnostique est décrite antérieurement®.
Le calculde probabilité de cancertient compte de carac-
téristiques cliniques, radiologiques et isotopiques®s.
Tenant compte de ’ensemble de ces éléments, un al-
gorithme décisionnel peut étre proposé. Si le nodule
est connu et stable, on proposera une surveillance. Si
une croissance a été identifiée par comparaison a des
examens antérieurs, alors une intervention diagnos-
tique sera proposée. En ’absence de donnée quant a
I’évolutivité, on se basera sur la probabilité de cancer
et de la taille du nodule. Dans tous les cas, on optera
soit pour un suivi par scanner, soit par la réalisation de
biopsies (chirurgicales ou non) (voir référence 11 pour
plus de détails et visualiser [’algorithme).

Choix de la technique de prélévement a visée diagnos-
tique

Différentes options ont déja été discutées'. Parmi
celles-ci, on note :

= La biopsie chirurgicale qui permet en un temps le
diagnostic et le traitement définitif du nodule ma-
lin. Dés lors, la biopsie par chirurgie thoracique
vidéo-assistée (VATS) associée a une analyse exa-
men extemporané 2 est devenue la technique de
référence aprés échec d’un abord non chirurgical.
Il faut cependant envisager le risque opératoire de
ordre de 1 % méme dans des mains expérimen-
tées et aborder le rapport risque-bénéfice dans la
décision ;

= La ponction transthoracique sous guidance du CT
scanner thoracique avec un rendement diagnos-
tique pouvant atteindre 96 %* méme si certaines
complications (1,23 9 % d’hémorragieset10a 60 %
de pneumothorax)* justifient une contre-indica-
tion relative chez les patients porteurs de bron-

chopneumopathie obstructive chronique (BPCO)
et d’emphyséme ;

= Labiopsie endoscopique par bronchoscopie (biop-
sies transbronchiques (BTB), aspiration a 'aiguille
et/ou cryobiopsies) pour autant que la tumeur soit
accessible, ’endoscope ne pouvant aller au-dela
de la 5t division bronchique. Le pneumologue
peut recourir a des techniques d’orientation
comme la fluoroscopie®®, bien tolérée” mais avec
un rendement diagnostique limité des petits no-
dules périphériques®.

Cependant ’'apport de nouvelles technologies a récem-

ment redonné un grand intérét a "lapproche endosco-

pique du nodule pulmonaire :

- Tout d’abord, le pneumologue peut réaliser une
écho-endoscopie radiaire (EBUS-R) permettant
d’avoir une image radiaire du parenchyme pulmo-
naire a son extrémité, généralement combinée aux
techniques de navigation®®;

- Ensuite, la navigation électromagnétique a été dé-
veloppée pour guider précisément la progression
des instruments de prélévements jusqu’au nodule a
biopsier. Brievement, la technique consiste a réali-
serune reconstruction virtuelle de ’arbre bronchique
du patient a partir du CT scanner, et de déterminer
un trajet pour atteindre la lésion. Pendant la procé-
dure, le patient est placé dans un champ électro-
magnétique et la bronchoscopie réelle est superpo-
sée a la bronchoscopie virtuelle (figure 1). Le trajet
pour atteindre la lésion apparait alors comme dans
un « GPS ». Le cathéter étant orientable, il est alors
guidé jusqu’a la lésion a biopsier. Le résultat d’une
méta-analyse concernant cette technique montre
un rendement diagnostic de 67 % toute taille de no-
dule confondue®. Une raison expliquant que ce ren-
dement ne soit pas plus élevé est probablement la
discordance pouvant exister entre la reconstruction
virtuelle de l’arbre bronchique et la bronchoscopie
réelle. Une solution est la réalisation des procédures
de navigation endobronchiques dans une salle hy-
bride équipée d’une sorte de scanner appelé « cone
beam CT (CBCT) ». L’utilisation de ce scanner pen-
dant lintervention permet de vérifier le positionne-
ment correct en temps réel par rapport au nodule a
biopsier (figure 2). Avec lutilisation combinée du
CBCT et de la navigation, Pritchett et ses collégues
ont montré un rendement diagnostique de 83 % pour
des lésions de moins de 2 cm?°;

- Enfin, la technique méme de biopsie du nodule évo-
lue. Ainsi, la technique des cryobiopsies pulmonaire
permet d’obtenir des prélévements de nettement
plus grande taille comparés a ceux obtenus au moyen
d’une pince. Pour les nodules de moins de 2 cm de
diamétre, lorsqu’on combine cette technique a la na-
vigation, on double le rendement diagnostique obte-
nu avec les pinces a biopsie?.

L’avenir sera donc certainement a la combinaison de
toutes ces techniques, a la fois de navigation et de
confirmation du bon positionnement du cathéter au
sein du nodule, probablement rassemblées dans des
salles hybrides. De nouvelles techniques (prélévement
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lllustration de la technique de bronchoscopie guidée par navigation électromagnétique.

(A) Reconstruction tri-dimensionnelle de I’arbre bronchique réalisée avant la procédure (planning) avec localisation
de la lésion (sphére verte) et détermination du trajet optimal permettant de U'atteindre ; (B) Image obtenue pendant
la procédure montrant le trajet a suivre au moyen du cathéter orientable ainsi que la distance par rapport a la lésion

(cible).

(A) lllustration d’une salle hybride équipée d’un Cone Beam CT (CBCT) ; (B et C) Exemple d’images obtenues grdce au
CBCT montrant le positionnement adéquat du cathéter de navigation au niveau de la lésion a biopsier.

« a travers » le parenchyme pulmonaire) sont en cours
d’investigation.

Prise en charge combinée endoscopique et chirurgi-
cale

Dans certains cas bien précis, une intervention com-
binée associant ’approche endoscopique avec cryo-
biopsie aprés repérage de la |ésion par navigation
électromagnétique suivie d’une chirurgie éventuelle
en fonction du résultat de ’analyse extemporanée du
prélévement endoscopique pourra étre proposée. Les
avantages de cette approche combinée sont de :

= Réaliser le diagnostic et le traitement éventuel de
la lésion dans un seul temps opératoire ;

= Eviter une résection chirurgicale inutile en cas de
bénignité démontrée a ’analyse extemporanée de
la cryobiopsie ;

= Permettre un repérage de la lésion parinsertion de
marqueurs fiduciaires ou injection de bleu de mé-
thyléne d’un nodule difficilement palpable.

C

Cette approche combinée s’adressera donc tout par-
ticulierement aux patients présentant un ou plusieurs
nodules en verre dépoli ou semi-solides. Ces lésions
ne sont pas (ou difficilement) palpables et des études
suggérent qu’une résection limitée anatomique (seg-
mentectomie) associée a un curage ganglionnaire mé-
diastinal radical offre les méme performances qu’une
lobectomie pour les stade | (Iésions de moins de 3
cm)?, En pratique, la procédure se déroule de la ma-
niére suivante. On réalise d’abord la navigation avec
analyse extemporanée de deux cryobiospies. Ensuite,
en cas de confirmation de malignité ou de doute per-
sistant, la lésion est marquée afin de permettre une
résection limitée. En cas d’absence de tumeur invasive
a lanalyse extemporanée, une segmentectomie anato-
mique (ou une lobectomie) avec curage ganglionnaire
médiastinal radical est alors réalisée. En revanche, en
cas de tumeur invasive démontrée, une lobectomie as-
sociée a un curage ganglionnaire médiastinal radical
est pratiquée.
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CONCLUSION

Le dépistage du cancer du poumon fait 'objet actuellement d’une attention toute particuliére avec la publication
récente de plusieurs grandes études multicentriques démontrant un intérét du scanner thoracique a faible dose.
Cependant, la majorité des nodules ainsi détectés étant bénins, ces stratégies de dépistages doivent impérati-
vement s’accompagner d’une évaluation diagnostique appropriée. En particulier, ’approche endoscopique du
nodule est en pleine mutation avec I’apport de nouvelles technologies comme la navigation endobronchique,
la cryobiopsie et l'utilisation de mini-sondes d’échographie. Ces nouvelles technologies sont également utiles
au chirurgien thoracique pour I'aider au reperage de |ésions difficilement palpables ou de petites tailles et ainsi
limiter tant que possible la taille des résections chirurgicales (segmentectomies au lieu de lobectomies).

Conflits d’intérét : Le Dr B. Bondue a recu un soutien de Boehringer Ingelheim et Roche pour consultance et
participation a des congrés et le Dr D. Leduc de Medtronic pour consultance.
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ACTUALITES EN PNEUMOLOGIE

Le cancer du poumon : au-dela de la chimiothérapie

Lung cancer: beyond chemotherapy

MEKINDA NGONO Z. L.

Clinigue d’Oncologie thoracique, Service de Pneumologie, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Le cancer broncho-pulmonaire est la premiére cause
de mortalité par cancer en Belgique et dans le monde.
Depuis des décennies, le standard thérapeutique de
premiére ligne des cancers du poumon métastatiques
a été la chimiothérapie associant un doublet avec un
sel de platine.

Les progrés réalisés en anatomie pathologie et
biologie moléculaire ont permis la taylorisation de
la prise en charge de chaque patient porteur d’un
cancer pulmonaire. La découverte des mutations
activatrices ou des réarrangements génétiques a
permis lavénement des inhibiteurs de tyrosine
kinase. Plus tard, la compréhension des points de
contrdle de la réponse immunitaire (anti-PD1 et anti-
PDL1) a permis de proposer les immunothérapies
pour tout type de cancer broncho-pulmonaire.

Nous partirons de deux observations cliniques
de carcinome bronchique non a petites cellules
(CBNPC) au stade avancé afin d’expliquer l'arsenal
thérapeutique au-dela de la chimiothérapie.

Le plan d’urgence sanitaire COVID-19 nous a amené
a nous interroger plus que jamais sur la pertinence
de certains choix thérapeutiques chez les patients
porteurs d’un cancer du poumon afin de minimiser
tout risque infectieux.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 421-426

INTRODUCTION

Le cancer du poumon est la premiére cause de mortalité
par cancer. En Belgique, on diagnostique environ 7.000
nouveaux cas par an. Le tabagisme demeure la cause ma-
jeure (8 cas sur 10). Les autres facteurs de risque sont les
expositions professionnelles (amiante, arsenic, nickel,
chrome, goudrons) ou autres (radon, la pollution atmo-
sphérique notamment par les particules fines). Certains
cancers du poumon sont secondaires aux antécédents de
radiothérapie thoracique (radio-induits) ou aux séquelles
fibreuses de tuberculose pulmonaire.

Prés de 85 % des cancers bronchiques sont non a petites

ABSTRACT

Lung cancer is the leading cause of cancer death in
Belgium and worldwide. Smoking is the main risk
factor for lung cancer. For several decades, platinum-
based chemotherapy had been established as the
standard of care in metastatic lung cancer. Recent
advances in pathology and molecular biology
including the discovery of specific target mutations
and a better understanding of immune checkpoints
allowed novel alternatives to chemotherapy: tyrosine
kinase inhibitors, checkpoints inhibitors such as
anti-PD1 and anti-PD-L1.

We report here two clinical histories of patients with
advanced non-small cell lung carcinoma (NSCLC) to
explain the different treatments available beyond
chemotherapy.

The current SARS-Cov-2 pandemic emphasize the
impact of the choice of each treatment in lung cancer
patients.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 421-426

Key words : non-small cell lung cancer, checkpoints
inhibitors, targeted therapyn

cellules (CBNPC) et 15 % a petites cellules. Au moment du
diagnostic, 60 a 75 % des cancers du poumon CBNPC sont
aux stades localement avancés et métastatiques (Ill et IV)
et feront 'objet de traitements systémiques, chimiothéra-
pies, thérapies ciblées ou immunothérapies.

Au cours de la derniére décennie, la prise en charge des
cancers du poumon a connu une révolution tant au niveau
diagnostique (échographie endobronchique (EBUS), bron-
choscopie guidée par navigation électromagnétique, cryo-
biopsies...) que thérapeutique. L’avénement des théra-
pies ciblées puis de 'immunothérapie a bouleversé les
standards thérapeutiques de chimiothérapie et amélioré
le pronostic des patients.
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Nous partirons de deux observations cliniques, 'une
concernant I'immunothérapie et la deuxiéme concer-
nant la thérapie ciblée, afin de décrire les traitements
du cancer du poumon CBNPC localement avancé non
opérable (stade Ill) et métastatique (stade IV) au-dela
de la chimiothérapie selon les recommandations des
sociétés savantes (ESMO&ASCO). Seuls les traite-
ments de premiére ligne seront évoqués. La prise en
charge des CBNPC stades IV oligométastatiques qui
reste controversée ne sera pas abordée.

OBSERVATIONS CLINIQUES

Patiente n°1

Une femme de 62 ans, tabagique a 20 paquets/an-
nées, se présente a la consultation de pneumologie
pour toux séche, crachats hémoptoiques et une dou-
leur basi-thoracique droite depuis 1 mois. Le bilan

standard (CT Scan Thorax, TEP-CT Scan (tomographie
par émission de positrons), IRM cérébrale, bronchos-
copie...) est en faveur d’un adénocarcinome lobaire su-
périeur droit classifié cT2N3Ma1c, avec envahissement
osseux massif et épidurite au niveau THg4 (figure 1A) ;
il s’agit d’un stade IV-B selon la classification IASLC 8¢
édition. Il n’y a pas de mutation sur le géne EGFR ni de
translocation ALK et ROSz1, tandis que U’expression de
PD-L1 par les cellules tumorales est estimée a 60 %.

La prise en charge thérapeutique consiste en une
séance de radiothérapie palliative de 8 Gy au niveau
de la vertébre dorsale TH4 suivi d’une immunothérapie
a base de pembrolizumab (Keytruda®) toutes les 3 se-
maines. Le bilan a 4 cycles de pembrolizumab montre
une réponse compléte (figure 1B). Deux ans aprés le
diagnostic, on note une persistance de la réponse com-
pléte. La seule toxicité est une hypothyroidie contrdlée
par L-Thyroxine.

Evolution tumorale sous traitement.

1A : PET-CT Scan du bilan diagnostique initial Masse du lobe supérieur droit avec envahissement ganglionnaire et

osseux diffus.

1B : PET-CT Scan comparatif avant traitement par pembrolizumab (B1) et réponse compléte (B2) apreés 4 cycles

d’immunothérapie.
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Patient n°2

Un homme de 64 ans, ancien fumeur ayant arrété de-
puis 20 ans, est hospitalisé pour dyspnée, crachats
hémoptoiques et lombalgies sévéres. Au niveau de la
biologie sanguine, on note une insuffisance rénale sé-
vére (urée 520 mg/dl (N 15-40 mg/dl), créatinine 27,9
(N 0,7-1,2 mg/dl) sur fond d’hydronéphrose bilatérale.
La prise en charge initiale consiste en la mise en place
de sondes de néphrostomie percutanée bilatérales
permettant une amélioration rapide de la fonction ré-
nale (créatinine 1,5 mg/dl, filtration glomérulaire 45
ml/min). Le bilan est en faveur d’un adénocarcinome
du lobe supérieur droit cTIN3M1b (stade IV selon la
classification IASLC 7¢ édition), avec une épidurite au
niveau de Ls et une carcinomatose péritonéale (figure
2A). Les analyses en biologie moléculaire des biopsies
transbronchiques révélent une mutation L858R du
géne EGFR.

La prise en charge thérapeutique consiste en une
séance de radiothérapie palliative de 8 Gy au niveau
de Lg suivie d’un traitement par erlotinib (TarcevaX).
Le TEP-CT scan a 2 mois de traitement par erlotinib
conclut a une excellente réponse partielle et le bilan a

B2

B1

1B
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1 an montre une réponse compléte (figure 2B). Trente
mois plus tard, on note une récidive de la pathologie
sous forme d’adénopathies médiastinales et de mé-
tastases surrénaliennes bilatérales. L’analyse en bio-
logie moléculaire de la biopsie liquide (sang circulant)
montre une mutation de résistance T7goM de 'EGFR,
d’ou linitiation d’un traitement de 2¢ ligne par osimer-
tinib (Tagrisso®). Le bilan a 2 mois de traitement montre
une réponse compléte.

Six mois aprés le début de 'osimertinib, le patient est
admis en urgence pour syndrome confusionnel. L'IRM
cérébrale révele de multiples métastases cérébrales.
Le bilan extra-cérébral ne montrant pas de récidive de
la pathologie oncologique, on propose une radiothéra-
pie panencéphalique et la poursuite du traitement par
osimertinib.

DISCUSSION

A l’ére de la médecine de précision, la stratégie théra-
peutique des cancers du poumon est définie de fagon
consensuelle lors de réunions de concertation multi-
disciplinaire confrontant les données cliniques (indice
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Evolution tumorale sous traitement.

2A: PET-CT Scan du bilan diagnostique initial : Masse du lobe supérieur droit avec envahissement ganglionnaire

et épidurite Ls.

2B : PET-CT Scan réponse métabolique compléte (2B) apreés 1 an de traitement par Tarceva®.

2A

de performance, comorbidités, médications...), d’ima-
gerie, d’anatomopathologique et de biologie molécu-
laire. Le choix thérapeutique des CBNPC de stades IV
dépend du type histologique (épidermoide ou non-épi-
dermoide), de la présence d’addictions oncogéniques
et du profil immunohistochimique anti-PD-L1.

L’addiction oncogénique signe la dépendance de la tu-
meur a un oncogéne pour sa prolifération et sa survie ;
c’est ainsi que Uinhibition de cet oncogéne entrainera
la mort cellulaire. Les différentes altérations molécu-
laires cherchées en routine sont soit des mutations
de génes (EGFR, KRAS, BRAF, HER2, METD14...) par la
technique NGS (Next Génération Sequencing) ou des
translocations ou réarrangement de génes (ALK, ROS1,
RET...) par immunohistochimie et hybridation in situ
(FISH). L’expertise des centres d’anatomie pathologie
et de biologie moléculaire est capitale pour l'identi-
fication de ces mécanismes génétiques autant pour
Iinitiation d’un nouveau traitement que pour l'iden-
tification des résistances acquises sous les thérapies
ciblées.

LES CANCERS DU POUMON NON A PETITES
CELLULES DE STADES IV EN L’ABSENCE
D’ADDICTION ONCOGENIQUE

Les immunothérapies

Les immunothérapies font partie de l'offre thérapeu-
tique incontournable pour les CBNPC. Ce sont des an-
ticorps monoclonaux 1gG4 ou 1gG1 humanisés dirigés
contre des points de contrdle du systéme immunitaire.
Ils agissent en amplifiant l'action de immunité an-
ti-tumorale en restaurant une réponse lymphocytaire T
cytotoxique spécifique de la tumeur.

On distingue trois classes d’inhibiteurs de points de
contréle de la réponse immune (checkpoints inhibi-
tors) : les anti-PD1 (programmed-cell death receptor 1,
IgG4) dont le nivolumab et le pembrolizumab, les anti
PD-L1 (programmed-cell death receptor ligand 1, 1gG1)

2B

dont le durvalumab et I’atezolizumab et les anti-CTLA-4
(ipililumab, tremelimumab)

Recommandations*? : En I'absence d’addiction onco-
génique, le choix thérapeutique de premiére ligne des
CBNPC de stades IV se fera sur base du pourcentage
d’expression de PD-L1 par les cellules tumorales.

En cas d’expression PD-L1 > 50 % des cellules tumo-
rales

L’étude Keynote-024 publiée en 20163 a démontré la
supériorité en premiére ligne du pembrolizumab en
monothérapie par rapport a une chimiothérapie stan-
dard a base de sels de platine en cas de forte expres-
sion de PD-L1.0n note un taux de réponse global de
44,8 % versus 27,8 % et une survie sans progression
de 10,3 mois versus 6 mois. La mise a jour de I’étude
publiée en 2019 montre une survie globale de 30 mois
en faveur du pembrolizumab versus 14,2 mois dans le
bras chimiothérapie®.

Recommandations®? : Le standard thérapeutique des
CBNPC de stades IV avec une expression de PD-L1> 50
% est une monothérapie par pembrolizumab en I’ab-
sence de contre-indications a limmunothérapie.

En cas d’expression PD-L1 < 50 % des cellules tumo-
rales :

Les CBNPC de type épidermoide

L’étude randomisée de phase Ill en double aveugle
Keynote -4075 comparant la chimiothérapie (Carbopla-
tine-Paclitaxel/ Nab-paclitaxel) associée ou pas au
pembrolizumab pour les CBNPC épidermoides avec
une expression de PD-L1 < 50 %, a démontré la supé-
riorité de I’association avec immunothérapie avec une
médiane de survie globale de 15,9 mois versus 11,3
mois (P = 0,0008), et un taux de réponse de 57,9 %
versus 38,4 %

(P =0,0004).

Recommandations®?: Le standard thérapeutique des
CBNPC épidermoides de stades IV est ’'association car-
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boplatine-paclitaxel (versus nab-paclitaxel) et pembro-
lizumab a raison de 4 cycles suivi d’'une maintenance
par pembrolizumab seul en cas de contréle de la pa-
thologie. Signalons que le nab-paclitaxel n’est pas dis-
ponible en Belgique.

Les carcinomes CBNPC de type non épidermoide

L’étude de phase Ill randomisée Keynote -189%7 com-
parant la chimiothérapie (cisplatine / carboplatine et
pemetrexed) associée ou pas au pembrolizumab pour
des CBNPC non-épidermoides avec une expression de
PD-L1¢ 50 %, a démontré la supériorité de ’'association
avec immunothérapie avec un taux de réponse de 47,6
% versus 18,9 % et une médiane de survie de 22 mois
Versus 10,3 mois.

Recommandations>?: Le standard thérapeutique des
CBNPC non- épidermoides de stades IV inopérables est
une association a base de platine-pemetrexed-pembro-
lizumab a raison de 4 cycles suivi d’une maintenance
par pemetrexed-pembrolizumab en cas de contrdle de
la pathologie.

Les carcinomes non a petites cellules de stade lll non
résequables traités par radio-chimiothérapie

L’étude de phase Il randomisée controlée versus
placebo PACIFIC qui évaluait ’'apport du Durvalumab
chez les patients porteurs de CBNPC de stade Ill sans
progression aprés radio-chimiothérapie a montré une
amélioration de la survie sans progression (16,8 mois
versus 5,6mois) et du taux de réponse global (30 %
versus 17,8 %)®9.

Lesinhibiteurs des points de contrdle de la réponse im-
mune anti-PD-1 et anti-PD-L1 sont devenus la base du
traitement des CBNPC en I’absence d’addiction onco-
génique (EGFR, ALK, ROS1). Ils avaient déja prouvé leur
efficacité et supériorité en seconde ligne par rapport
a la chimiothérapie. Actuellement leur positionnement
en premiére ligne est recommandé. Ceci se justifie
par le risque de dégradation rapide des patients liée
a I’évolution de la pathologie oncologique et aux ef-
fets secondaires de certains cytotoxiques, ainsi qu’aux
meilleures réponses et survie. La gestion des toxicités
liées aux différentes immunothérapies se fait de fagon
bien codifiée, selon des recommandations de ’ASCO
et ESMO2,

Les cancers du poumon non a petites cellules
de stades IV avec addiction oncogénique

L’identification des cibles oncogéniques est un prére-
quis a la décision de tout projet thérapeutique des pa-
tients porteurs d’un CBNPC. Ces différentes analyses
anatomopathologiques et de biologie moléculaire
(NGS) se font sur des prélévements de petite taille et
précieux : biopsies transbronchiques, cytologie (EBUS,
ponction, liquide...), d’oli la nécessité de les confier a
des plateaux techniques de qualité et sensibles a la
notion d’économie tissulaire.

La biopsie liquide est un prélévement sanguin surtube
EDTA permettant la recherche d’anomalies molécu-
laires dans ’ADN tumoral circulant. Actuellement, la

principale indication est la recherche des mutations de
’EGFR (de sensibilité ou de résistance). Dans la pra-
tique clinique quotidienne, les différentes mutations re-
cherchées dans les CBNPC sont celles des génes EGFR,
KRAS, ALK, ROS1, HER2, MET exon 14, RET, NTRK.

Différentes thérapies ciblées ont été testées. Nous évo-
guerons celles qui ont obtenu ’autorisation de mise sur
le marché en Belgique, ainsi que quelques perspectives
thérapeutiques.

Inhibiteurs de la tyrosine kinase (TKl) de ’EGFR

Les récepteurs de croissance anti-épithéliaux pour ’EGF
(EGFR) présentent trois parties essentielles : le domaine
extra-membranaire, transmembranaire et un domaine
intra-membranaire. Ce dernier a une activité tyrosine
kinase responsable de la traduction du signal qui dé-
clenche la cascade de transcription des protéines res-
ponsables de la prolifération, de la migration cellulaire,
de I’'angiogenése et de 'inhibition de I’apoptose.

Les mutations activatrices de ’'EGFR (exon 18, exon 19,
L858R exon 21...) sont présentes chez environ 15 % des
CBNPC non-épidermoides dans nos populations euro-
péennes et 40 a 70 % chez les asiatiques. Elles sont
plus fréquentes chez les femmes, les non-fumeurs, pe-
tits fumeurs (< 15 paquets/année) ou ex-fumeurs (> 10
ans), les adénocarcinomes (surtout |épidiques) et plus
particuliérement en Asie. Elles prédisposent a I’effica-
cité thérapeutique des inhibiteurs de la tyrosine kinase
de EGFR.

L’étude de phase Ill FLAURA comparant l'osimertinib
(TKI de 3¢ génération, fixation irréversible) aux TKI de
1" génération chez des patients avec un CBNPC et une
mutation de 'exon 19 ou L858R de 'EGFR, a montré la
supériorité du TKI de 3¢ génération en termes de survie
sans progression (18,9 mois vs 10,2 mois) et de survie
globale (médiane de 38,6 mois versus 31,8 mois) °. De-
puis 2019, le standard thérapeutique pour les CBNPC
avec mutation activatrice de 'EGFR (délétion exon 19 ou
L858R exon 21) est I'osimertinib (Tagrisso®)*>. Pour les
patients porteurs de mutations sur ’exon 18, on recom-
mande un TKI de 2¢ génération, ’Afatinib (Giotriff) selon
I’état général du patient (car on note une toxicité plus
importante ) ou un TKI de 1 génération, l'erlotinib (Tar-
ceva®) ou le gefitinib (Iressa®) “. En cas d’apparition de
la mutation T79oM, signe de résistance aux inhibiteurs
de la tyrosine kinase de premiére ou deuxiéme généra-
tion, 'osimertinib est recommandé.

Inhibiteurs de la tyrosine kinase (TKl) anti-ALK

Le réarrangement EML4-ALK (anaplasic lymphoma ki-
nase) mis en évidence en 2007, est présent chez 2-5 %
des CBNPC surtout dans les adénocarcinomes, chez les
femmes, les jeunes non ou peu fumeurs.

Les études de phase lll randomisées ALEX et J-ALEX™2
incluant des patients non traités ALK-positif porteurs de
CBNPC localement avancés ou métastatiques ont dé-
montré la supériorité de l'alectinib (TKI de seconde gé-
nération) sur le crizotinib (TKI de premiére génération).
La médiane de survie sans progression était de 25,7
mois versus 10,4 mois, avec une moindre survenue de
métastases cérébrales (taux d’incidence a 12 mois de
9,4 % versus 41,4 %) et un meilleur profil de tolérance

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

424

Revue Médicale
de Bruxelles




.L’alectinib est devenu le standard thérapeutique de
premiére ligne*2.

Les anti-ROS1

ROS1 est un récepteur tyrosine kinase activateur onco-
génique présent chez 1-2 % des patients porteurs de
CBNPC. Sa dérégulation entraine la croissance et la pro-
lifération tumorale. Il est fréquent chez les femmes, les
jeunes (< 50 ans), les patients peu ou non-fumeurs et
surtout les adénocarcinomes. Le diagnostic se fait par
FISH.

Depuis 2016, le traitement standard des CBNPC ROS1
positifs est le crizotinib avec un taux de réponse objec-
tive de 70 % et une survie sans progression médiane
de 19,3 mois®4, En cas de résistance au crizotinib, cer-
taines molécules sont évaluées dans le cadre d’essais
cliniques (ceritinib, brigatinib...).

PERSPECTIVES

La mutation KRAS est la mutation oncogénique la plus
fréequente dans les CBNPC (15-20 %) surtout parmi les
adénocarcinomes pulmonaires (30-50 %). Pour la mu-
tation G12C la plus fréquente (80 %), '’AMG 510 a déja
été approuvé par la FDA. L’autorisation de mise sur le
marché en Europe est attendue™.

La mutation Met exon 14 skipping est présente dans 3-4
% des CBNPC et I'amplification MET chez 1-6 %. Une
étude de phase Il GEOMETRY mono 1, a démontré Ief-
ficacité antitumorale du Capmatinib (Tabrecta®), un in-
hibiteur de la tyrosine kinase sélectif du récepteur MET,
avec une durée moyenne de réponse de 12,6 mois et un
taux de réponse global de 40 % chez les patients naifs
de tout traitement®, d’oll son approbation par la FDA en
mai 2020. Un programme compassionnel est disponible
et son autorisation de mise sur le marché en Belgique
est attendue.

Le réarrangement NTRK est présent dans 0,5-1 % des
CBNPC. A travers les récepteurs membranaires NTRK-A,
NTRK-B, NTRK-C (Neurotrophic Tromyosin/Tyrosine Re-
ceptor Kinases), il entraine l'activation des voies MAPK,
RAS, P13KCA pro-oncogéniques. Les études de phase 1
SCOUT et phase 2 NAVIGATE ont prouvé l'efficacité du
Larotrecnib (VITRAKVI®) chez les patients porteurs d’une
tumeur solide avec réarrangement NTRK, d’od son ap-
probation par la FDA en 20187, Un programme compas-
sionnel est actuellement disponible en Belgique.

Le réarrangement RET est présent dans 1-2 % des CB-
NPC. Une étude de phase Il a montré |’efficacité du

CONCLUSION

Cabozantinib chez ces patients avec un taux de réponse
partielle de 66 % aprés 4 a 12 semaines et un taux de ré-
ponse globale de 28 %. C’est ainsi que le Cabozantinib
(Cabometyx®) fait partie des recommandations du NCCN
(National Comprehensive Cancer Network).

Les résultats de I’étude de phase Il multi-cibles Cabo-
zantinib dans les CBNCP aux stades avancés en pré-
sence de mutations diverses (RET, ROS1, NTRK, MET)
sont attendus en 2021.

PANDEMIE COVID 19 : COMMENT PRENDRE EN
CHARGE CES CANCERS LOCALEMENT AVANCES
OU METASTATIQUES EN TOUTE SECURITE ?

Le plan d’urgence sanitaire COVID-19 nous a amené a
nous interroger plus que jamais sur la pertinence de
certains choix thérapeutiques chez les patients a risque
de SARS-CoV-2. L’initiation ou la poursuite de certains
traitements et leurs modalités d’administration pendant
la période restrictive liée au COVID-19 ont suscité des
interrogations autant auprés des patients que des on-
cologues.

La création des trajets de soins spécifiques pour les pa-
tients oncologiques en traitement a permis de minimiser
le risque infectieux : anamnése téléphonique, rappel
des mesures barriéres, circuit balisé d’accés a l'unité de
traitement ambulatoire, frottis de dépistage COVID-19
48 heures avant toute admission programmée, hospi-
talisation en chambre individuelle.

La décision de prise en charge dépendra de I’état général
du patient (indice de performance o a 2), du type de
traitement a initier ou en cours (chimiothérapie, immu-
nothérapie, inhibiteurs de la tyrosine kinase, autres),
des comorbidités (cardiovasculaires, BPCO, autres) et
du pronostic de la maladie.

L’organisation mondiale de la santé a défini les
catégories de patients les plus a risque de développer
les formes sévéres d’infection COVID-19 : patients agés
de 65 ans et plus, patients immunodéprimés (cancers
sous traitement), pathologies cardiovasculaires, di-
abéte insulinodépendant, pathologies respiratoires
chroniques, insuffisance hépatique, insuffisance rénale
chronique dialysée, obésité sévére (BMI > 40).

Les recommandations de 'ESMO» et de ’ASCO* et
de I'IFCT de 20207 sont un exemple de support scien-
tifique dans ce domaine aidant a conférer des soins
oncologiques optimaux en minimisant [’exposition au
risque infectieux chez ces patients fragiles.

Le renforcement de l’arsenal thérapeutique par de nouvelles médications (thérapies ciblées et immunothérapies) a
un impact important sur la survie et la qualité de vie des patients porteurs d’un cancer broncho-pulmonaire non a
petites cellules (CBNPC) de stades localement avancés non opérables (Ill) et métastatiques(stade IV). Les analyses
pharmaco-économiques démontrent que ces traitements ont un certain colit d’ot 'indispensable rdle du clinicien
pour la bonne sélection des patients pouvant en bénéficier. La décision thérapeutique doit obligatoirement se faire
en réunion de concertation multidisciplinaire d’oncologie afin de proposer le meilleur parcours de soins selon les
derniéres recommandations scientifiques en vigueur. La pandémie COVID-19 a confirmé la nécessité de la mise en
place de trajets de soins spécifiques pour les patients oncologiques a haut risque infectieux.

Conflits d’intérét : néant.
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Aide aux malentendants adultes en 2020

Managing adults with hearing loss in 2020
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RESUME

En 2020, la déficience auditive chez les adultes est
un probléme de santé publique majeur et croissant
dans le monde, responsable d’un handicap ayant
des répercussions sur la vie psychosociale et sur
la santé cognitive. Les causes de surdité sont
nombreuses ; on parle de surdité de transmission, de
perception ou mixte. Toutefois, la surdité liée a 'age
(ou presbyacousie) domine largement le tableau en
terme de prévalence et mérite une attention toute
particuliére.

La prise en charge est multidisciplinaire et inclut
la chirurgie ou lutilisation d’une aide auditive.
Ces dispositifs  regroupent  l'audioprothése
conventionnelle, lUimplant cochléaire et dans
une moindre mesure, les appareils a conduction
osseuse et les implants d’oreille moyenne. Quel
qu’il soit, lappareil auditif n’est qu’une aide,
qui ne permet donc pas de rétablir une audition
strictement « normale » et passe nécessairement
par une réhabilitation auditive soutenue. Appliquée
correctement, la prise en charge donne alors de trés
bons résultats auditifs chez la grande majorité des
adultes malentendants.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 430-435

ABSTRACT

In 2020, hearing loss among adults is a major and
growing public health issue worldwide, resulting in
chronic disability in terms of psychosocial well-being
and cognitive health. It has various causes that can
be separated between conductive and perceptive
hearing loss, or both. However, age-related hearing
loss (or presbycusis) deserves special attention, as it
is by far the most prevalent cause.

Hearing loss requires a multidisciplinary approach
that mainly includes surgery or hearing devices. The
latter include conventional hearing aids and cochlear
implants and to a lesser extent, bone conduction
devices and middle ear implants. By themselves,
hearing devices do not replace previous normal
hearing and require sustained auditory training.
Only so, management of hearing loss can be very
successful in most adults.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 430-435
Key words : hearing loss, hearing aid, cochlear implant

INTRODUCTION

La surdité : définitions

Toute déficience auditive doit &tre évaluée par un bilan
auditif qui permet de grader celle-ci selon la classification
du Bureau international d’Audio-Phonologie. Le degré de
surdité est établi selon la moyenne des seuils auditifs to-
naux sur les fréquences 500, 1.000, 2.000 et 4.000 Hz en
conduction aérienne (tableau 1). Ce bilan auditif doit com-
porter au minimum une audiométrie tonale et vocale ; un
complément peut étre réalisé par une impédancemétrie,
la recherche d’oto-émissions et la réalisation de poten-
tiels évoqués auditifs.

L’audiométrie permet de distinguer :

= [la conduction osseuse : c’est la conduction de 'onde
sonore directement a la cochlée (oreille interne) par

vibration osseuse, du crane le plus souvent, court-cir-
cuitant ainsi en trés grande partie les oreilles externe
et moyenne;

= La conduction aérienne : c’est la conduction de 'onde
sonore « naturelle » qui emprunte la voie du conduit
auditif externe pour aller a la cochlée en passant par
’oreille moyenne.

On distingue ainsi différents types de perte auditive :

= La surdité transmissionnelle : 'onde sonore méca-
nique n’est plus transmise correctement lors de son
trajet de l'oreille externe a la cochlée. Tout obstacle
ou rupture de continuité des éléments transmettant
le son au niveau de la membrane tympanique, de
la chaine ossiculaire ou de la platine de I’étrier par
exemple, entrainera une perte transmissionnelle.
L’audiométrie révele alors une conduction aérienne
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Classement de la déficience auditive selon la perte
auditive moyenne a ’audiométrie tonale. La déficience
auditive totale est aussi appelée « cophose ».

Déficience auditive Perte moyenne

Audition normale 0-20dB
Légere 21-40dB
Moyenne 41-70dB
Sévére 71-90dB
Profonde 91-119dB
Totale = 120dB

diminuée mais une conduction osseuse normale.
L’écart entre les seuils des deux conductions (ap-
pelé en pratique clinique le « Rinne » ou le « air-
bone gap ») est une mesure de 'importance de la
surdité de transmission ;

= La surdité perceptive : 'onde sonore mécanique
est transmise correctement au nerf auditif mais
la perception neurosensorielle de cette onde par
le nerf et les voies auditives est altérée. Dans ce
cas, la conduction osseuse est diminuée. Comme
la conduction aérienne est également tributaire
d’une bonne fonction cochléaire, elle sera éga-
lement diminuée. En d’autre mots, il n’y a pas
d’écarts entre ces deux conductions, il n’y a pas
de « Rinne » ;

= La perte mixte : combinaison variable des surdités
transmissionnelle et perceptive.

La surdité de ’adulte : un handicap

La surdité est un phénoméne grandissant dans le
monde, lié en grande partie au vieillissement de la
population et a I’exposition excessive a des sons trop
fortst. La surdité représente actuellement la quatriéme
cause d’années vécues avec un handicap dans le
monde, alors qu’elle était la onziéme en 2010. On con-
sidére qu’un tiers des adultes de plus de 65 ans souffre
de presbyacousie, ce qui en fait le troisiéme probléme
de santé chronique des personnes agées?. La médecine
a pour défi d’allonger ’espérance de vie mais égale-
ment que ces années gagnées soient vécues avec le
moins de handicap possible. On considére qu’a partir
d’une surdité moyenne, la perte auditive est respons-
able d’un handicap ayant des répercussions sur l'au-
tonomie, la socialisation, la santé cognitive et la qual-
ité de vie des patients. A ce titre, la surdité augmente
le risque de dépression, d’isolement social, de dégra-
dation de ’estime de soi en soulignant le sentiment
de vieillissement, de diminution de la stimulation cog-
nitive et de la sorte, elle participe au développement
de certaines démences dont la maladie d’Alzheimer¥4,
L’isolement social peut étre progressif, débutant par
une attitude de retrait lors de situations a haut bruit
de fond (fétes de famille, restaurants), puis, la surdité

avancant, elle complique les appels téléphoniques qui
représentent parfois le mode de contact principal de
certaines personnes isolées.

De nombreuses études ont montré d’une part que la
perte auditive était corrélée a une diminution nette
des scores de la fonction cognitive et d’autre part que
’emploi d’appareils auditifs au quotidien permettait
de contrecarrer en partie ce déclin et d’améliorer les
scores de symptdmes dépressifs>®. Enfin, ’étude pro-
spective PAQUID menée en France sur 3.600 patients
d’au moins 65 ans et suivis pendant 25 ans a montré
que les patients déficients auditifs non appareillés
avaient un risque majoré de 21 % de développer une
démence dans les 25 ans, en comparaison aux groupes
de déficients auditifs appareillés et des normo-enten-
dants qui étaient équivalentss. La déficience auditive
chez 'adulte est donc un probléme de santé publique
majeur qui ne doit pas étre banalisé sous I’échappa-
toire du « vieillissement naturel » et nécessite d’étre
diagnostiqué et pris en charge correctement, de par
la collaboration des médecins généralistes, des mé-
decins ORL, des audiologues, des audioprothésistes
et des logopédes.

LES SURDITES TRANSMISSIONNELLES

Uni ou bilatérale, il existe de nombreuses causes pos-
sibles (tableau 2) et le traitement de la surdité trans-
missionnelle est avant tout étiologique et souvent
chirurgical. Il vise a retirer I’obstacle a la transmission
(p. ex. sténose du conduit auditif externe, liquide ré-
tro-tympanique) ou a restaurer la chaine d’éléments
impliqués dans la transmission de ’onde sonore (p.
ex. fermeture d’une perforation tympanique, mise en
place d’une prothése ossiculaire, remplacer I’étrier fixé

Liste non exhaustive de causes d’une surdité de trans-
mission selon la localisation.

Surdité de transmission

Oreille externe

Oreille moyenne

Otite moyenne aigué ou
chronique
Toute masse ou tout liquide
intra-tympanigue

Otite externe

Exostose, ostéome

Tumeur Perforation tympanique

Sténose du conduit auditif Cholestéatome

externe congénitale ou

acquise Toute atteinte ossiculaire
(lyse, luxation, malformation,
Cholestéatome ankylose, otospongiose)
Impaction de cérumen Tumeur
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dans l'otospongiose). Dans certains cas, un appareil-
lage conventionnel pourra étre proposé, a fortiori en
cas d’échec de chirurgie ou si le patient ne désire pas
étre opéré.

Il est & noter que dans certains cas restreints, un ap-
pareillage dit a conduction osseuse peut étre proposé,
par exemple pour un patient présentant une otorrhée
chronique contre-indiquant I'appareillage classique.

Le systéme le plus utilisé repose sur I’ancrage osseux
par intégration corticale d’une vis au niveau du crane
(bone-anchored hearing aid ou BAHA). Un appareil mi-
crophonique placé en contact de la vis, par un contact
direct a travers la peau (« percutané ») ou indirect par
aimantation (« transcutané »), la fera vibrer pour trans-
mettre 'onde sonore directement aux deux cochlées
(figure 1).

Audioprothése a ancrage osseuse (BAHA) de type percutané. A gauche, visualisation du pilier de I'implant ostéo-in-
tégré. A droite, mise en place du processeur auditif sur le pilier.

LES SURDITES PERCEPTIVES

Etiologie

Les surdités perceptives sont variées et doivent tou-
jours étre précisées : uni ou bilatérale, brusque ou
progressive, congénitale ou acquise, isolée ou asso-
ciée a d’autres symptdmes neurologiques (tableau 3).
La surdité liée a ’age mérite une attention particuliére
car elle concernerait entre 300 et 500 millions de per-
sonnes dans le monde (on estime qu’elle atteindra

Liste non exhaustive de causes d’une surdité de per-
ception congénitale ou acquise.

Surdité de perception

Congénitale Acquise

Héréditaire isolée Presbyacousie
Tumeurs

Syndroméque Traumatisme sonore {sclflwa_mnm.

(Pendred, Usher, — méningiome, ...}
Alport,
W&ardenburg. ans) Surdité hl‘ﬂﬁquﬂ
idiopathique Infection virale ou

Infection in utero bactérienne
(CMV, rongeole, AVC {labyrinthite,
m-ei]lonls,l rubéole, Traumatisme crinien méningite, ...}

syphilis, ...} et pressionnel

Malformation | 1.2 die de Ménidre | Chimiothérapie

cochléaire

. Dlmm_mué Surdité auto-immune | Traumatisme crinien
iatrogéne in utero

900 millions en 2050) et est traitable dans la grande
majorité des cas”. C’est une surdité bilatérale progres-
sive qui débute dés la cinquantaine et se marque clas-
siguement par une perte sur les fréquences aigués « en
pente de ski » (figure 2)8. Elle touche un tiers des plus
de 60 ans et 95 % des plus de 80 ans avec une perte
moyenne de 2dB par an dés 70 ans, avec une légére
prépondérance masculine initiale et une évolutivité va-
riable interindividuelled.

Au-dela du vieillissement moléculaire et physiologique
de la cochlée et des voies neuro-auditives, des prédis-
positions génétiques et des facteurs de mode de vie
aggravent la presbyacousie en précocité et en intensi-
té, notamment :

L’exposition sonore traumatique, aigué et chronique,
professionnelle et récréationnelle, entraine des lésions
généralement réversibles au départ, puis irréversibles
paraccumulation, pouvant se révéler des années aprés
le début de ’exposition traumatique ;

Les pathologies cardiovasculaires. La cochlée est tri-
butaire d’un réseau vasculaire fragile dont I’obstruc-
tion et le dysfonctionnement entrainent des lésions
accumulatives irréversibles. Ainsi, ’hypertension arté-
rielle, le diabéte et le tabagisme sont des facteurs ag-
gravants de la presbyacousie.

Présentation clinique

Elle se caractérise par I’hypoacousie signalée par le
patient et/ou son entourage. L’hypoacousie au dé-
part est trés souvent plus évidente dans certaines si-
tuations, telles que les environnements bruyants, les
discussions avec des personnes ayant des voix aigués,
parlant rapidement ou qui marmonnent, les sons com-
primés comme ceux provenant des téléphones ou de
la télévision. Au-dela de l'ouie, c’est souvent l'intelli-
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Audiomeétrie tonale d’un patient mdle de 84 ans se présentant en consultation ORL pour hypoacousie majeure
invalidante. Les seuils moyens de perte valant 66 dB a droite et 67 dB a gauche, il s’agit d’une déficience auditive
moyenne. La perte est plus marquée dans les fréquences aigués (ici dés 3.000 Hz) : courbe en « pente de ski ».
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gibilité qui est atteinte : le patient se plaint souvent
plus de ne pas comprendre que de ne pas entendre.
De plus, on s’apercevra que certains patients, souvent
a leur insu, usent la lecture labiale pour suppléer les
syllabes et les sons manquants. Au-dela des chiffres
du bilan auditif pour quantifier toute perte d’audi-
tion, il faut toujours évaluer le retentissement de cette
perte sur 'autonomie et la qualité de vie du patient
pour prendre la mesure de la nécessité de la prise en
charge. La surdité unilatérale doit étre explorée pour
exclure une pathologie rétrocochléaire, comme un
schwannome du nerf cochléovestibulaire.

Prise en charge

Elle repose principalement sur 'appareillage auditif
conventionnel et, dans une moindre mesure mais gran-
dissante, sur 'implantation cochléaire. Il n’existe a
’heure actuelle aucun traitement médical de la surdité
perceptive, malgré la recherche réalisée sur certaines
molécules (gingko biloba, piracétam), avec I’exception
notable des corticostéroides dans certains cas tels que
les surdités brusques, auto-immunes, inflammatoires
ou infectieuses (associées alors a des antibiotiques).
Il faut pourtant réaliser qu’en 2020 et malgré leurs
progrés technologiques, les appareils auditifs et les
implants cochléaires ne remplacent pas a 100 % une
oreille déficiente. Ce sont des aides auditives qui per-
mettent une certaine réhabilitation auditive d’autant
plus efficace que la surdité est importante et que la
rééducation est intensive.

L’appareillage auditif conventionnel (ACA)

C’est la modalité principale de la prise en charge de la
surdité de I’adulte de par la prévalence de la presbya-
cousie, par son innocuité et par son développement
technologique continu. C’est surtout le cas pour les
surdités perceptives mais également pour les surdités
transmissionnelles dansle cas d’insucces, de contre-in-
dication ou de refus chirurgical. Les contre-indications

a ’ACA sont rares et comprennent l'irritation cutanée,
’otorrhée, la perforation tympanique et les otites ex-
ternes chroniques (eczéma, psoriasis). La géne esthé-
tique est également un frein classique a leur utilisation
qu’il faut savoir surmonter en discutant avec le patient.
En revanche, la réelle difficulté réside dans le choix de
’appareil adéquat, domaine de l'audioprothésiste qui
doit trouver ’appareil idéal pour le patient en prenant
en compte 'importance, le type et le profil fréquentiel
de la surdité du patient, son désir esthétique, ’anato-
mie de son conduit auditif externe et son budget. De
plus, la motivation a porter ’appareil est primordiale.
L’appareil le plus optimal donnera un résultat décevant
si le patient le porte peu. En moyenne, le patient ma-
lentendant et bien appareillé porte son appareil12 a 15
heures par jour (la durée d’utilisation est récoltée par
I’ACA et disponible pour ’'audioprothésiste).

En Belgique en 2020, des critéres INAMI permettent
d’obtenir une participation a I’achat, fixé a 680 euros (>
65 ans) et 719 euros (18-65 ans) par c6té -le reste étant
a la charge du patient- et renouvelable tous les 5 ans
si le patient nécessite de nouveaux ACA. Une surdité
supérieure ou égale a 40 dB en moyenne sur les fré-
quences conversationnelles est le critére principal de
remboursement, mais d’autres critéres apparaissent
pour prendre en compte les troubles de la compréhen-
sion de la voix, notamment dans le bruit.

Il faut souligner que les ACA sont des amplificateurs
du son extérieur et donc qu’ils sont trés efficaces pour
améliorer la compréhension dans un milieu calme ; en
revanche ils sont moins performants lorsque I’envi-
ronnement est bruyant. C’est le rle du processeur de
’ACA de « filtrer » les sons tout-venant pour amélio-
rer U'intelligibilité du porteur dans le bruit. L’avancée
technologique a ’heure actuelle réside plus dans la
sophistication des algorithmes du « processing » du
son que dans I'amplification du son. Egalement, le do-
maine de la connectivité prend une place grandissante,
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permettant au patient d’étre relié directement a son
smartphone, a la télévision ou a un micro par Bluetoo-
th. Toutefois, au-dela de la technologie de I’ACA, c’est
la fréquence du port de 'audioprothése ainsi que les
nombreux réglages de qualité réalisés par 'audiopro-
thésiste qui servent a tailler I'appareil sur mesure pour
chaque patient, qui sont la clé de volite de la prise en
charge optimale.

Si la presbyacousie est bilatérale, elle nécessite dés
lors un appareillage bilatéral également. Ceci aug-
mente le confort et la qualité de 'audition en permet-
tant la stéréolocalisation, améliorant de la sorte les
performances dans des environnements bruyants.

Enfin, les ACA se déclinent en de nombreuses formes,

suivant un gradient allant de I’appareil a contour
d’oreille a l'intra-auriculaire (figure 3).

Les modéles d’appareillage auditif conventionnels sont multiples et varient entre les nombreuses marques. De
gauche a droite, deux appareils de contour d’oreille et un intra-auriculaire.

Pour le choix du modéle, et au-dela de l’aspect es-
thétique auquel le patient est souvent fort attaché au
début, l'audioprothésiste devra surtout orienter son
choix selon les besoins auditifs du patient et son mode
de vie, la puissance de ’onde sonore a fournir selon
le degré de surdité, I’lanatomie du conduit auditif ex-
terne et la facilité a introduire et a nettoyer 'appareil
par le patient. L’appareil intra-auriculaire, bien que sé-
duisant a premiére vue, a encore un réle mineur dans
le marché car il est limité en efficacité auditive par sa
miniaturisation et son unique microphone, comparé a
’ACA derriére 'oreille qui posséde deux microphones
espacés lui permettant d’étre plus performant dans
les environnements sonores complexes (bruit de fond,
vent, musique, etc...).

L’implant cochléaire

Utilisé depuis 25 ans, 'implant cochléaire a connu un
développement technologique considérable au point
de prendre une place chaque jour plus importante
dans la prise en charge de la surdité de ['adulte en
2020, dépassant la notion qu’il ne concerne que les
enfants malentendants profonds. Le principe est de
stimuler directement le nerf auditif par I'intermédiaire
de multiples électrodes placées en série dans les tours
de la cochlée déficiente. A ’autre bout, un microphone
externe vient recueillir 'information acoustique qui
sera transformée en information électrique par un pro-
cesseur a destination des électrodes.

L’implantation chirurgicale n’est que la premiére étape
de la réhabilitation auditive. C’est au cerveau de réap-
prendre a entendre, a déchiffrer ce nouveau code qu’il
percoit. La motivation du patient, son état psycho-co-
gnitif et les séances de réglage avec l'audiologue et
de rééducation avec le logopéde prennent ici toute
leur importance dans le résultat auditif final. Il faut
noter que I’age n’est pas un critére d’exclusion a une
implantation cochléaire. C’est donc un travail pluri-
disciplinaire, centré sur le patient, intensif et répétitif,

jusqu’a atteindre un plateau d’amélioration des perfor-
mances auditives entre 18 et 30 mois environ®. Avec
’avénement de l'intelligence artificielle, les réglages
se simplifient progressivement tout en devenant plus
performants. On observe chez les patients implantés
une amélioration de leur qualité de vie et de leur
compréhension a la parole et probablement, de leur
fonction cognitive2.

Les indications d’implantation chez ’adulte différent
d’un pays a l’autre et sont dépendantes des critéres
de remboursement. Pour information, en Belgique en
2020, les critéres pour les adultes sont les suivants (un
seul implant est remboursé a I’heure actuelle) :

Audiométriques : surdité » 70 dB bilatéralement avec
gain audioprothétique insuffisant, ou intelligibilité vo-
cale inférieure a 50 % sans appareillage ;

Du receveur : absence de trouble psychiatrique, bon
statut cognitif, connaissance de la langue parlée par
’équipe de réhabilitation.

La tendance observée est celle d’une augmentation
du nombre d’implantations cochléaires au vu de I’élar-
gissement graduel des critéres de remboursement,
des progrés technologiques, de la baisse de codt de
’appareil et de la tendance a 'implantation bilatérale.
Cette derniére, rare chez ’adulte, deviendra sans doute
la norme. Enfin, signalons l'existence de 'implant élec-
tro-acoustique, hybride de I'implant cochléaire et de
'appareillage conventionnel, permettant de stimuler
les fréquences graves -généralement préservées- par
voie acoustique et les fréquences aigués, par voie élec-
trique.

Les implants d’oreille moyenne

Le but de ces appareils est d’amplifier la transmission
sonore au niveau de 'oreille moyenne. L’idée est d’ex-
ploiter au maximum la voie de conduction physiolo-
gique du son en amplifiant la vibration de la chaine
ossiculaire. Quelques dispositifs existent sur le mar-
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ché et varient selon qu’ils soient semi- ou totalement
implantables et selon qu’ils fassent vibrer la chaine
ossiculaire par une technologie électro-magnétique ou
piézo-électrique. Coincés entre des appareils conven-
tionnels de plus en plus performants et « intelligents »
d’un coté et par un élargissement des critéres d’implan-
tation cochléaire de l'autre c6té, les implants d’oreille

moyenne a ’heure actuelle ne concernent plus qu’une
niche trés restreinte de patients. C’est en général une
surdité de perception modérée a sévére pour laquelle
ni I'appareillage conventionnel ni le BAHA ne peut
étre utilisé. Certains cas de surdité de transmission ou
mixte peuvent étre également une indication d’implant
d’oreille moyenne™.

CONCLUSION

Le nombre de malentendants adultes va continuer a croitre et étre responsable d’un handicap majeur en santé publique.
Or la grande majorité des cas sont traitables et procurent de bons résultats, que ce soit par chirurgie et/ou par le port
d’un appareillage conventionnel ou d’un implant cochléaire. Le traitement existe donc, ce qui fait défaut c’est le dépis-
tage ol le médecin généraliste peut jouer un rle primordial. Il faut donc nous efforcer de traquer la déficience auditive
chez tous les patients a partir de la cinquantaine, a fortiori chez les personnes agées, celles qui ont été exposées a des
sons nocifs et ceux qui ont des facteurs de risque cardiovasculaires. Le déni de surdité, la géne esthétique et I'image per-
sonnelle de vieillissement et de handicap associée au port d’un appareillage auditif doivent &tre discutés pour intégrer
le patient a la décision d’appareillage.

La prise en charge des adultes malentendants n’a pas simplement pour but d’améliorer la qualité de vie de tous les jours
mais également de prévenir la perte d’autonomie, ’'isolement et le glissement social, le déclin cognitif et I'apparition de
démence. A ce titre, la commission du journal médical The Lancet a inclus la perte auditive dans le groupe des 9 facteurs
de risque modifiables qui permettrait de diminuer dans le futur les cas de démence de 35 %?*. Une étude hollandaise
en 2009 a démontré que chaque décibel perdu augmentait de 7 % le risque de développer un sentiment de solitude
sévere a trés sévere®, Et on sait actuellement que 'isolement social et la solitude représentent un risque indépendant de
mortalité prématurée au méme rang que 'obésité ou le tabagisme4. Comme le disait pertinemment 'auteure et activiste

politique américaine Helen Keller, « la cécité nous sépare des choses mais la surdité nous sépare des gens ».

Conflits d’intérét : néant.
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ACTUALITES EN ORL

Dépistage néonatal : mise au point étiologique
et réhabilitation des surdités pédiatriques

Neonatal screening : etiological assessment and rehabilitation of pediatric deafness

LIGNY C., COURTMANS I. et CIARDELLI R.

Centre Comprendre et Parler, Bruxelles

RESUME

Ces derniéres décennies, d’importants progrés ont
permis d’optimiser la prise en charge des surdités
de 'enfant. L’instauration d’un dépistage néonatal
et le développement des implants cochléaires ont
largement contribué a cette évolution.

En l'absence d’un dépistage précoce, la surdité
affecte le développement langagier, cognitif,
comportemental et psychosocial des enfants
sourds. L’intérét d’une prise en charge avant 'dge
de six mois, quel que soit le degré de surdité, est
actuellement universellement reconnu et rendu
possible grace a un dépistage auditif néonatal
systématique utilisant des techniques objectives de
dépistage (otoémissions acoustiques et potentiels
auditifs automatisés).

La mise au point étiologique permet de plus
en plus fréguemment d’identifier la pathologie
sous-jacente, de poser un diagnostic précoce,
d’orienter vers un conseil génétique et d’élaborer
un schéma de prévention et de suivi de réadaptation
multidisciplinaire adapté et individualisé. Les
améliorations récentes des techniques de détection
génétique ont permis d’identifier de plus en plus de
génes associés aux surdités de l'enfant.

Par ailleurs, le développement de la technologie
de limplant cochléaire a modifié radicalement la
prise en charge et le pronostic développemental des
enfants sourds sévéres et profonds.

Le diagnostic d’un handicap sensoriel chez le tout
jeune enfant nécessite la mise en place d’un suivi
multidisciplinaire de réadaptation. Celui-ci visera a
guider les parents dans la temporalité des actions a
mener, a favoriser leur implication et a les soutenir
dans un processus de résilience et de partenariat.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 436-440

ABSTRACT

Support to quit smoking is an important task
in Over the last decades, important progresses
and breakthroughs enabled to fine-tune the care
provided to deaf children. The implementation of
auditory neonatal screening and the development of
cochlear implants largely contributed to this positive
evolution.

In the absence of detection at an early age, deafness
can impact negatively the speaking, cognitive and
behavioral development of affected children. The
need to provide adequate care before the age of
six months - no matter the deafness level - is now
universally acknowledged, and this is achievable
through a systematic approach in neonatal auditory
screening, using objective screening methods
(evoked otoacoustic otoemissions and auditory
brainstem responses).

The etiological assessment has made possible to
better identify the underlying pathology, to make an
early age diagnosis as well as to exclude a potential
syndrome. Besides, recent improvements in genetic
detection techniques resulted in the identification
of more genes associated with child deafness. The
assessment results end up in the formalization of
an optimized prevention, follow-up and treatment
framework.

Moreover, the development of cochlear implants
technology modified radically the care and
developmental prognosis of severe and profound
child deafness.

The diagnostic of a sensorial handicap in the
young child involves the implementation of a
multidisciplinary rehabilitation follow-up. The
aim is to guide parents in the specific actions to
undertake over time, to encourage their involvement
and to support them in a process of resilience and
partnership.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 436-440

Key words : child deafness, auditory neonatal
screening, genetic hearing impairment, cochlear
implant, rehabilitation of pediatric deafness
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INTRODUCTION

La surdité est le handicap sensoriel le plus fréquent
chez l’enfant et la prévalence des surdités séveéres a
profondes bilatérales congénitales est de 1/1.000.
Si on considére les surdités bilatérales légéres a
moyennes ainsi qu’unilatérales, la prévalence est de
4/1.000. Dans la population de néonatologie, la préva-
lence est dix fois plus élevée et atteint 1.a 3 %*2.

Non diagnostiquée précocement, la surdité de I’en-
fant entraine une déprivation auditive qui aura des
répercussions défavorables sur son développement
global. Nous aborderons successivement les données
actuelles concernant le dépistage, la mise au point
étiologique et la prise en charge des enfants présen-
tant une surdité neurosensorielle liée a une atteinte de
oreille interne et/ou des voies auditives centrales.

DEPISTAGE NEONATAL DES SURDITES PEDIA-
TRIQUES

L’objectif du dépistage néonatal est la détection des
enfants présentant une surdité congénitale. Les re-
commandations internationales se sont modifiées au
cours du temps. Initialement réservé aux nouveau-nés
« a risque », le dépistage ne permettait de diagnos-
tiquer que 50 % des sujets atteints. Il a ensuite été
généralisé a toute la population pédiatrique et a évo-
lué vers une plus grande précocité. Actuellement, un
diagnostic avant 3 mois et une prise en charge avant
6 mois suivie d’un appareillage prothétique>* sont re-
commandés. Toutes les études ont en effet démontré
que quel que soit le degré de surdité, une intervention
thérapeutique et un appareillage avant I’dge de six
mois sont essentiels afin d’assurer un développement
optimal du langages. L’intérét d’un dépistage néonatal
systématique est maintenant universellement reconnu
et incontournable pour parvenir a ces objectifs>¢.

En Belgique, le dépistage systématique a été instau-

ré dés janvier 1995 dans la partie néerlandophone du
pays et est réalisé en maternité dans la partie franco-
phone depuis novembre 2006. Deux méthodes objec-
tives de dépistage néonatal sont utilisées : les otoémis-
sions acoustiques provoquées (OEAP) et les potentiels
évoqués auditifs automatisés (PEAA).

= Les OEAP sont rapides et indolores et un test
concluant signifie un niveau d’audition inférieur a
30 décibels ;

= LesPEAAdétectent’activité générée parlacochlée,
le nerf auditif et le tronc cérébral en réponse a une
stimulation sonore entre 30 et 40 décibels. Ce test
est plus long mais permet, contrairement au pré-
cédent, de détecter les surdités rétrocochléaires?.

Ces deux tests objectifs ont une bonne sensibili-
té et une faible spécificité. En cas de dépistage non
concluant ou en présence d’un facteur de risque, une
investigation auditive plus approfondie par potentiels
évoqués auditifs (PEA)S, évaluant la fonction auditive
compléte, doit étre réalisée. Dés I’dge de 5-6 mois,
’enfant peut étre testé par réflexe d’orientation condi-
tionné au cours duquel on associe au stimulus sonore
une récompense visuelle ou « visual reinforcement au-
diometry ». Dés 28 a 30 mois, [’évaluation auditive se
réalise par audiométrie tonale et/ou vocale.

Les enfants présentant un facteur de risque de sur-
dité (voir tableau 18 doivent bénéficier d’'un second
test auditif entre 9 et 12 mois de vied. Un suivi auditif
plus rapproché (tous les 4 a 6 mois) et plus prolongé
(jusqu’a 6 ans) est nécessaire en présence d’une in-
fection a cytomégalovirus (CMV), d’antécédents fami-
liaux, de consanguinité parentale, de malformations
ou syndromes, ou d’un traitement par extracorporeal
membrane oxygenation (ECMO).

La connaissance de I’évolution langagiére normale de
’enfant®°, reste un appui a l'identification des enfants
ayant échappé au dépistage ou présentant des surdi-
tés évolutives.

Facteurs de risque associés d la perte auditive néonatale.

1. Histoire familiale de surdité congénitale

Anomalies craniofaciales

Poids < 1.500 g a la naissance

Médications ototoxiques
Méningite bactérienne

Score d’Apgardeoa4aiminetdeoaéasmin

© @ N oy W

Ventilation mécanique > 5 jours

10. Syndromes connus incluant une déficience auditive.

2. Infections in utero telles que cytomégalovirus, rubéole, syphilis, herpés et toxoplasmose

Hyperbilirubinémie avec taux sérique nécessitant une exsanguinotransfusion

MISE AU POINT ETIOLOGIQUE

La recherche étiologique proposée chez I’enfant sourd
vise a préciser le diagnostic et a identifier d’éventuelles
pathologies associées. Des facteurs extrinséques sont

incriminés dans Y4 des surdités congénitales ou d’ap-
parition précoce. Suite aux améliorations des tech-
niques de diagnostic moléculaire, la part génétique
des surdités congénitales ou d’apparition précoce ne
cesse d’augmenter et atteint actuellement 75-80 %
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dans les pays ol il n’y a pas de problémes de santé
publique,

Les surdités acquises peuvent apparaitre en période
prénatale (infection congénitale a CMV, rubéole, ...,
néonatale (prématurité, asphyxie périnatale, hyperbi-
lirubinémie sévére, sepsis,...) ou postnatale (ménin-
gite, traumatisme, ...). L’infection congénitale a CMV
reste la cause non génétique la plus fréquente respon-
sable d’environ 15 a 20 % des surdités de ’enfant®.

Les surdités génétiques sont divisées en deux groupes
selon qu’elles soient ou non associées a I’atteinte d’un
autre organe :

* les surdités génétiques non syndromiques :
Coreille interne est le seul organe touché. Actuel-
lement, 119 génes responsables de surdités géné-
tiques non syndromiques ont été identifiés. Par-
mi ceux-ci, la mutation du géne GJB2 codant pour
la connexine 26 est responsable de 15 a 40 % des
surdités, toutes causes confondues® et se mani-
feste par une surdité le plus souvent non évolutive
et associée a une anatomie normale de l'oreille in-
terne;

= les surdités génétiques syndromiques qui, outre
’atteinte de loreille interne, associent d’autres
symptdmes ou anomalies affectant d’autres or-
ganes (ceil, peau, rein, ceeur, systéme nerveux cen-
tral, thyroide, squelette, ...). Il existe une grande
variabilité dans I’expression clinique et dans I’age
d’apparition des atteintes d’autres organes. Dans
certaines formes syndromiques, latteinte d’un
autre organe n’aura d’implications cliniques que

plusieurs années aprés le diagnostic de surdité.
C’est le cas pour le syndrome de Usher de type |
(associant a une surdité profonde bilatérale, une
aréflexie vestibulaire avec retard moteur et une ré-
tinite pigmentaire) ou le syndrome de Pendred (as-
sociant a une surdité fluctuante et évolutive, une
malformation de l'oreille interne dont la plus fré-
quente est un aqueduc du vestibule élargi et une
atteinte thyroidienne a partir de la deuxiéme dé-
cade). Par ailleurs, de nombreux syndromes rares
sont associés a une surdité et la présence d’une
pathologie malformative doit faire rechercher une
atteinte auditive.

La mise au point étiologique débute par une anamnése
détaillée a la recherche d’antécédents familiaux (pré-
sence de personnes sourdes dans la famille proche
et éloignée, orientant vers une origine génétique), de
consanguinité parentale ainsi que de facteurs de risque
de surdité orientant vers une origine extrinséque. L’in-
terrogatoire portera également sur la présence dans la
famille de caractéristiques physiques ou cliniques évo-
catrices d’une des surdités syndromiques familiales
fréquentes (goitre, problémes rénaux, troubles de la
pigmentation). Un examen physique complet ORL et
pédiatrique ainsi que quelques examens complémen-
taires permettront d’orienter le diagnostic. L’imagerie
(tomodensitométrie et résonnance magnétique) four-
nira des informations précises sur 'intégrité des voies
auditives. Le tableau 2 reprend les principaux examens
complémentaires a réaliser.

Par ailleurs, on ne peut que souligner 'importance de

Mise au point des surdités de l’enfant - Examens complémentaires.

Mutations GJB2 et GJB6

« Gene panel » surdité

Analyses génétiques

Conseil génétique

IRM de loreille interne (+/- cérébrale)

Scanner des rochers

Fond d’ceil et examen
ophtalmologique

Echographie rénale
et recherche d’héma-
turie-protéinurie

de vestibule).

Bilan vestibulaire

- sur échantillon d’urine ou de salive prélevé en période néonatale (2 premiéres semaines) ;

Aspect albinoide ou anomalies de la pigmentation (syndrome de Waardenburg) ;

Lors de la mise au point initiale et a suivre annuellement a partir de la deuxiéme décade chez les patients
porteurs de mutations du géne SLCA26A4 ou de malformations de l'oreille interne (élargissement de 'aqueduc

- sur sang séché (Guthrie) : analyse rétrospective possible (jusqu’a plusieurs années aprés la naissance)
Cataracte, lenticdne (syndrome d’Alport) ;
Rétinite pigmentaire (syndrome de Usher) ;
Myopie sévére, vitro-rétinopathie (syndrome de Stickler)

Signes d’appel : malformations des oreilles externes, arcs branchiaux, fistules branchiales (syndrome BOR) ;

Surdité progressive ou antécédents de pathologies rénales dans la famille (syndrome d’Alport).

Signes d’appel : troubles de ’équilibre et retard d’acquisition de la marche
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’examen ophtalmologique tout au long de ’enfance et
de l’adolescence et qui pourra parfois orienter le dia-
gnostic. En effet, I’atteinte oculaire, notamment dans
le syndrome de Usher, n’aura d’implication clinique le
plus souvent qu’a partir de I’age de 10 ans. Des ano-
malies au fond d’ceil peuvent étre trouvées a partir de
’age de 3-4 ans et I’électrorétinogramme est anormal
avant méme les premiers signes de rétinite pigmen-
taire. Un bilan vestibulaire complétera les investiga-
tions en cas de troubles de I’équilibre ou de retard
d’acquisition de la marche.

Ces derniéres années, les techniques de détection gé-
nétique moléculaire ont considérablement progressé.
Lorsque la recherche de mutation de la connexine 26
ou 30 est négative, des analyses ciblées de recherche
moléculaire génétique en fonction des signes associés
peuvent étre proposées (ex : recherche de mutation de
SCLA26A4 si élargissement de 'aqueduc du vestibule
a limagerie) mais une approche par analyse combinée
de tous les génes de surdité connus a ce jour (« gene
panel » surdité) permet d’améliorer grandement la
possibilité de poser un diagnostic. Suivant les études,
le type de technologie et le contexte familial, la proba-
bilité de mettre en évidence une mutation pathogéne
va de 15 a plus de 60 %*.

REHABILITATION

Dés le diagnostic d’une perte auditive supérieure a 40
dB, une prise en charge de réadaptation multidiscipli-
naire, médicale, audiologique, logopédique et psycho-
sociale, doit étre instaurée autour de I’enfant sourd et
de sa famille. Ce maillage transdisciplinaire offre aux
parents ébranlés par I’lannonce du handicap, un sup-
port coordonné et un point d’appui pour les différentes
actions a mener (mise au point médicale, appareillage
prothétique, implantation cochléaire, apprentissage
des moyens de communication adaptés, implication
des milieux de vie et d’accueil...). Que la déficience
auditive soit moyenne (seuil auditif entre 40 et 70 dB
HL), sévére (entre 70 et 9o dB HL) ou profonde (> 9o dB

CONCLUSION

HL), une intervention thérapeutique et un appareillage
précoces sont des objectifs prioritaires. Chez I’enfant
sourd profond, il est actuellement recommandé de
proposer une chirurgie d’implant avant 12 mois de vie
et, en cas d’implantation cochléaire bilatérale séquen-
tielle, de réduire le délai entre les deux implantations¥.
Kral et al.*® ont montré qu’il existe une période sensible
ou période critique précoce de développement des
aires cérébrales dédiées. Si la stimulation bilatérale a
lieu aprés 18 mois, les potentiels corticaux des enfants
sourds ne sont pas latéralisés de la méme fagon que
chez les enfants entendants®. La binauralité apporte
un confort d’écoute et une diminution de la fatigue ain-
si qu’une meilleure compréhension dans le bruit et une
meilleure localisation de la source sonore®.

Par ailleurs, I'implication parentale est a soutenir dans
toutes les étapes du processus car un investissement
familial faible aura des répercussions négatives sur
le développement linguistique de lenfant®. Parmi
les facteurs prédictifs, le niveau d’études de la mére,
également corrélé avec le niveau socio-économique,
est mis en évidence dans une étude prospective de
Ching?? incluant 451 enfants.

Les équipes de réadaptation sont aussi confrontées a
la diversité culturelle des familles et des enfants sui-
vis et doivent en tenir compte dans ’accompagnement
proposé?. La transmission de la langue maternelle et
de la culture d’origine est a soutenir tout en proposant
aux enfants un suivi individualisé plus intensif. Si le
biliguisme a de nombreux effets positifs sur les per-
formances phonologiques, les fonctions exécutives
et les compétences sociales des enfants entendants,
tous les auteurs s’accordent sur le fait qu’il est, chez
’enfant sourd, un facteur de risque au niveau du dé-
veloppement du langage tant en compréhension qu’en
expression4. Les résultats obtenus dans la population
des enfants sourds profonds bilingues implantés sui-
vis au Centre Comprendre et Parler illustrent la littéra-
ture puisque 75 % d’entre eux fréquentent I’enseigne-
ment spécialisé de type 7 alors que seulement 35 %
des monolinguesy font un bref passage en maternelle.

Le dépistage auditif néonatal permet de suivre les recommandations internationales de diagnostic et prise charge
précoces des surdités de I’enfant. L’appareillage avant 6 mois et I'implantation cochléaire avant 12 mois font
’'unanimité. D’autres facteurs liés a [’étiologie ou aux atteintes associées ainsi qu’a I'implication parentale, au
contexte linguistique et socioculturel sont a prendre en compte et contribueront a I’évolution globale, cognitive

et affective de ’enfant sourd.
Conflits d’intérét : néant.
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ACTUALITES EN ORL

Approche diagnostique du syndrome vestibulaire aigu

Diagnostic approach of the acute vestibular syndrome

VANDER GHINST M., LELONG C., CARLOT S. et VERBEURGT C.

Service d’ORL et de Chirurgie cervico-faciale, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

La prise en charge du syndrome vestibulaire aigu
(SVA) constitue un défi pour le praticien. Bien que
secondaire a une atteinte périphérique comme la
névrite vestibulaire dans la majorité des cas, le SVA
peut aussi étre la conséquence d’une atteinte de la
fosse postérieure (le plus souvent ischémique) dans
presque 10 % des cas. Si la présence de symptomes
et de signes neurologiques évidents orientent
facilement le diagnostic vers une atteinte centrale,
un vertige isolé sans déficit neurologique ne doit pas
étre systématiquement considéré comme d’origine
périphérique. En effet, prés de la moitié des SVA
d’origine centrale sont associés a un tableau
neurologique fruste. Un recours systématique a
'imagerie en urgence ne permet pas un diagnostic
différentiel efficace et peut méme conforter le
praticien dans un diagnostic erroné. Dans ces
situations cliniques délicates, la réalisation d’une
batterie de 3 tests (le « HINTS » pour Head Impulse
test (HIT), Nystagmus, Test of Skew) explorant
des mouvements oculaires permet de déterminer
de facon rapide et performante lorigine du SVA.
Ce trépied clinique, qui associe le Head Impulse
test (HIT), I'analyse du nystagmus spontané et la
présence d’un strabisme vertical, permet d’établir
avec une précision supérieure aux investigations
neuroradiologiques si 'origine du SVA est centrale
ou périphérique. Cet outil clinique permet ainsi au
médecin de détecter rapidement les formes graves
nécessitant une prise en charge neurologique
urgente.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 441-448

ABSTRACT

The management of acute vestibular syndrome (AVS)
remains a clinical challenge. Although peripheral
etiologies as vestibular neuritis constitutes the larger
part of AVS cases, up to 10% of AVS are the result
of an ischemic posterior circulation stroke. Obvious
neurological symptoms and signs easily orientate
the diagnosis towards a central origin. However,
isolated vertigo without neurological deficit should
not be systematically considered to be benign.
Half of central AVS are in fact not associated with
general neurological signs. In these delicate clinical
situations, a 3-step bedside oculomotor examination
(HINTS: Head-Impulse test, Nystagmus, Test-of-
Skew) is shown to accurately identify the AVS with a
higher sensitivity than magnetic resonance imaging.
The systematic use of this clinical tool improves the
quality of care for these patients, allowing rapid
diagnosis and management of AVS associated with
posterior circulation stroke.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 441-448

Key words : acute vestibular syndrome, vertigo,
nystagmus

INTRODUCTION

Les vertiges et troubles de I’équilibre font partie des
plaintes les plus souvent rencontrées par le personnel de
soins, en particulier en médecine générale ol ils consti-
tuent prés de 2 % des motifs de consultation®. Cette fré-
quence n’est pourtant pas représentative de la prévalence
de ces symptdmes dans la population générale, certains

auteurs estimant la prévalence annuelle des vertiges et
troubles de I’équilibre chez les adultes a prés de 40 %2. En
dépit de cette prévalence élevée, la prise en charge et le
diagnostic sont souvent inadaptés : en phase aigug, 50 %
des vertiges sont explorés par tomodensitométrie (TDM)
cérébrale alors que celle-ci n’objective une pathologie
causale que dans 0,7 % des cas, et plus de la moitié des
patients sortent de leur consultation avec un diagnostic
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erroné4, Ces chiffres illustrent a quel point une ap-
proche raisonnée des troubles de I’équilibre est es-
sentielle pour éviter une prise en charge associant une
mise au point colteuse a un traitement inapproprié.

Ce probléme diagnostique est en partie lié au carac-
tére imprécis du symptdme « vertige » tel que décrit
par le patient, qui confond aisément lipothymie, désé-
quilibre, agoraphobie et vertige rotatoire. Cette clas-
sification des symptdmes est une source récurrente
d’erreurs diagnostiques ; 'approche traditionnelle as-
sociant un symptdme a son étiologie suspectée — ver-
tige/vestibulaire, déséquilibre/neurologique, lipothy-
mie/cardiovasculaire — ne permet pas de discriminer
une origine vestibulaire d’une origine neurologique ou
cardiovasculaire%s. Pour cette raison, nous employons
ici le « mot » vertige dans un sens large, qu’il s’agisse
d’une impression erronée de mouvement (« vertigo »
en anglais), d’une perturbation de l'orientation spa-
tiale (« dizziness » en anglais) ou d’un déséquilibre.

LE SYNDROME VESTIBULAIRE AIGU (SVA)

Les syndromes vestibulaires sont définis en fonction
de la temporalité (apparition, durée et évolution) et de
la présence de facteurs déclenchants (mouvements,
positions ou situations entrainant 'apparition du ver-
tige)S. Ces éléments permettent de différencier le syn-

drome vestibulaire aigu, le syndrome vestibulaire inter-
mittent et le syndrome vestibulaire chronique (tableau
1). Le SVA est caractérisé par l'installation rapide d’un
vertige (de quelques secondes a quelques heures),
associé généralement a des nausées et/ou vomisse-
ments, une instabilité posturale, une intolérance au
mouvement et a un nystagmus, pour une durée supé-
rieure a 24 heures.

Si le diagnostic est évident en cas de SVA provo-
qué (traumatisme cranien, prise de médicaments/
toxiques), il est plus difficile dans le SVA spontané,
50 % des accidents vasculaires cérébraux (AVC) de la
fosse postérieure se présentent sous la forme d’un
vertige isolé alors difficilement distinguable d’une at-
teinte vestibulaire périphérique’.

L’étiologie la plus fréquente du SVA est la névrite ves-
tibulaire, qui correspond a un déficit vestibulaire péri-
phérique unilatéral brusque isolé, dont I’étiologie reste
discutée, bien qu’une origine virale soit communément
admise. La deuxiéme cause de SVA sont les atteintes
de la fosse postérieure, majoritairement d’origine is-
chémique, mais qui peuvent également étre d’origine
hémorragique ou démyélinisante. D’autres étiologies,
bien que plus rares, peuvent étre également a ’origine
d’un SVA (tableau 1).

Caractéristiques des différents syndromes vestibulaires. Les étiologies les plus fréquentes sont reprises pour

chaque type de syndrome.

Syndrome vestibulaire
aigu provoqué

Syndrome Caractéristiques Etiologies principales
Syndrome vestibulaire | Vertige aigu et continu de durée | Névrite vestibulaire, labyrinthite, AVC de la fosse
aigu spontané > 24h. postérieure, sclérose en plaque, syndrome de
Nausées, vomissements, nys- | Wernicke, encéphalite/cérébellite, ataxie épi-

tagmus, intolérance aux mouve-
ments, instabilité a la marche

médicamenteuse (anti-épileptiques, Lithium,..),
agent ototoxique (Gentamicine, Cisplatine,...)

Syndrome vestibulaire
intermittent spontané

Syndrome vestibulaire
intermittent provoqué

Vertiges épisodiques spontanés,
sans facteurs déclenchants, durée
de quelques minutes a quelques
heures

Migraine vestibulaire, maladie de Méniére, acci-
dent ischémique transitoire

Vertiges épisodiques provoqués
(le plus souvent par une position
particuliére) de durée générale-
ment < 1 minutes

VPPB, hypotension orthostatique

Syndrome vestibulaire | Vertiges permanents (plusieurs | Persistent postural-perceptual dizziness, effets
chronique mois/années), oscillopsies, insta- | secondaires médicamenteux, aréflexie vestibu-
bilité a la marche mal laire bilatérale, aréflexie vestibulaire unilatérale
mal compensée
LES ENJEUX des SVA sont liés a une atteinte ischémique du tronc

Si les atteintes vestibulaires périphériques repré-
sentent la grande majorité des SVA, les atteintes cen-
trales ne sont pas pour autant rares. On note que 10 %

cérébral ou du cervelet, nécessitant donc un diagnostic
rapide et une prise en charge urgente®. On estime pour-
tant que prés de 35 % des SVA liés a un AVC ne sont pas
diagnostiqués lors de la premiére consultation®, Cette
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situation est problématique sachant qu’un cedéme
cérébelleux ischémique peut survenir chez 20 %
des patients 48 a 96 heures aprés I’épisode aigu, alors
que le patient est rentré a domicile. De plus, les pa-
tients présentant un vertige aigu considéré comme
d’origine périphérique présentent un risque relatif 50
fois plus élevé d’étre hospitalisé pour un AVC dans la
semaine qui suit leur consultation initiale aux urgences
par rapport a des contrdles appariés?. Ces errements
diagnostiques sont particuliéerement dommageable
lorsqu’on sait qu’un traitement thrombolytique ou une
prévention secondaire précoce sont efficaces et que la
morbimortalité a 1 an est multipliée par 4 chez les pa-
tients dont le diagnostic initial d’AVC ischémique est
manqué®.

Le recours régulier a I'imagerie est paradoxalement
contre-productif, une TDM cérébrale est réalisée chez
prés de 50 % des patients présentant un SVA (contre
+/-3 % pour une imagerie par résonance magnétique
(IRM)), alors que cet examen est, avec une sensibilité
de 7 %, particuliéerement peu performant pour détec-
ter les AVC ischémiques de la fosse postérieure®. Le
recours systématique a I'IRM en urgence, illusoire en
pratique pour des raisons de colt et d’accessibilité,
n’est pas non plus le garant d’une certitude diagnos-
tique. Dans les 48 heures suivant l'installation des
symptdmes, 15 % des examens se révélent normaux
malgré la présence d’un AVC de la fosse postérieure,
la proportion de faux négatifs pouvant méme atteindre
50 % dans les AVC ischémiques < 1 cm®. Outre le codt
considérable de ces investigations radiologiques, la
confiance naive accordée a leurs résultats (en particu-
lier la TDM) peut malheureusement conforter le prati-
cien dans son erreur.

L’origine (centrale versus périphérique) du SVA peut
pourtant étre trés rapidement et efficacement détermi-
née au lit du patient a l’aide d’un trépied clinique aussi
rapide qu’efficace : le HINTS (Head Impulse test (HIT),
Nystagmus, Test of Skew).

EXAMEN CLINIQUE GENERAL D’UN PATIENT
SOUFFRANT D’UN SVA

L’anamnése doit tout d’abord préciser les caractéris-
tiques du vertige (temporalité, facteurs déclenchants
et aggravants) et les symptémes associés (céphalées,
hypoacousie...). Certains éléments constituent déja
des piéges anamnestiques. Les vertiges, quelle que
soit I’étiologie, sont presque toujours augmentés au
mouvement. Il faut éviter de confondre un vertige dé-
clenché par le mouvement d’un vertige majoré par le
mouvement. De plus, la durée d’un vertige peut étre
difficile a préciser pour un patient : un patient souf-
frant par exemple d’un vertige positionnel paroxys-
tique bénin (VPPB) ne va pas spécialement faire la
différence entre le vertige rotatoire (qui est de durée
bréve et lié a un changement de position) et les symp-
tdbmes neurovégétatifs lié aux VPPB qui eux peuvent
durer beaucoup plus longtemps. Vu la prévalence du
VPPB, une manceuvre de Hallpike doit faire partie de
’examen clinique systématique en cas de vertiges.

La présence de facteurs de risques cardio-vasculaires
(tabagisme, hypertension artérielle, diabéte, hyper-
cholestérolémie, fibrillation auriculaire, hypercoa-
gulabilité, traumatisme cervical récent, antécédent
d’AVC ou de cardiomyopathie ischémique) sera na-
turellement recherchée. Certains symptdmes/signes
fortement évocateurs vont directement orienter vers
une origine centrale, comme des céphalées ou des
douleurs cervicales violentes et/ou inhabituelles, une
diplopie, une dysphagie, une dysarthrie, une dyses-
thésie, une dysmétrie, une dysdiadococinésie ou une
altération de I’état de conscience. Un examen clinique
neurologique, en particulier des paires craniennes, est
indispensable pour compléter la mise au point. Toute-
fois, comme la moitié des AVC ischémiques de la fosse
postérieure ne se manifestent que par un vertige iso-
lé ou associé a un tableau neurologique extrémement
fruste, une évaluation clinique spécifique permet de
distinguer les atteintes périphériques des atteintes
centrales dans ces cas douteux : le HINTS?.

HINTS

Le HINTS est la combinaison de 3 tests explorant des
mouvements oculaires : le HIT, le type de nystagmus
spontané et le Test of Skew. Cette triade clinique, cor-
rectement réalisée et interprétée, permet d’identifier
un SVA d’origine centrale avec une sensibilité supé-
rieure a I'IRM7,

HIT

Principe et réalisation

Le HIT est un test explorant le réflexe vestibulo-ocu-
laire (RVO). Physiologiquement, le RVO est destiné a
maintenir le stabilité du regard lors du mouvement, il
compense le mouvement de la téte par un mouvement
équivalent mais opposé des yeux (un déplacement
vers la droite de la téte sera compensé par un dépla-
cement vers la gauche des globes oculaires). Ce mou-
vement oculaire de correction assure le maintien d’une
cible sur la fovéa lors du mouvement, empéchant ainsi
la vision de devenir floue lorsque le sujet bouge. La
manceuvre du HIT consiste a faire, dans le plan hori-
zontal (pour tester le canal semi-circulaire (CSC) hori-
zontal, les CSC postérieurs et supérieurs étant plus dif-
ficiles a tester), une rotation passive rapide de + 20° de
la téte du patient en lui demandant de maintenir son
regard sur une cible visuelle fixe située en face de lui
(le plus souvent le nez de ’examinateur). Le HIT sera
considéré comme normal si le regard du patient est res-
té fixé sur la cible. Si le regard du patient suit le mou-
vement de la téte puis vient secondairement se refixer
sur la cible en réalisant un mouvement saccadique (a
savoir une saccade de refixation), le HIT sera considéré
comme pathologique pour le c6té testé (c’est-a-dire du
c6té du patient vers lequel ’examinateur a réalisé la
rotation (figure 1).
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Illustration de la manceuvre du HIT.

La manceuvre consiste d réaliser une rotation passive de
la téte pendant que le sujet fixe une cible (par exemple
le nez de ’examinateur). Si le patient maintient son re-
gard sur la cible, le test sera considéré comme normal.

Le schéma situé sous Ulillustration de la manceuvre
illustre la projection de la cible (étoile) sur la fovéa
(rouge). Chez le sujet dont le RVO est intact, les yeux
resteront dans la méme position absolue malgré la
rotation céphalique. Au contraire, chez le sujet dont le
RVO est pathologique, le mouvement de rotation « em-
portera » dans un premier temps les yeux avec le reste
de la téte. La cible n’est donc plus projetée sur la fovéa.
Une saccade de refixation (fléche rouge) viendra cor-
rigé aprés un bref instant cette erreur afin de ramener
la cible sur la fovéa. C’est cette saccade qui doit étre
recherchée lors du HIT.

HIT normal
CAN
@ ) B3
A ! s
— | =

HIT pathologique

LA w2

@ ) & B 23
8 b )
= — -

Aspects physiologiques et interprétation

Un HIT pathologique traduit surtout une atteinte péri-
phérique, alors qu’un HIT normal se retrouve dans le
SVA d’origine centrale»®. En effet, le RVO est un arc
réflexe rapide impliquant 3 structures nerveuses : 1)
les neurones vestibulaires primaires qui véhiculent les
informations des cellules ciliées vestibulaires situées
dans les CSC vers les noyaux vestibulaires ; 2) les neu-
rones vestibulaires secondaires qui stimulent et 3) les
motoneurones qui activent les muscles orbitaires. Ce
réflexe est extrémement rapide (5 a 7 ms), ce qui ex-
plique 'absence perceptible de mouvement de I'ceil
lors des mouvements céphaliques rapides lorsque
le RVO est normal. En cas d’atteinte d’une des struc-
tures composant cet arc réflexe (& savoir, les CSC, le

nerf vestibulaire et les noyaux vestibulaires), le RVO
sera anormal. Ces structures, y compris celles situées
dans loreille interne, sont vascularisées par l'artére
cérébelleuse antéro-inférieure (AICA). Une atteinte
des structures vascularisées par l'artére cérébelleuse
postéro-inférieure (PICA), a savoir la moelle allongée,
le cervelet inférieur et les amygdales cérébelleuses, ou
des structures vascularisées par ['artére cérébelleuse
supérieure (SCA), a savoir le vermis et la partie supé-
rieure du cervelet, n’entrave pas le fonctionnement de
ce réflexe. Or 85 % des AVC ischémiques responsables
de SVA ont lieu dans le territoire de la PICA ou de la
SCA, expliquant la bonne sensibilité de cette épreuve
clinique pour identifier une atteinte périphérique.

Nystagmus

Principe et réalisation

L’étude du nystagmus spontané est un autre élément
clé du bilan. Il doit se rechercher dans le regard de
face et dans le regard excentré de +/- 30°, idéalement
a l'aide d’un systéme permettant de limiter la fixation
(comme des lunettes de Frentzel ou des lunettes de vi-
déonystagmoscopie). Un nystagmus d’origine périphé-
rique est principalement horizontal et rotatoire, et sur-
tout unidirectionnel, a savoir qu’il ne changera pas de
sens (il battra vers la droite ou vers la gauche) quelle
que soit la position du regard. Un nystagmus d’origine
centrale sera lui, soit vertical, ou il changera de sens en
fonction de la position du regard (nystagmus de regard
excentré ou gaze evoked nystagmus en anglais) : nys-
tagmus gauche dans le regard excentré vers la gauche,
droit dans le regard excentré vers la droite (figure 2).

Aspects physiologiques et interprétation

Les vestibules présentent une activité spontanée au
repos, qui est symétrique, le cerveau regoit donc des
deux vestibules la méme stimulation de repos. En cas
d’atteinte aigue d’un vestibule, cette activité sponta-
née de repos est abolie unilatéralement et entraine
une asymétrie des entrées vestibulaires au niveau cen-
tral. Cette asymétrie pathologique est interprétée par
le systéme nerveux central de la méme fagon qu’une
asymétrie physiologique observée lors d’un mouve-
ment de la téte et entraine un mouvement compensa-
toire de I’eeil, « comme si la téte tournait », alors que
la téte ne bouge pas. Ainsi une atteinte vestibulaire
droite est interprétée comme un mouvement de la
téte vers la gauche et conduit a un nystagmus battant
vers la gauche. Vu le caractére unilatéral de I’atteinte,
le nystagmus bat toujours dans la méme direction,
quelle que soit la position du regard. La présence d’un
nystagmus de regard excentré traduit I’atteinte des
structures permettant le maintien du regard excentré
sur une cible (cet ensemble est appelé « intégrateur
neuronal ») : ces structures sont exclusivement situées
au niveau du tronc cérébral et du cervelet (flocculus,
paraflocculus, noyau vestibulaire médian, nucleus pre-
positus hypoglossi,...)™.

Le nystagmus unidirectionnel est typique d’un SVA pé-
riphérique mais peut également étre observé dans le
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Nystagmus « périphérique » et Nystagmus « central ». Illustration d’un nystagmus spontané d’origine périphérique
ou centrale. Les fléches représentent ici le sens du nystagmus, a savoir le sens de la phase rapide.

Dans lillustration ci-dessous, le patient présente donc un nystagmus qui « bat » spontanément vers la gauche
dans le regard de face (fleche rouge). La situation « périphérique » illustrée ici correspond a celle rencontrée lors
d’une névrite vestibulaire droite. Ce nystagmus peut apparaitre de facon plus ou moins intense, uniquement dans
le regard vers la gauche (grade 1), dans le regard centré et dans le regard vers la gauche (grade 2), voire dans
toutes les positions du regard (grade 3) : il « bat » alors souvent plus intensément dans le regard vers la gauche
que dans le regard vers la droite, mais il ne change jamais de direction. La situation « centrale » illustrée ci-dessus
montre tout d’abord un nystagmus de regard excentré (multidirectionnel) : le patient présentant un nystagmus hori-
zontal gauche, va présenter une inversion du sens de ce nystagmus dans le regard a droite (il va « battre » a droite
dans le regard droit, et « battre » a gauche dans le regard vers la gauche). Notons qu’un nystagmus dans le plan
vertical, qu’il « batte » vers le bas (vertical inférieur) ou vers le haut (vertical supérieur) doit évoquer en premier lieu

une atteinte centrale. Rappelons qu’un nystagmus unidirectionnel peut également aussi étre observé dans le SVA
central, mais qu’un nystagmus de regard excentré/vertical est lui par contre rencontré quasi exclusivement dans

des atteintes centrales.

Nystagmus périphérique

Mystagmus central

OO O O O

multidirectionnel

vertical supérieur

vertical inférieur

grade 1 . . . »
grade 2 — | — T T T
graded —— | = | =—3p l l l
droite centré  gauche droite centré  gauche
position du regard position du regard

SVA central. Le nystagmus de regard excentré est par
contre rencontré quasi exclusivement dans des at-
teintes centrales: I’évaluation du nystagmus spontané
est peu sensible mais assez spécifique®4,

Test of Skew (strabisme vertical)

Principe et réalisation

Ce testvise a rechercher une « skew deviation » a savoir
une divergence oculaire verticale. Le patient fixe une
cible placée devant lui pendant que les yeux sont al-
ternativement recouverts par un cache. Normalement,
’ceil caché reste en convergence et aucun mouvement
vertical de I’ceil n’est observé lorsque le cache est en-
levé. En cas d’atteinte centrale, ’eeil caché ne reste pas
en convergence et un mouvement vertical de refixation
est observé lorsque le cache est enlevé (figure 3).
Aspects physiologiques et interprétation

La position verticale des yeux est contrdlée par un ré-
flexe d’origine otolithique. Lors de mouvements dans
le plan frontal, par exemple en inclinant sa téte contre
son épaule droite, les organes graviceptifs de 'oreille
interne (utricule et dans une moindre mesure le sac-
cule) sont activés pour déclencher un réflexe qui va
compenser légérement ’inclinaison vers la droite de

la téte par un mouvement de torsion oculaire associé
a une élévation de I’ceil droit et un abaissement de
Uceil gauche?®. Ce réflexe vise a maintenir nos repéres
visuels par rapport a la verticale. Les signaux issus
des organes otolithiques situés dans le vestibule sont
transmis au niveau des noyaux vestibulaires, et de la
aux structures mésencéphaliques qui contrdlent la po-
sition de l’ceil*.

Lorsque la téte du patient est « droite » (alignée sur
’axe vertical), un défaut d’alignement vertical des
deux globes signe une atteinte des voies vestibulaires
otolithiques allant du labyrinthe au mésencéphale.
Une skew deviation peut se retrouver aussi bien dans
une atteinte vestibulaire aigué que lors d’une atteinte
centrale. Toutefois, dans le cadre d’un SVA, elle est
beaucoup plus fréquente en cas d’atteinte centrale
(30 %) que lors d’une atteinte périphérique (2 %)v. La
présence d’une skew deviation dans le SVA est un bon
indicateur d’une lésion d’origine centrale.

INTERPRETATION ET PERFORMANCE DU HINTS

Le HINTS est considéré comme périphérique si les 3
tests sont en faveur d’une atteinte périphérique a sa-
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Recherche d’une skew deviation.

Le patient fixe une cible stationnaire (ici le crayon)
pendant que [I’examinateur recouvre en alternance
un des yeux. En situation normale, le retrait du cache
n’entraine aucun mouvement de ’ceil « masqué » car il
est resté en convergence. Par contre, en cas d’atteinte
centrale, I’ceil peut ne pas rester en convergence lors-
qu’il est masqué. Lors du retrait du cache, une saccade
verticale (fleche rouge) raménera alors I’ceil en conver-
gence.

Cover Test normal

voir un HIT anormal et un nystagmus unidirectionnel
non vertical et une absence de skew deviation.

Le HINTS est considéré comme central si un des 3 tests
est en faveur d’une atteinte centrale, a savoir un HIT
normal ou un nystagmus multidirectionnel ou verti-
cal ou une skew deviation (figure 3). Les auteurs an-
glo-saxons utilisent d’ailleurs I’lacronyme INFARCT pour
qualifier les mouvements oculaires suggestifs d’une
atteinte centrale (/mpulse Normal, Fast-phase Alterna-
ting, Refixation on Cover Test).

L’interprétation intégrée de ces 3 tests offre un examen
particuliérement fiable : avec une sensibilité de 99 %
et une spécificité de 97 %, le HINTS dépasse les perfor-
mances de 'IRM en phase aigué (sensibilité de 80 %
et spécificité de 96 % lorsqu’elle est réalisée dans les
24h suivant Papparition des symptémes (tableau 2)7
9, La sensibilité de ce test peut encore étre améliorée
en y ajoutant la présence d’une perte auditive récente
(le test est alors qualifié de « HINTS+ »)8, Elle est éva-
luée au lit du patient (par frottement des doigts) et est
considérée positive si la perte est récente et génére une
perception franchement asymétrique entre les oreilles
gauche et droite. Paradoxalement, cette perte auditive
concomitante au SVA est plutdt évocatrice d’une at-
teinte centrale et ne doit certainement pas orienter le
diagnostic vers une origine périphérique. En effet, les
pertes auditives sont présentes dans plus de la moi-
tié des AVC dans le territoire de I’AICA?°. Un SVA avec
atteinte auditive doit étre considéré d’origine centrale
a moins qu’une infection virale ou bactérienne ne soit
clairement présente a linstallation des symptdmes
(otite moyenne aigué, zona auriculaire,...).

Sensibilité et spécificité des différentes explorations pour identifier la présence d’un AVC dans le SVA (d’aprés*).

Tests

Sensibilité estimée Spécificité estimée

Examen neurologique

IRM de diffusion,

19 % 95 %

7-42 % 98 %
80 % (< 24h)
86 % (< 72h)

Angio-IRM +/- contraste 6 %
s + 99 % (> 72h) o0
HINTS 99 % 97 %
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Algorithme de prise en charge du patient souffrant d’un vertige aigu.

| VERTIGEAIGU |

|

Anamnése
Examen Meuro Général

Signesisymptdmes inquigtants:
PEC MEURO URGENTE

|/ Syndrome Vesibulaire Intermittent

| Syndrome Vastibulaire Aigu |L

HIT nomal HIT anormal
ou at
Nystagmus verlical/ Mystagmus
multidirectionmel unidrectionned
ou et
Divergence verticale Test of skew normal
HINTS CENTRAL HINTS PERIPH

1

Sédation vestib si néc

FEC NEURD Mobilisation précoce
URGENTE Kinésithérapia
wvestibulaire
MAP ORL
CONCLUSION
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ACTUALITES EN ORL

L’endoscopie sous sommeil induit : un outil indispensable
pour la prise en charge du ronflement et des apnées
obstructives du sommeil

The drug induced sleep endoscopy : an essential tool for management of snoring and obstructive sleep apnea

CARLOTS.

Service d’Otorhinolaryngologie et de Chirurgie cervico-faciale, Hopital Erasme, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Introduction : Le syndrome obstructif d’apnée-
hypopnée du sommeil (SOAHS) ou le ronflement
simple sont des motifs fréquents de consultation en
ORL. Le SOAHS se caractérise par un collapsus partiel
ou complet de la filiére respiratoire haute durant le
sommeil, entrainant de nombreuses conséquences
telles qu’une diminution de la qualité de vie ou
méme des pathologies cardiovasculaires. Il peut
étre associé a un ronflement, occasionnant une géne
sociale. La Drug Induced Sleep Endoscopy (DISE) est
une endoscopie sous sommeil induit qui permet de
visualiser les sites en cause de 'obstruction ou du
ronflement.

Méthode : La DISE est réalisée en hdpital de jour
dans une salle d’opération tamisée et peu bruyante.
Le patient est installé en décubitus dorsal ou
latéral. Une sédation est réalisée sous monitoring
cardiorespiratoire. Une évaluation dynamique des
voies respiratoires hautes se fait sous contrdle
endoscopique. Nous utilisons la classification de
VOTE afin de décrire la configuration et la sévérité
des différents sites obstructifs.

Résultats : La description des différents collapsus
pharyngo-laryngés nous permet de choisir
le traitement adéquat pour chaque patient.
Certaines configurations anatomiques sont des
contre-indications aux chirurgies telle que la
pharyngoplastie. La prescription d’une orthése
d’avancée mandibulaire (OAM) dépend également
des résultats de cette endoscopie. Dans certains cas,
le maintien de la CPAP est préconisé.

Conclusion : La DISE est un examen indispensable
dans la prise en charge du patient apnéique et/ou
ronfleur. Elle permet de prédire ’efficacité potentielle
d’un traitement, en fonction du collapsus de la filiére
respiratoire haute.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 449-454

ABSTRACT

Introduction: Obstructive sleepapnea (0SA) orsimple
snoring are common reasons for ENT consultation.
OSAis characterized by a partial or complete collapse
of the upper respiratory tract during sleep, with many
consequences such as a decrease in quality of life or
even cardiovascular diseases. It can be associated
with snoring, causing social discomfort. The Drug
Induced Sleep Endoscopy (DISE) evaluate the sites
involved in obstruction or snoring.

Method : DISE is perform in one day hospital in a
silent operating room. The patient is installed in
dorsal or lateral decubitus. Sedation is performed
under cardiorespiratory monitoring. A dynamic
assessment of the upper airways is done with
endoscopic control. We use the VOTE classification
to describe the configuration and severity of various
obstructive sites.

Results : The description of different collapsus
allows us to choose the appropriate treatment for
each patient. Some anatomical configurations have
an increased risk for surgery like pharyngoplasty.
The prescription of oral appliances is also based on
the results of this endoscopy. In some cases, the
maintenance of CPAP is recommended.

Conclusion : DISE is essential in the management of
OSAorsnoring. It predicts the potential effectiveness
of a treatment, depending on the collapse of the
upper respiratory tract.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 449-454

Key words : obstructive sleep apnea, drug induced
sleep endoscopy, VOTE classification
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INTRODUCTION

L’Homme passe un tiers de sa vie dans un état physio-
logique de sommeil, durant lequel un certain nombre
d’événements se produisent, qu’ils soient patholo-
giques ou non. Chez plus de 15 % de la population,
nous pouvons observer des altérations du sommeil.
L’American Academy of Sleep Medecine a revu en
2004 la classification internationale des troubles du
sommeil. Parmi ceux-ci, nous retrouvons les troubles
du sommeil associés a des troubles respiratoires.
Ces pathologies peuvent se présenter de plusieurs
maniéres différentes, pouvant aller du simple ronfle-
ment au syndrome obstructif d’apnée-hypopnée du
sommeil (SOAHS). Ce dernier se caractérise par des
épisodes d’obstruction partielle ou compléte des voies
respiratoires hautes. Il se subdivise en trois niveaux
de gravité selon l'index d’apnée-hypopnée : léger
(5-14), modéré (15-29) et sévére (= 30). Leur prise en
charge est primordiale vu I'impact qu’ils représentent
sur notre qualité de vie, sur nos capacités profession-
nelles ou méme encore sur un risque accru d’accident
de roulage. Le risque de développer des pathologies
cardiovasculaires, un diabéte, un hypothyroidisme
ou des accidents vasculaires cérébraux est également
augmenté?s,

Lors de la période de sommeil, il existe une modifica-
tion physiologique du calibre des voies respiratoires
entrainant une réduction du flux d’air. Dans le cadre
d’un SOAHS, on décrit trois éléments majeurs pouvant
occasionner un collapsus. Le premier est di a une hy-
potonie des muscles dilatateurs du pharynx lors de
’expiration, associée a une pression négative locale
lors de l'inspiration. Le second élément en cause est
’activation du systéme nerveux central suite a I’hy-
poxémie et a ’hypercapnie. Cette activation entraine
des réveils et est considérée comme un mécanisme de
défense contre I'arrét partiel ou complet de la respira-
tion. Le dernier paramétre entrant en ligne de cause est
’anatomie du patient. Certaines configurations ana-
tomiques prédisposent a la réduction du calibre des
voies respiratoires#5. Nous pouvons citer notamment
la forme de la machoire, un excés graisseux local, une
hypertrophie du tissu lymphoide ou méme encore une
déviation du septum nasal.

Le SOAHS est considéré a ’heure actuelle comme un
probléme de santé publique important, notamment
en raison des conséquences médicales et socio-éco-
nomiques que celui-ci engendre. Sa prévalence varie
entre 9 % et 38 % selon les populations®. Il touche
2 % des femmes et 4 % des hommes?. Son lien avec
’obésité n’est plus a démontrer. On constate d’ailleurs
une augmentation du pourcentage de patients atteints
d’un SOAHS asymptomatique, en relation directe avec
’augmentation du pourcentage d’obésité au sein de la
population®.

La polysomnographie est ’examen de choix pour le dia-
gnostic du SOAHS. En Belgique, celle-ci est d’ailleurs
indispensable afin que le patient puisse bénéficier du
remboursement d’un dispositif tel que la CPAP ou l’or-
thése d’avancée mandibulaire (OAM). La CPAP reste le
« Gold Standard » pour la prise en charge thérapeu-

tique du SOAHS. Cependant, 30 a 50 % des patients
présentent une intolérance et utilisent moins de 4 h
par nuit®. L’orthése d’avancée mandibulaire (OAM) et
les interventions chirurgicales, qu’elles soient stoma-
tologiques ou ORL, sont préconisées chez les patients
présentant un SOAHS léger a modéré. Elles peuvent
étre également envisagées comme des alternatives a
la CPAP. L’'uvulo-palato-pharyngoplastie est l'interven-
tion ORL la plus commune réalisée chez le patient ron-
fleur et/ou apnéique. Au cours de la derniére décen-
nie, celle-ci a connu de nombreuses modifications afin
d’améliorer les résultats chirurgicaux.

INTERROGATOIRE ET EXAMEN CLINIQUE DU
PATIENT

Les motifs de consultation sont multiples. Certains pa-

tients consultent dans le cadre d’une géne sociale en
lien avec une ronchopathie. D’autres présentent une
diminution de leur qualité de vie due a une fragmenta-
tion de leur sommeil. Les plaintes sont diverses telles
que des céphalées matinales, de la fatigue diurne,
de la somnolence, des troubles de la mémoire ou de
comportement, de ’anxiété, des difficultés de concen-
tration avec une diminution des performances profes-
sionnelles.

L’examen clinique consiste en un état des lieux des
voies respiratoires hautes. Nous examinons les fosses
nasales a la recherche d’une déviation septale, d’'une
hypertrophie des cornets inférieurs ou méme d’une
pathologie inflammatoire des sinus. Une configuration
anatomique particuliére du palais dur et mou, de la
luette ainsi qu’une éventuelle hypertrophie des amyg-
dales palatines est cherchée. Enfin, une description de
la base de la langue, de ’épiglotte et du larynx est réa-
lisée sous contrdle endoscopique. Au cours de cet exa-
men, la manceuvre de Miiller est réalisée. Elle consiste
en un valsalva inversé, une occlusion buccale et nez
pincé. Cette manceuvre nous apporte effectivement
des informations quant aux éventuels sites obstructifs
mais présente certaines limites étant donné l’éveil du
patient.

L’ENDOSCOPIE SOUS SOMMEIL INDUIT -
DRUG-INDUCED SLEEP ENDOSCOPY

Croft et Pringle sont les premiers a avoir décrit en 1991,
une évaluation des voies respiratoires de patients pré-
sentant un syndrome d’apnée-hypopnée du sommeil
sous sédation. Cette méthode permet d’identifier
les différents sites obstructifs de la filiére respiratoire
haute durant un sommeil induit.

La Drug-Induced Sleep Endoscopy (DISE) permet une
évaluation dynamique du collapsus pharyngo-laryn-
gé, présent lors du sommeil. On comprend dés lors
mieux l'intérét de cette technique pour la programma-
tion d’une chirurgie élective, de la mise en place d’une
CPAP ou d’une OAM. Gellespie et al. estiment qu’elle
modifie dans 62 % des cas le projet thérapeutique pro-
posé au patient lors de la consultation initiale’. La DISE
est également réalisée chez les patients ne supportant
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pas leur CPAP afin de comprendre les raisons de cette
intolérance. Dans ce cas de figure, nous débutons la
DISE avec le patient appareillé de sa CPAP. Celle-ci est
retirée en cours d’examen afin d’apprécier la filiére res-
piratoire et de proposer une alternative thérapeutique.

L’American Academy Of Sleep Medecine recommande
de sélectionner correctement les candidats a la chirur-
gie, dans le cadre d’un SOAHS™. La réalisation d’une
endoscopie de sommeil, associée a un systéme de
classification, permet de garantir cette sélection. La
VOTE classification tient compte du site anatomique
entrainant I'obstruction. Elle évalue également le de-
gré et la configuration du collapsus®. Elle est d’ailleurs
la plus utilisée. Selon Wang et al. , la DISE est un outil
diagnostique utile pour prédire ’échec ou le succés
éventuel d’une chirurgie®.

INDICATIONS ET CONTRE-INDICATIONS

Nous proposons cette endoscopie sous sommeil induit
aux patients dont le ronflement occasionne une géne
sociale et dans le cadre de SOAHS léger a modéré.
Elle est également réalisée chez le patient atteint d’un
syndrome sévére combiné a une intolérance a la CPAP.
Les échecs de chirurgie antérieure sont également de
bonnes indications a cet examen.

Les patients ayant des pathologies lourdes et présen-
tant un risque a I’anesthésie ne sont pas de bons can-
didats. Les contre-indications relatives sont ’obésité
morbide et les SOAS sévéres.

DEROULEMENT DE LA DISE

L’endoscopie de sommeil est réalisée lors d’une hos-
pitalisation de jour. Le patient est installé en decubitus
dorsal dans une salle d’opération ot [’éclairage et le
bruit sont diminués. Pendant cette procédure, le pa-
tient bénéficie d’'un monitoring cardiorespiratoire. Des
lunettes a oxygéne sont mises en place. Une colonne
d’endoscopie a laquelle est reliée le vidéo-endoscope
est placée a la téte du patient. Des électrodes de BIS
(Bispectral Index) sont collées sur le front du patient de
maniére a suivre la profondeur de I’anesthésie.

Selon les équipes, ’'anesthésique peut varier mais les
deux molécules les plus couramment utilisées sont le
propofol et le midazolam. Certains centres combinent
ces deux molécules. Dans notre cas, I'anesthésiste
injecte par voie intraveineuse du propofol afin d’at-
teindre une valeur du BIS aux alentours de 605.

Une fois le patient endormi, le fibroscope est introduit
dans une fosse nasale et chacune des régions anato-
miques pharyngolaryngées est examinée. En fonction
de I’habitude du patient, celui-ci est positionné en
decubitus dorsal ou latéral. Nous terminons I’examen
par la réalisation de la manceuvre de Jaw Trust, consis-
tant en ’avancée bimanuelle de la mandibule. Elle est
effectuée afin d’évaluer l'efficacité éventuelle d’une
orthése d’avancée mandibulaire ou d’une chirurgie
d’avancée mandibulaire. Notre description des diffé-
rents sites obstructifs ainsi que l'effet d’une CPAP ou
de ’avancée mandibulaire se basent sur la classifica-
tion de VOTE (figure 1).

Classification de VOTE.

Configuration

Site Degré d’obstruction

Antéro-postérieur

Latéral Concentrique

Voile

Murs latéraux oropha-
ryngés

Base de langue

Epiglotte

Degré d’obstruction : aucun a léger (0 a 50 %), partiel (50 a 75 %) et complet (75 d 100 %).

CLASSIFICATION DE VOTE

Elle permet de décrire la configuration des sites en
cause d’apnées obstructives ou de ronflement et leur
degré d’obstruction. Les sites étudiés sont le voile,
les murs latéraux de 'oropharynx, la base de langue
et I’épiglotte. Par ailleurs, le larynx peut également
étre décrit lorsque celui-ci entre en ligne de compte. Il
existe 3 configurations possibles : antéro-postérieure,

latérale ou concentrique.

Le degré de 'obstruction est également évalué en 3
types : aucun a léger (0 a 50 %), partiel (50 a 75 %) et
complet (75 & 100 %).

La région vélaire, correspondant au palais mou et a la
luette, peut présenter une obstruction de type antéro-
postérieure (figure 2), latérale ou concentrique (figure
3). Cette région anatomique est la premiére cause de
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Obstruction antéro-postérieure du voile.

Obstruction antéro-postérieure de la langue.

Obstruction concentriqgue du voile.

Obstruction latérale de I’épiglotte.

Obstruction latérale des murs latéraux de I'oropharynx,
par les amygdales palatines.

ronflement. Les murs latéraux de 'oropharynx consti-
tués de muscles et de graisses, ainsi que les amyg-
dales palatines, peuvent entrainer un collapsus latéral
(figure 4). Le caractére obstructif de la langue est exclu-
sivement antéropostérieur (figure 5). L’hypertrophie de
cette derniére peut également refouler I’épiglotte vers
la paroi pharyngée postérieure. L’épiglotte obstrue la
filiere de maniére antéro-postérieure ou latérale (figure
6). Dans certains cas, on remarque une bascule posté-
rieure a l'inspiration (figure 7).

Bascule postérieure de I’épiglotte, a ’inspiration.

ANALYSE DES RESULTATS ET CHOIX
DU TRAITEMENT

Le choix du traitement, approprié a chaque patient, se
fait par ’analyse du collapsus des voies aériennes su-
périeures observé lors de la DISE.

La CPAP reste le « gold standard » dans la prise en
charge thérapeutique du SOAHS. Sa tolérance ainsi
que son adhérence restent néanmoins basses, ce qui
entraine une diminution de son efficacité.
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L’orthése d’avancée mandibulaire (OAM) fait égale-
ment partie des options thérapeutiques. En Belgique,
le patient peut bénéficier d’'une convention lorsque
’IAH est > 15 dans le cadre d’un traitement par OAM ou
CPAP. Par ailleurs, il existe également des OAM thermo-
formables disponibles en pharmacie pour les patients
ne pouvant pas adhérer a une convention. L’'OAM est
recommandée chez le patient ronfleur simple ou non
obése avec un syndrome léger a modéré*. L’American
Sleep Disorders Association préconise son utilisation
chez des patients avec un SOAS séveére, intolérants a la
CPAP. Elle apporte de bons résultats chez les patients
avec une obstruction antéropostérieure de la base de
langue ou lors d’une obstruction d’origine épiglotti-
que. Par rapport a la CPAP, son efficacité diminue sur
le long terme. Ceci semble s’expliquer par une diminu-
tion du tonus musculaire®.

Dans le cadre d’une chirurgie, il faut tout d’abord te-
nir compte du site obstructif mais également de leur
nombre. Il est démontré que les patients avec une obs-
truction pluri-étagée ne sont pas de bons candidats
pour une chirurgie car leur taux d’échec est supérieur
au patient avec un seul site obstructif. De plus, I'obs-
truction circonférentielle du voile du palais ainsi que
’obstruction compléte antéro-postérieure de la base
de langue sont des causes d’échec de chirurgie. Le
collapsus complet des murs latéraux de ’oropharynx
en est également une. En revanche, ’hypertrophie
amygdalienne et le collapsus antéropostérieur partiel
sont des facteurs de bon pronostic chirurgical”. Une
autre étude multicentrique confirme ces moins bons

CONCLUSION

résultats chirurgicaux lors de ['obstruction latérale
oropharyngée et rétro-basi-linguale chez les patients
apnéiques modérés a séveres. En revanche, il n’existe
pas de relation claire entre les résultats chirurgicaux
et I’obstruction vélaire ou épiglottique. Malgré cela,
aucun consensus général sur le réle de la DISE pour
prédire le succés chirurgical n’est établiv.

De nouvelles chirurgies ORL ont vu le jour ces derniéres
années, telles que la pharyngoplastie antérieure,
d’expansion latérale ou la barbed reposition pharyn-
goplasty. Ce type de chirurgie donne de bons résul-
tats dans le cadre de SOAHS léger et modéré, chez les
patients correctement sélectionnés®®. Les chirurgies
d’avancée mandibulaire ont également leur place dans
le traitement de ces SOAHS, aprés une mise au point
maxillo-faciale. L’utilisation d’un stimulateur du nerf
grand hypoglosse émerge depuis quelques années.
Pour bénéficier de cette chirurgie, le patient doit ré-
pondre a un certain nombre de critéres. Celui-ci doit
présenter un SOAS modéré a sévére, ne dépassant pas
les 65 apnées obstructives par heure. L’'IMC (indice de
masse corporelle) ne doit pas excéder 32 kg/m2. Une
intolérance ou un échec de CPAP doit étre observé a
la polysomnographie. Une DISE est réalisée et doit ex-
clure une obstruction concentrique du voile du palais,
contre-indication a la mise en place du stimulateur. Les
meilleurs résultats chirurgicaux sont obtenus lorsqu’il
existe une obstruction antéro-postérieure du voile du
palais et de la base de langue®.

Le SOAS est un trouble du sommeil largement répandu au sein de notre population. Son incidence est variable
en fonction des régions, mais celle-ci s’accroit depuis plusieurs années. Ce phénomeéne est clairement en lien
avec une augmentation du pourcentage de patients en surpoids ou obéses. Ses conséquences ont un impact
socio-économique majeur et son diagnostic précoce permet de les limiter. La Drug Induced sleep Endoscopy est
un outil validé, peu invasif et indispensable qui nous aide a déterminer les différents sites obstructifs au sein des
voies respiratoires hautes. La classification de VOTE est la plus couramment utilisée. Elle tient compte du degré
d’obstruction et de sa configuration. Cette endoscopie permet de choisir les options thérapeutiques, propres a
chaque patient apnéique ou ronfleur. Elle sélectionne les patients éligibles pour une chirurgie ORL ou makxillo-fa-
ciale. Des manceuvres d’avancée mandibulaire sont faites lors de cet examen afin d’apprécier l'efficacité d’une
OAM. Toutefois, de nouvelles études sont nécessaires, notamment sur le déroulement et la profondeur de ’anes-

thésie, afin d’améliorer le choix thérapeutique.
Conflits d’intérét : néant.
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SANTE SEXUELLE EN MEDECINE GENERALE

Un abord inclusif de la sexualité en médecine générale :
revue qualitative rapide de la littérature

An inclusive discussion of sexual health in general practice : a rapid qualitative review

HUBERLAND V.

Département de Médecine générale, Université libre de Bruxelles (ULB),
Maison médicale Collectif Santé 1040 ASBL et ASBL ExAequo

RESUME

Introduction : La santé sexuelle fait partie intégrante
de la santé globale, en tant qu’indicateur de santé,
mais également déterminant de celle-ci. Pourtant, il
existe encore beaucoup de barriéres a son abord en
médecine générale. Au travers de cette étude, nous
avons tenté d’identifier les outils existant pouvant
faciliter son abord en médecine générale.

Matériel et méthodes : Nous avons conduit une revue
qualitative rapide de la littérature internationale
dans différentes bases de données et établi un cadre
théorique reprenant les différents outils identifiés.

Résultats : Nous avons identifié de nombreux outils
qui pourraient faciliter ’labord de la santé sexuelle.
Ceux-ci concernent le cadre de la consultation,
attitude du/de la soignant-e, la communication,
le choix des occasions de l'abord et les points
d’attention au cours de la consultation.

Conclusion : De nombreux outils qui permettraient
de faciliter I’abord de la santé sexuelle en médecine
générale existent. Ceux-ci mériteraient des travaux
de recherche ultérieures.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 457-463

ABSTRACT

Background : Sexual health is an important part of
global health, as a health indicator but also as a
determinant of health. Several barriers to discuss
sexual health in primary care still exist. In this study,
we tried to identify the existing tools that could
facilitate talking about sexual health in general
practice.

Methods : We conducted a rapid qualitative review of
the existing international literature through several
databases and established a theoretical framework
including the identified tools.

Results : We identified several tools that could
facilitate discussing sexual health in primary
healthcare. Those concerned the consultation
setting, the attitude of the healthcare professional,
the communication skills, the occasions to talk
about the topic and the attention points inside the
consultation.

Conclusion : Several tools that could facilitate
discussing sexual health in primary healthcare exist.
Those should deserve further research in order to
identify the best tools.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 457-463

Key words : sexual health, primary healthcare, clinical
skills

INtRODUCTION

La santé sexuelle est définie par ’Organisation mondiale
de la Santé (OMS) comme « un état de bien-étre phy-
sique, mental et social dans le domaine de la sexualité.
Elle requiert une approche positive et respectueuse de la
sexualité et des relations sexuelles, ainsi que la possibili-
té d’avoir des expériences sexuelles qui soient sources de
plaisir et sans risque, libres de toute coercition, discrimi-
nation ou violence. »*. Toujours selon ’OMS, la sexualité
« englobe le sexe, 'identité et le rdle de ’lhomme et de

la femme, lorientation sexuelle, ’érotisme, Uintimité et
la procréation. Elle se vit et s’exprime a travers les pen-
sées, les fantasmes, le désir et les convictions, attitudes,
valeurs, comportements, pratiques, rdles et relations »2.

La sexualité et la santé sexuelle sont donc un do-
maine large, multidimensionnel, avec de nombreuses
connexions avec la santé globale. A ce titre, elle a une
place importante dans la santé de nos patient-es- dans le
cadre de leurs soins en médecine générale. Il est donc im-
portant que les soins de santé primaires puissent prendre
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en compte la santé sexuelle des patient-es., pour plu-
sieurs raisons, résumées dans le tableau. D’abord, la
sexualité joue pour beaucoup de patient-es un role
important dans leur existence, leurs relations sociales
et leur identité. Entre autres, l’intimité, le plaisir et la
satisfaction sexuelle jouent un réle dans I’épanouisse-
ment des personnes et donc leur équilibre. A U'inverse,

la sexualité peut aussi étre source de violences, parfois
dans le cadre de violences conjugales ou de discrimi-
nations, comme pour les personnes lesbiennes, gay,
bisexuelles, transgenres, intersexes, etc... (LGBTQI+)3.
Ces violences peuvent avoir des impacts a long terme
sur la santé des personnes+®,

Intérét de ’abord de la sexualité en médecine générale.

e  Elément central de la vie des étres humains, de leurs parcours, identités
e  Source de beaucoup d’inquiétudes et questionnements « bénins » = prévention quaternaire

e Violences:
Sexuelles = implications ++

Un des éléments de situations de violences conjugales

Discriminations, violences, ... (minorités)

e Intimité, plaisir et satisfaction sexuelle jouent un role important dans I’épanouissement de la personne
e Dysfonctions sexuelles fréquentes, avec impact sur la santé mentale et sociale, surtout dans maladies chroniques
e Effets secondaires de médicaments (antidépresseurs, hypotenseurs, ...)

e Indicateur de santé:

corrélation forte entre non satisfaction sexuelle et état de santé percu
symptémes d’autres troubles (dépression, athéromatose, ...)

e Risques:

Grossesses non désirées

Infections sexuellement transmissibles
e Patient-es sont demandeur-ses et en parlent !

Beaucoup de patient-es se posent des questions sur
leur sexualité et la normalité de celle-ci. Pour ces ques-
tions, le/la médecin généraliste peut souvent apporter
des réponses simples et rassurer, en prévenant une
surmédicalisation?.

Au-dela des questionnements bénins, les dysfonctions
sexuelles vraies sont fréquentes, quels que soient
’age, le sexe ou l'orientation sexuelle. Selon diffé-
rentes études par questionnaire réalisées en Europe,
entre 11 et 33 % des patient-es adultes présenteraient
au moins une dysfonction sexuelle®s. Parmi les pro-
blémes les plus fréquemment rencontrés, on trouve
le manque de libido, le phimosis, les varicocéles, les
difficulté érectiles, I’éjaculation précoce, I’éjaculation
tardive, I’anorgasmie, les problémes prostatiques et
testiculaires, les douleurs et dyspareunies, la cour-
bure du pénis, la sécheresse vaginale, les infections
sexuellement transmissibles (IST), ... Ces dysfonctions
sexuelles peuvent avoir un impact important sur la
santé globale de l'individu. Elles sont particuliérement
présentes dans le cadre de certaines pathologies que
nous sommes amené-es a soigner (pathologies car-
diovasculaires, cancers, problémes de santé mentale,
...), parfois en conséquence des traitements que nous
prescrivons (antidépresseurs, antihypertenseurs, ...).
La fonction sexuelle est ainsi un indicateur de santé
globale en soi, mais aussi de certaines maladies en
particulier : manque de libido dans la dépression,
dyspareunie dans les pathologies ovariennes, troubles
érectiles dans les maladies cardiovasculaires, ... Les

rapports sexuels constituent également un risque pour
certains problémes de santé, dont les grossesses non
désirées et les IST. Il est donc important de pouvoir
aborder les pratiques dans le cadre de démarches de
prévention primaire et secondaire.

Enfin, il semble qu’une grande majorité des patient-es
soit dans l’attente que le sujet soit abordé en soins de
santé primaires. Ainsi, plusieurs études transversales
ont montré que de 'ordre de 90 % des patient-es se
disaient neutres ou heureux a 'idée que cette question
soit abordée en médecine générale>2, Beaucoup de
patient-es attendent également a ce que ce soit le/la
médecin qui ameéne le sujet. Il est cependant a noter
que les attentes des patient-es restent trés diversifiées
dans la forme et le détail de cet abord™.

De par toutes ces dimensions, il semble important que
le sujet soit abordé dans le cadre des consultations de
médecine générale. En pratique cependant, le sujet
n’y est que rarement abordé. Par exemple, en 2010,
Meystre-Agustoni et al. ont montré qu’alors que 90 %
des patient-es interrogé-es souhaitaient que le méde-
cin leur pose des questions au niveau de la sexuali-
té, seuls 40 % avaient déja eu une discussion avec un
médecin a ce sujet™. Le sujet semble dans la grande
majorité des cas amené par le/la patient-e*4. De plus,
lorsque la sexualité est abordée, c’est la plupart du
temps au travers de I’angle du risque ou pour parler de
troubles de I’érection?.

Les raisons invoquées pour ce manque d’abord de la
question sont diverses®?® : manque de légitimité, peur
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d’étre intrusif-ve, manque de temps, autres priorités,
manque de formation, manque de confiance en soi
sur le sujet, perte de compétences dans I’abord de la
sexualité du sexe opposé, manque de ressources ol
orienter, stéréotypes, suppositions, représentations,
valeurs. Ces difficultés semblent particulierement im-
portantes quand le/la patient-e est identifié-e comme
appartenant a un autre genre, orientation sexuelle,
tranche d’age, groupe racial ou présente un retard ou
un handicap mental. Ceci s’explique entre autres par
’existence de stéréotype sur la sexualité du groupe
concerné.

OBJECTIFS

Dans le cadre d’un accompagnement global en santé,
il semble donc important que la santé sexuelle soit ré-
gulierement abordée dans les consultations de méde-
cine générale. En pratique, le sujet ne ’est pour ’ins-
tant que rarement. Au travers de cet article, nous avons
voulu recueillir quelques outils pratiques pouvant faci-
liter ’abord de la sexualité en médecine générale. Pour
rester dans les cas les plus courants, nous limiterons
notre article aux patient-es adultes. Il est également
possible et pertinent d’aborder la sexualité avec des
enfants, d’'une maniére adaptée au stade de leur déve-
loppement. Des outils existent pour cela, mais sortent
du cadre de cet exposé.

MATERIEL ET METHODES

Afin d’identifier des outils permettant aux soignant-es
de premiére ligne d’aborder la santé sexuelle dans
leurs consultations, nous avons effectué une revue
qualitative rapide de la littérature, en juillet 2020. Nous
avons pour cela introduit différentes combinaisons
des mots-clés « santé sexuelle », « sexual health »,
« sexualité », « sexuality », « sexual history taking »,
« primary care », « general practive », « family méde-
cine » dans les moteurs de recherche CDLH, GIN, UpTo-
Date, Dynamed, Sumsearch, CISMEF, Epistemonikos,
Tripdatabase, KCE, HAS, NICE, Cochrane library, INAMI,
CSS, SSMG, Minerva et Pubmed. A cela, ont été ajoutés
des sources issues de la littérature grise et des articles
trouvés par discussions et remontée bibliographique.
Ont été inclus les articles traitant du sujet, en francais
ou en anglais, peu importe I’lannée de publication ou la
région. Les résultats ont ensuite été triés en favorisant
ceux de meilleurs niveaux de preuve, les plus récents
de maniére directe, sans l'aide de grilles et d’échelles
standardisées. Nous avons ensuite procédé a une ana-
lyse qualitative des contenus des articles, relevant
dans les articles toutes les réponses différentes a notre
question de recherche. Ces réponses ont ensuite été
structurées dans un cadre théorique établi par 'auteur,
en tenant compte de son expérience clinique.

RESULTATS

Au travers de notre revue de la littérature, nous avons
trouvé plusieurs ressources. Parmi celles-ci, nous

comptons trés peu de ressources de haut niveau de
preuve. Concernant la santé sexuelle, les seules res-
sources de haut niveau de preuve concernent actuelle-
ment la contraception et les IST. Pour les autres sujets
de santé sexuelle, nous n’avons trouvé quasiment que
de la littérature qualitative et des avis d’expert-es. Sur
base de notre revue de la littérature, nous avons iden-
tifié différents éléments qui pourraient faciliter 'abord
de la sexualité en médecine générale. Ceux-ci ont
été groupés en différentes catégories : le cadre de la
consultation, 'attitude/la posture, la communication,
les occasions et les points de passage de la consulta-
tion.

Le cadre de la consultation

Avant méme le début de la consultation, plusieurs élé-
ments dans le cadre de la consultation pourraient faci-
liter ’abord de ces questions pour les patient-es :

= Les supports : dés la salle d’attente, affiches,
dépliants, livres... évoquant le théme de la santé
sexuelle signaleront que le sujet est légitime dans
votre consultation. Inversement, la présence de
signes religieux serait un freinz°;

= |’agencement du cabinet : ambiance chaleureuse et
accessible, fauteuils, bureau placé en latéral, ...3;

= La confidentialité : celle-ci peut étre ressentie a
plusieurs niveaux92

e rappel du cadre : secret médical, fonctionne-
ment interne (qui a accés au contenu des dos-
siers, dans quelles conditions, ...) ;

e éviter la présence de tiers génants : privilégier
le/la patient-e seul-e ou avec une personne
délibérément choisie, ou s’assurer du consen-
tement lors de la présence de tiers (parents,
conjoint-e, stagiaires médecins, ...) ;

e organisation : insonorisation des locaux, appel
discret en salle d’attente, paravent et pagnes
pour permettre aux patient-es de se déshabil-
ler, ...;

= Lesprésentations: le faitde se présenteret d’expli-
quer sa maniére de travailler (cf. « Attitude et pos-
ture », ci-dessous) pourrait mettre les patient-es
a l'aise pour aborder certaines questions??;

= Larelation thérapeutique : la relation de confiance
qui se construit au fil du temps serait un important
facilitateur de I’'abord de questions plus intimes.
La longueur de la relation pourrait cependant, se-
lon les patient-es, étre un frein ou un facilitateur de
cet abord?;

= La proximité : une proximité avec le/la patient-e en
termes d’age, de genre pourrait favoriser I’abord
de questions plus intimes?.

L’attitude, la posture

Plusieurs études ont mis en évidence 'importance de
l’attitude du/de la soignant-e et de sa posture dans
’abord de la santé sexuelle en médecine générale,
comprenant, entre autres :

= La bienveillances;

= Les compétences techniques : étre capable d’ame-
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ner des réponses pertinentes en matiére de santé
sexuelle ameénerait les patient-es a parler plus sou-
vent de ce sujet. Ceci implique de bonnes connais-
sances réguliérement mises a jour sur la sexualité
dans toutes sa diversité non pathologique, sur ses
dimensions psycho-sociales et culturelles et sur
les traitements et spécialistes vers qui adresser?>23;

Une approche non jugeante et centrée sur le/la
patient-e : « Ecouter la plainte ne demande pas
de formation particuliére et le fait de verbaliser est
déja thérapeutique (...) »%. Les patient-es se senti-
raient plus invité-es a se livrer dans un cadre ol ils/
elles se sentent cru-es, respecté-es et valorisé-es
dans leurs choix, connaissances et démarches et
ou leurs cas particuliers, leur environnement, leurs
représentations sont pris en compte comme point
de départ des soins. Ceci nécessite entre autres
des compétences culturelles. Au contraire, le fait
de minimiser, contredire, remettre en question son
vécu et ses perceptions sur son corps et le monde
pourrait rompre la relation de confiance222427;

Une vision déculpabilisante, inclusive et opti-
miste : en matiére de sexualité, la variation est la
norme et il est difficile de se faire une idée a priori
du vécu des personnes. Les patient-es se senti-
raient plus ou moins a l'aise d’aborder la sexualité
avec leur médecine généraliste selon les représen-
tations de la sexualité qu’il/elle leur renvoie. Ils/
elles se sentiraient moins a l’aise avec quelqu’un-e
renvoyant une vision normée, ol toutes les varia-
tions seraient traitées comme des bizarreries, des
pathologies, seraient surinvestiguées ou donne-
raient d’emblée lieu a une médicalisation (dont
par exemple une anamnése inutilement intrusive,
des traitements médicamenteux ou un examen gé-
nital). Il semble entre autres important de ne pas
supposer la sexualité des patient-es (orientation
sexuelle, monogamie, fréquence, etc.). Les patient.
es se sentiraient plus a [’aise avec un-e soignant.e
qui leur renvoie une vision diversifiée (inclusive)
de la sexualité, ol ils/elles s’attendent a ce que
leur situation soit traitée et valorisée comme fai-
sant partie d’une norme optimiste et ol il leur est
renvoyé des modéles de sexualité positive et res-
pectueuse®223.2527,

Le travail sur soi : afin de faciliter I’ladoption d’une
attitude non jugeante et bienveillante, il peut
étre important de se questionner sur ses propres
conceptions.

La communication

Plusieurs études ont mis en avant certains éléments de
communication comme pouvant faciliter I’abord de la
sexualité dans les soins :

La communication non verbale : attitude ouverte
et disponible, regarder dans les yeux, quitter son
écran, donner 'impression d’avoir le temps®:2021;

Un langage explicite : parler des organes et des
pratiques explicitement, dans un vocabulaire qui
vous met aussi a l'aise, marque plus d’aisance
et permet également de mieux évaluer certaines

situations (par exemple, risques liés aux pra-
tiques)21,25,26,28 ;

Un langage inclusif et ouvert (cf. « posture »,
ci-dessus) : commencer par des questions ou-
vertes (« Parlez-moi de votre partenaire ? »), parler
de « un ou une partenaire », parler aussi des rap-
ports sans pénétration, ...2>%;

Un langage compréhensible et adapté : vocabu-
laire adapté, utiliser les mots utilisés par le/la pa-
tient-e, interpréte, ...%;

Contextualiser et généraliser les questions : pour
’abord des questions intimes, une technique ef-
ficace serait de commencer par donner une in-
formation générale et demander ensuite ol le/la
patient-e se situe par rapport a celle-ci. Ceci per-
mettrait a la fois d’expliquer le pourquoi la ques-
tion et de déculpabiliser. Par exemple : « Certain-es
patient-es dans votre situation ont des problémes
sexuels, est-ce votre cas? »42629;

Expliquer ses actions : le fait d’expliquer pourquoi
certaines questions sont posées et pourquoi cer-
tains gestes sont réalisés (examen physique, ...)
permettrait de mieux impliquer le/la patient-e et
d’ainsi le/la mettre plus a 'aise™.

Les occasions

Selon les différentes sources trouvées, certains occa-
sions seraient plus propices a aborder la sexualité en
consultation :

En lien avec les soins prévus/ la demande : 'abord
de la sexualité serait vécu comme moins intrusif
s’il est en lien avec un des motifs de la consulta-
tion2>24 en particulier :

en lien avec certains traitements : certains médica-
ments ont des répercussions sur la santé sexuelle
(antihypertenseurs, antidépresseurs, ...)%;

en lien avec certaines pathologies : certaines
pathologies sont trés souvent liées a des ques-
tionnements et problémes de santé sexuelle
(infarctus, accident vasculaire cérébral, dia-
béte, ...)7;

en lien direct avec les plaintes : lorsque les
plaintes peuvent avoir une origine liée a la
sexualité (symptémes d’IST, ...)*;

lorsqu’est abordé le théme de la santé repro-
ductive (contraception, régles, ... : il semble
opportun a cette occasion, de demander par
exemple si le/la patient-e a d’autres questions
au sujet de la santé sexuelle?>?9;

Lors de demandes implicites : certaines demandes
concernant la santé sexuelle peuvent étre impli-
cites (demande de « checkup » afin d’obtenir un bi-
lan d’IST, demande de changement de contracep-
tion pour des problémes de libido, ...) ;

Proactivement lorsqu’un risque est estimé : consul-
tations pré-voyage, violences sexuelles, patient-es
travailleu-ses du sexe, hommes ayant des rapports
sexuels avec d’autres hommes, ...7%9;

En lien avec la grossesse : avec des personnes
susceptibles de devenir enceintes, il serait indi-
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qué de poser la question des projets de grossesse
(« Au cours de ’année a venir, désireriez-vous étre
enceinte ? ») lors de plusieurs occasions : nouvelle
médication, certificats d’aptitude au sport, ...#?223;

Dans le bilan de plaintes vagues et inexpliquées :
de nombreuses plaintes vagues sans cause appa-
rente ont une origine psychosomatique. Il semble
important dans ce cas d’explorer les différentes
origines de mal-étre, dont la santé sexuelle ;

De maniére « réguliére » : le fait d’aborder de
temps en temps le sujet de la santé sexuelle de
maniére ouverte et sans forcer permettrait a la per-
sonne de savoir que, le temps venu, elle pourra
’aborder sans crainte?2.

Les points de passage de la consultation

Lorsque le théme de la santé sexuelle est abordé du-
rant la consultation, certaines étapes semblent impor-
tantes a respecter pour un abord complet et efficace.
Nous présentons ici une liste non exhaustive des
points de passage possibles identifiés, a adapter se-
lon la consultation et la réceptivité du/ de la patient-e:

Demander lautorisation : s’il y a consentement
(les refus semblent rares!), la discussion serait
alors ressentie comme nettement moins intrusive
de part et d’autre”?2¢;

L’anamnése sexuelle générale : résumée en an-
glais parles 6 « P» % :

Partners : demander si la personne est actuel-
lement sexuellement active. Et si oui, le nombre
et le genre de ses partenaires?%;

Pregnancy antécédents obstétricaux et
contraception : grossesses, accouchements,
enfants, fausses-couches, interruption vo-
lontaire de grossesse, projets de grossesse,
contraceptions en cours et passées?257;

Practices représentations,  attitudes,
croyances, pratiques solitaires/masturbation,
pratiques avec partenaire(s), en ce compris
’'usage (ou non) de protections®»?5%7;

Past trauma : vécus de violence de maniére gé-
nérale, récentes ou dans le parcours de vie, rap-
ports sexuels sans consentement et comment
celainflue surla vie d’aujourd’hui et éventuelle-
ment sur le rapport aux soins de santé sexuelle,
acceptation de la sexualité par ’entourage et
antécédents de discriminations ou violences en
raison de celle-ci?*>>?7;

Problémes sexuels et antécédents : dont libido,
difficultés de lubrification ou d’érection, liées a
’orgasme/I’éjaculation, douleurs, ...232527;
Pleasure : satisfaction sexuelle du/de la pa-
tient-e et du/de la partenaire®;

Question ouverte pour compléter : demander s’il
y a encore des choses importantes a connaitre
sur la vie sexuelle du/de la patient-e?27,

L’anamnése de la plainte sexuelle proprement
dite : ’anamnése d’une plainte sexuelle peut com-
prendre, de maniére générale, plusieurs étapes,
reprises sous I’acronyme anglophone ABCDEFG? :

e About ? Les faits, émotions et pensées asso-
ciées?:

*  explorer les attentes et représentations : afin
de pouvoir répondre a la situation particu-
liere du/de la patient-e, il serait souvent utile
d’explorer les représentations, inquiétudes
et attentes des patient-es (/deas, Concerns,
Expectations, repris sous 'acronyme « ICE »),
par exemple, en demandant « A quoi attri-
buez-vous vos symptémes ? ». Par ailleurs,
les personnes ont souvent déja réfléchi long-
temps avant de consulter et ont parfois déja
des explications trés justes ;

*  parler des émotions : la santé sexuelle est
parfois aussi I’origine d’une détresse psycho-
sociale, il serait alors important, au-dela des
symptdmes, d’explorer également les émo-
tions et ressentis®®;

e Both partners : quels sont le ressenti et la ré-
ponse du/de la partenaire ? En ont-ils/elles
parlé ensemble ? Les difficultés sexuelles pou-
vant influer sur les dynamiques conjugales, il
semble souvent utile gqu’ils soient ’objet d’une
communication entre partenaires+¥;

e Context : pourquoi cette plainte apparait a ce
moment-la ? Parler de I’environnement, entre
autres de la/les relations, de I’environnement
familial, professionnel, ...7;

e Depression: les plaintes sexuelles peuvent étre
en lien avec des problémes de santé mentale
(cause et/ ou conséquence), il semble dés lors
utile d’aborder cette question?;

e Experiences in the past : parler des expériences
passées, entre autres des autres expériences
avec des symptdmes semblables?;

e Feelings for partner : existence et nature des
sentiments pour le/la partenaire?;

e General health : parler de santé globale, entre
autres au travers d’une anamnése biopsycho-
sociale? ;

Question de fin : afin de s’assurer que toutes les
questions ont été posées, il serait utile de deman-
der si le/la patiente a encore des questions liées
au sujet;

Laisser une « porte ouverte » : parfois, la consul-
tation n’est juste pas le bon moment pour aborder
une question, il est alors inutile de forcer, mais plu-
tot utile d’expliciter que vous resterez disponible
le jour o0l la question se poseraz»263°,
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CONCLUSION

La santé sexuelle semble &tre un sujet important a aborder au cours d’un suivi global en santé, comme nous
visons a le faire en médecine générale, malgré le fait qu’il existe de fait encore trop de barriéres a son abord en
médecine générale.

Au travers de notre revue, nous avons mis en évidence I’existence d’un grand nombre d’outils pouvant faciliter
’abord de la santé sexuelle en médecine générale. Ceux-ci concernent le cadre de la consultation, I'attitude/la
posture du/de la soignant-e, la communication, les occasions de I’'abord et les points d’attention dans I’'abord en
consultation. Dans ’ensemble, ces outils nécessitent peu d’investissement et d’expertise des soignant-es pour
étre utilisés de maniére efficace. Il est cependant a noter que ces outils sont surtout des avis d’expert-es issus de
la pratique et du bon sens de clinicien-nes médecins, infirmier-es et sexologues. Nous manquons donc encore
de données de bon niveau de preuve a ce sujet, entre autres permettant d’identifier les outils incontournables
ou les limites des attitudes proactives, entre le risque d’ignorer des demandes non exprimées et le risque de
surmédicaliser des problémes bénins et spontanément résolutifs.

Par ailleurs, nous avons rappelé que la santé sexuelle était un sujet large. Cet article n’a donc ici abordé que son
abord de maniére générale. De nombreuses autres nuances pourraient étre ajoutées sur ['abord du sujet dans
des situations particuliéres.

Il semble cependant important que des compétences cliniques dans ’abord de ces questions puissent étre ensei-
gnées aux étudiant-es, assistant-es et dans la formation continue. Il pourrait par exemple étre intéressant de donner
plus de place aux stages possibles en planning familial au cours de I’assistanat. Il semble également nécessaire de
poursuivre plus de recherche a ce sujet.

Conflits d’intérét : néant.
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SANTE SEXUELLE EN MEDECINE GENERALE

Les patient.e.s transgenres :
une actualité et une réalité méconnues

Transgender patients: unrecognized actuality and reality

DUFRASNE A et VICO P2

‘Genres Pluriels ASBL,
?Faculté de Médecine, Université libre de Bruxelles (ULB) et Cabinet médical Electre

RESUME

Introduction : La prise en charge des patient-e-s
transgenres est souvent appréhendée d’un point
de vue uniquement chirurgical, sans doute car c’est
cette vision qui est surreprésentée dans les médias.
Mais la réelle demande est plurielle auprés de
prestataires de soins tous secteurs confondus.

Méthode : Une revue rapide de la littérature a été
réalisée. La littérature scientifique sur ce sujet
étant actuellement encore trés ténue et relevant
surtout d’avis d’expert-e-s, elle a été confrontée a
'expertise des auteurs/trices de plusieurs années
de pratique clinique multidisciplinaire avec un
réseau hospitalier et de soins de santé primaires,
de travail communautaire et d’échanges avec des
personnes directement concernées et aux contenus
de plusieurs travaux antérieurs.

Résultats et conclusion : Pour aussi importante
que puisse étre la dimension chirurgicale des soins
transspécifiques qui peuvent &tre demandés par les
patient-e-s transgenres, le/la médecin généraliste
quiauraeu 'occasion de se former aux transidentités
lors de son cursus ou plus tard dans sa carriére, sera
également d’une grande utilité pour ses patient-e-s
transgenres et aura méme la possibilité d’assurer un
role central clé dans sa prise en charge.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 464-469

ABSTRACT

Introduction: The management of transgender
patients is often understood from a purely surgical
point of view, no doubt because this vision is over-
represented in the media. However, the real demand
is plural, with healthcare providers in all sectors.

Method: A rapid review of literature is carried out.
As the scientific literature on this subject is currently
still very tenuous and mainly depends on expert
opinion, it was confronted with the expertise of the
authors of several years of multidisciplinary clinical
practice with a hospital network and primary health
care, community work and exchanges with people
directly concerned and to the contents of several
previous works.

Results and conclusion: If the trans-specific surgical
approach of the patients is usual, we see that the
general practitioner who will have the opportunity
to train in transidentities during their course or
later in their career, will also be of great benefit to
their transgender patients, and will even have the
opportunity to play a key central role in their care.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 464-469

Key words : transgender patients, trans-specific
healthcare, general practitioner

INTRODUCTION

La population des personnes transgenres en Belgique
est bien plus importante qu’on ne pourrait 'imaginer. Il
n’existe a ce jour aucune statistique officielle, mais une
étude récente estime la population transgenre mondiale
a 25 millions de personnes?, dont minimum 5 millions en
Europe?. Selon les associations de soutien aux personnes
transgenres en Belgique, il y aurait au moins 3 %3 de la
population globale qui serait concernée.

Dans le cadre du Congrés de ’TAMUB sur un abord inclu-

sif de la santé sexuelle en médecine générale, cet article
évoque les dimensions de sexes et de genres en tant que
continuums sur lesquels se trouvent des variations en
termes de caractéristiques sexuelles et d’identités et
genres, ainsi que leurs implications dans les soins. L’ob-
jectif principal est d’introduire les soignant-e-s a quelques
outils pour mieux comprendre et parler de ces questions
en consultation. Nous nous intéresserons ici en particulier
aux patient-e-s transgenres et a leurs besoins spécifiques
dans les soins de santé primaires.
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MATERIEL ET METHODES

Une revue rapide de la littérature scientifique dans le
domaine médical, mais également des sciences hu-
maines et sociales (sociologie, psychologie, études de
genre, etc.) a été réalisée. Cette revue a été réalisée
dans le moteur de recherche PubMed et également
par remontée bibliographique et discussions entre au-
teurs/trices. Les sources ont ensuite été sélectionnées
sur base de leur pertinence vis-a-vis du sujet, de leur
date et de leur niveau de preuve.

La littérature scientifique sur ce sujet étant actuelle-
ment encore trés ténue et relevant surtout d’avis d’ex-
pert-e-s, souvent médicaux, celle-ci a été confrontée
a lexpertise des auteurs/trices de plusieurs années
de pratique clinique multidisciplinaire avec un réseau
hospitalier et de soins de santé primaires, de travail
communautaire et d’échanges avec des personnes
directement concernées et aux contenus de plusieurs
travaux antérieurs3s.

RESULTATS

Depuis deux ou trois décennies, la prise de conscience
par notre société des différences qui existent depuis
toujours, entre les individus qui la composent, s’est fait
jour. Elle a été 'objet de nombreuses controverses,
voire de conflits, mais, tout doucement elle entre
dans une phase d’approche respectueuse des particu-
larités de ’autre. De nombreuses associations ont été
créées en réponse au manque de soutien et de prise en
charge dont les personnes en questionnement par rap-
port a leur identité de genre peuvent étre ’objet. L’'une
d’entre elles, Genres Pluriels, active depuis 2007, met
officiellement en lien depuis 2018 des professionnel-
le-s de tout le pays, au sein du Réseau Psycho-Médi-
co-Social Trans* et Inter* belges®.

Etre exhaustif dans le cadre d’un tel article de synthése
est bien entendu une gageure et nous ne pourrons que
survoler de maniére synthétique cette thématique.

Plusieurs notions-clés et définitions sont a mettre en
avant pour bien comprendre ce dont on parles.

1. Sexe (méle / femelle / intersexe) : « ensemble de
caractéristiques biologiques (génétiques, phéno-
typiques, endocriniennes, ...) utilisées pour scin-
der certaines espéces animales, dont les étres
humains, en deux catégories : les males et les fe-
melles. Si ces caractéristiques biologiques existent
bien dans la nature, 'importance donnée au sexe
chez les étres humains et par ceux-ci est dispropor-
tionnée et reléve essentiellement d’une idéologie
religieuse, mais aussi psychiatrique. Ceci est par-
ticulierement vrai dans les cultures monothéistes,
selon lesquelles la procréation prime sur l'aspira-
tion des individus a la liberté, ’épanouissement et
’autonomie. Dans cette idéologie binaire, les per-
sonnes intersexes (voir plus bas), qui ne peuvent
étre catégorisées en tant que male ou femelle, sont
complétement oubliées et pathologisées » ;

2. Genre (homme / femme / non-binaire) : « construit

socioculturel, et non donnée naturelle, biologique.
Sexe et genre ne sont pas des notions interchan-
geables. Le genre reléve d’une identité psychoso-
ciale au départ imposée en vertu de normes bi-
naires, en fonction du sexe biologique assigné dés
la naissance (par exemple, un nourrisson de sexe
male sera automatiquement assigné garcon dés la
naissance) »7 ;

3. Intersexe : « les personnes intersexes présentent,

a la naissance, des caractéristiques sexuelles qui,
en raison de larges variations naturelles, ne corres-
pondent pas a la définition-type des sexes ‘male’
ou ‘femelle’, notamment en ce qui concerne leurs
taux hormonaux et/ou leurs chromosomes et/ou
leurs organes reproducteurs et/ou autres carac-
téristiques sexuelles secondaires. Celles-ci repré-
sentent au minimum un 1,7 % de la population,
qui sont souvent soumises a des interventions «
de normalisation » et opérations chirurgicales non
médicalement nécessaires, pratiquées sans leur
consentement »®;

4. ldentité de genre : « I'identité de genre d’une per-

sonne se référe au genre auquel elle s’identifie, ce
genre n’étant pas nécessairement celui assigné a
la naissance ». C’est ainsi que l’on distingue des
personnes cisgenres (genre ressenti correspon-
dant a celui assigné a la naissance), transgenres
(genre ressenti ne correspondant pas au genre
assigné a la naissance), agenres (ne s’identifiant
a aucun genre en particulier) et de genres fluides
(leur identité de genre fluctuant en fonction de
I’histoire et du vécu du sujet) » ;

5. Role social de genre : « représente la maniére dont

un individu doit se comporter pour étre en adéqua-
tion avec le genre auquel il correspond aux yeux de
la société » ;

6. Cisgenre : « qualifie une personne dont l'identité

de genre (et par extension |’expression de genre)
est en adéquation avec le rdle social attendu de
cette personne en fonction du genre (femme /
homme) qui lui a été assigné a la naissance » ;

7. Transgenre : « qualifie une personne dont 'iden-

tité de genre (et par extension l'expression de
genre) différe de celle habituellement associée au
genre (femme / homme) qui lui a été assigné a la
naissance. Il s’agit d’un terme coupole incluant
une pluralité d’identités de genre, de personnes
souhaitant ou non avoir recours a des modifica-
tions corporelles. Est transgenre toute personne
se questionnant ou ne s’identifiant pas compléte-
ment aux réles sociaux associés au genre qui lui a
été assigné a la naissance » ;

8. Expression de genre : « renvoie aux différentes fa-

cons (vétements, attitudes, langage, ...) dont les
personnes peuvent exprimer leuridentité de genre.
Elle peut étre qualifiée de féminine, masculine ou
androgyne. Généralement, I’expression de genre
correspond a l’identité de genre de la personne,
mais ce peut ne pas étre le cas, lorsque celle-ci est
temporaire (ex: travesti-e-s, drag queens ou kings)
ou par crainte de la transphobie ».
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Les identités de genre et les transidentités n’ont rien
a voir avec les préférences sexuelles ou affectives.
Cette confusion est et demeure trés répandue. Les per-
sonnes transgenres peuvent a l'instar des personnes
cisgenres se définir comme hétérosexuelles, homo-
sexuelles, bisexuelles, polyamoureuses ou monoga-
mes... Cette confusion entre identités de genre et préfé-
rences sexuelles et affectives est perpétuée par ’'usage
de terminologies inappropriées et anachroniques qui
semblent a tort faire référence a la sexualité, comme «
transsexualité » ou « identité sexuelle ».

Les termes a proscrire sont, par exemple, ceux issus
des nosographies psychiatriques, tels que « trans-
sexuel-le- » (la psychiatrisation des personnes trans*
nuit a leur inclusion dans la société et engendre de
multiples discriminations) ou « dysphorie de genre »
(autre terminologie issue de la psychiatrie, ne pou-
vant que renforcer I'idée selon laquelle les personnes
trans* sont des malades mentaux/ales).

Il est également déconseillé de continuer a utiliser
des termes « fourre-tout conceptuels » a linstar de
'« identité sexuelle » (’identité, quelle gu’elle soit et
paraissant subjective, ne peut donc concerner le sexe
qui est un critére biologique objectif), « changement de
sexe » (certaines caractéristiques sexuelles -chromo-
somiques, phénotypiques, ...- ne pouvant se modifier,
pour autant en outre que cela soit le souhait de la per-
sonne transgenre en transition sociale voire médicale,
il est plus opportun de parler de « changement de role
social de genre », de « changement d’identité de genre
dans laquelle on est reconnu-e- par la société », ou de
« changement d’expression de genre » ; plus simple-
ment, on dira de la personne qu’elle est en transition
féminisante ou masculinisante.

L’expérience montre que depuis quelques années,
la transidentité est infiniment mieux acceptée. Les
situations de rejet familial deviennent l'exception,
les discriminations a ’embauche ou au maintien au
poste de travail moins fréquentes. Au méme titre que
nombre d’autres minorités, la communauté transgenre
fait 'objet de reportages (plus ou moins réalistes), de
livres, de conférences et méme de projets cinémato-
graphiques, permettant a la population générale de
mieux appréhender la question et de dépathologiser
la thématique.

Un accompagnement psychosocial est néanmoins le
plus souvent indispensable pour aider la personne
concernée a surmonter les difficultés rencontrées
dans la vie quotidienne. Il peut s’agir de construire des
stratégies pour faire face aux discriminations en tous
genres pouvant aboutir a des situations de détresse al-
lant parfois jusqu’a des idées suicidaires®, mais aussi
de l'aider a assumer pleinement sa « différence » et la
vivre, pourquoi pas, comme un atout.

La prise en charge médicale

La démarche médicale est trés variable d’une per-
sonne a l'autre. Certain-e-s n’ont pas besoin de prise
en charge pour vivre leur genre de facon épanouie.
Lorsqu’elle est souhaitée par la personne, la prise

en charge se doit d’étre multidisciplinaire car les pa-
tient-e-s transgenres sont confronté.e-s a des situa-
tions voire des problémes trés variés et variables.

Au niveau de la demande de soins de santé transspé-
cifiques, Ulnstitut pour ’Egalité des Femmes et des
Hommes nous informe dans son étude « Etre une
personne transgenre en Belgique. Dix ans plus tard »
(2018), que sur 754 personnes transgenres interro-
gées (534 aprés nettoyage des données), 75,3 % ont
cherché a avoir accés a des soins de santé transspé-
cifiques. Cette augmentation™ de la demande au sein
de la population transidentitaire par rapport a 10 ans
auparavant peut indiquer que l’accés aux soins s’est
amélioré. Ily a aussi moins de personnes qui ne savent
pas ol s’adresser.

Néanmoins, parmi les personnes qui n’ont pas cherché
d’aide (24,7 % de I’échantillon total), « il s’avére rela-
tivement souvent que l’une des raisons est la peur de
demander de l'aide (25,8 %), ou encore la crainte des
préjugés de la part des professionnel-le-s (24,2 %) »°.
Par ailleurs, pour 74 personnes de |’étude récente
s’étant adressées a leur médecin de famille pour en-
tamer leur transition, 56,8 % y ont trouvé du soutien,
mais 35,1 % ont constaté que malgré la bonne volonté
du/de la médecin, celui/celle-ci n’avait pas d’informa-
tions et semblait méme démuni-e-. Enfin, 6,8 % des
généralistes ne semblaient pas prét-e-s a apporter de
’aide a leurs patient-e-s transgenres et 1,4 % ont refu-
sé de le faire.

A lorigine de cette lacune dans l’accés aux soins pour
les personnes transgenres en 2017, NOUS POUVONS POS-
tuler deux causes : I'invisibilité des transidentités dans
les cursus des professionnel-le-s psychomédicaux-so-
ciaux/ales et la pathologisation des personnes trans-
genres®, avant le retrait par ’OMS des transidentités
du chapitre des maladies mentales dans la CIM-11 en
2019".

Depuis lors, en termes de cursus académiques, cer-
taines facultés belges de médecine et d’autres struc-
tures’ importantes de formation continue pour les
prestataires de soins de santé font montre d’évolu-
tion par linclusion de cours et autres conférences
spécifiquement consacrés a la prise en charge de la
patientéle transgenre et intersexe. C’est ainsi que la/
le médecin traitant peut jouer un réle-clé dans la prise
en charge, comme suggéré récemment par le General
Medical Council en Angleterre2.

Les patient-e-s trans* peuvent bénéficier d’une prise
en charge psychosociale et d’information de premiére
ligne par des structures fonctionnant en ASBL, travail-
lant en collaboration avec des structures médicalisées

® En 2007, 60,6 % des personnes transgenres interrogées
avaient demandé de I’aide a un-e- professionnel:le- des soins
de santé°.

@ Telles que la Société Scientifique de Médecine Générale et le
Centre Académique de Médecine Générale.
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de deuxiéme ligne (hospitaliéres ou non) aptes a four-
nir des soins a ces personnes de maniére humaine et
respectueuse, comme c’est le cas au sein du Réseau
Psycho-Médico-Social Trans* et Inter* belge®.

Il est attendu des médecins vers lesquel-le-s la pre-
miére ligne d’accueil psychosociale réoriente les
personnes transgenres : un accueil respectueux, in-
clusif et bienveillant basé sur 'autodétermination, la
non-discrimination dans les soins, ’adaptation des
soins de médecine générale courante aux spécificités
(par exemple, en termes de vécus, de corporalités non
normées, de dépistages, d’état civil modifié ou non et
ses conséquences sur les remboursements par la mu-
tuelle, ...), information et la réorientation appropriée
dans le Réseau selon les besoins, ainsi que Uinitiation
et le suivi de traitements hormonaux féminisants ou
masculinisants.

DISCUSSION

Vers une application plus inclusive du Droit du Patient
(2002)

« L’association Genres Pluriels a créé en 2018 le Ré-
seau Psycho-Médico-Social (PMS) Trans* et Inter*
belge en vue de pouvoir accueillir et réorienter les per-
sonnes transgenres et/ou intersexes vers des services
psychomédicaux-sociaux formés a I'approche respec-
tueuse et donc non-psychiatrisante des transidentités
et non-pathologisante des intersexuations.

Depuis 2018, la loi belge permet enfin aux personnes
transgenres de pouvoir modifier administrativement,
et donc officiellement, leur carte d’identité au niveau
du prénom et/ou du « sexe enregistré » (F/M) sur base
de leur droit a ’auto-détermination.

Aujourd’hui, l’accés aux soins de santé transspéci-
fiqgues doit lui aussi étre facilité. C’est pourquoi les
personnes qui, éprouvant un questionnement par
rapport au genre qui leur a été assigné a la naissance,
souhaitent faire une transition féminisante ou mascu-
linisante par la voie des traitements hormonaux et/
ou de la chirurgie, ne doivent plus se soumettre a un
suivi psychiatrique imposé, dés lors qu’elles sont en
mesure de prendre connaissance de toutes les infor-
mations nécessaires a faire un choix éclairé de [tel ou
tel soin de santé], de la part de professionnel-le-s com-
pétent-e-s, dans le respect du Droit du Patient (2002)s.

Proposée par le Réseau PMS Trans* et Inter* belge,
une formation adaptée aux acteurs/trices psychomé-
dicosociaux/ales permet de dépathologiser les thé-
matiques transidentitaires et intersexes, encore trop
souvent stigmatisées, et assimilées respectivement
soit a un trouble de la santé mentale, concernant les
transidentités, soit a une pathologie physique, concer-
nant les intersexuations.

Récent, le Réseau PMS Trans* et Inter* belge vise :

= un accueil respectueux, approprié et dépathologi-
sant des personnes transgenres et intersexes par
des professionnel-le-s des secteurs psychomédi-
cosociaux formé-e-s aux transidentités et aux inter-
sexuations ;

= un échange de savoirs entre ces professionnel-le-s ;

= une possibilité pour les personnes précarisées de
recevoir des soins transspécifiques dans des struc-
tures a basses exigences ;

= une délocalisation des soins appropriés aux per-
sonnes transgenres et intersexes en s’appuyant
sur les médecins généralistes, les maisons médi-
cales, les services de santé mentale, les plannings
familiaux, les hdpitaux,... qui sont les plus proches
des personnes, afin qu’elles ne soient plus dans
’obligation de se déplacer loin ».

Les professions vers lesquelles les personnes regues
en 1" accueil psychosocial du Réseau PMS Trans* et
Inter* belge peuvent étre réorientées sont (liste non
exhaustive) :

=  médecins généralistes transfriendly ;

= médecins aptes a prescrire un traitement hormo-
nal féminisant ou masculinisant ;

= infirmier-e:s;

= gynécologue / urologue ;

= chirurgien-ne-s formé-e.s a la torsoplastie et a
d’autres interventions chirurgicales du buste ou
du visage (cf. infra) ;

= chirurgien-ne-s pratiquant des opérations géni-
tales ;

= |ogopédes spécialisé-e-s en féminisation ou mas-
culinisationvocale ;

= avocat-es;

= assistant-e-s social-e-s ;

= dermatologues;

= centres d’épilation définitive ;

De plus, divers ateliers et autres activités de sociabi-
lisation sont organisés par les structures associatives
partenaires au sein du Réseau, parmi lesquelles la
RainbowHouse Brussels (coupole associative LGBTQI+
bruxelloise), certains centres d’actions laiques (a Tour-
nai, entre autres), la plupart des Maisons Arc-en-Ciel
en Wallonie (Liége, Namur, Verviers, Charleroi, Mons)
et Genres Pluriels : activités entre pair-e-s et allié-e-s),
ateliers de coaching en tous genres (par exemple, les
ateliers de féminisation et de masculinisation), activi-
tés pour les familles, etc.

Place de la chirurgie

Les patient-e-s transgenres que nous rencontrons en
clinique sont bien entendu celles/ceux qui entrent
dans la « filiere médicalisée ». Une assez grande part
bénéficie d’un traitement hormonal et c’est parfois le
seul traitement souhaité.

Il existe de multiples interventions chirurgicales des-
tinées a mettre en adéquation les patient-e-s trans*
avec elles/eux-mémes. Certaines d’entre elles, les plus
courantes, feront 'objet d’articles prochains. « Toutes
les personnes trans* ne désirent pas avoir recours
a la chirurgie. Aucune de ces chirurgies, pas méme
celles modifiant les organes génitaux, ne sépare une
personne trans* de son identité. Les démarches mé-
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dicales et/ou chirurgicales ont pour but d’atteindre un
point de confort et non de valider une identité aux yeux
des autres »3.

Les pratiques médicales ont longtemps conditionné
les interventions chirurgicales a la psychiatrisation
du sujet. Cette exigence allant a I’encontre de l'au-
todétermination et du droit a disposer de son corps
est heureusement en passe d’étre abandonnée, grace
au retrait des transidentités du chapitre des maladies
mentales dans la 11° révision de la CIM.

Opérations chez les femmes transgenres (assignées
hommes a la naissance)

L’ensemble de ces interventions a pour but de don-
ner un aspect féminin le plus naturel possible. Parmi
celles-ci, on trouve principalement l'augmentation
mammaire par prothéses et la chirurgie de féminisation
faciale (ou Facial Feminization Surgery (FFS)), chirurgie
essentiellement maxillofaciale : réduction des bosses
frontales et des arcades orbitaires, rhinoplastie, génio-
plastie de réduction, réduction de la projection de la
pomme d’Adam, ...

Les différentes opérations génitales féminisantes (or-
chidectomie, vaginoplastie, labiaplastie — aussi appe-

CONCLUSION

lées « chirurgies de réassignation sexuelle ») ne sont
pas réalisées (ensemble) de maniére systématique et
le sont le cas échéant le plus souvent aprés un certain
temps de transition, compte tenu de leur caractére ir-
réversible.

Opérations chez le hommes transgenres (assi-
gnés femmes a la naissance)

Ce sont pour ’essentiel les chirurgies de réduction du
volume de la poitrine, aussinommées « torsoplasties ».
Diverses techniques existent, les deux plus couram-
ment utilisées sont celle de la « double incision » (mas-
tectomie avec greffe de l’aréole) et celle correspondant
chez ’lhomme cisgenre a la cure de gynécomastie®.
Etant trés fréquemment réalisées, elles feront l'objet
d’un futur article afin de les détailler. Une opération
génitale (phalloplastie ou métaoidioplastie) n’est pas
réalisée de maniére systématique chez les hommes
transgenres et est méme peu fréquente.

En résumé, la population transgenre est une minorité qui se dévoile depuis ces quelques derniéres années grace
a ’évolution des mentalités. Cette minorité représente une population qu’on peut estimer a plusieurs centaines
de milliers de personnes en Belgique, ce qui est non négligeable. Elle présente des spécificités sur le plan de la
prise en charge thérapeutique. Cette prise en charge doit étre multidisciplinaire et associer les compétences et
les atouts du corps médical dans son ensemble, en ce compris le/la médecin généraliste : gynécologues, uro-
logues, chirurgien-ne-s plasticien-ne-s, stomatologues, endocrinologues, ORL, dermatologues sont les maillons
d’une chaine dans les soins a apporter a ces patient-e-s. Elle doit se faire en collaboration avec des disciplines
paramédicales variées : psychologues, psychothérapeutes, sexologues, logopédes, esthéticien-ne-s, ...

Enfin, une collaboration avec des structures d’obédience non exclusivement médicale comme le Réseau Psy-
cho-Médico-Social Trans* et Inter* belge pour la gestion des aspects |égislatifs et administratifs au-dela des
prises en charge médicales s’avére une aide utile voire indispensable et incontournable.

Conflits d’intérét : néant.

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

468

Revue Médicale
de Bruxelles




BIBLIOGRAPHIE

1.

Winter S, Diamond M, Green J, Karasic D, Reed T, Whittle S,
Wylie K. Transgender people: health at the margins of soci-
ety. Lancet. 2016;388(10042):390-400.

Eurobarometer. 2015.

Dufrasne A, Luchtiviste L, Nisol M, Werler A. (Consulté
le 2 mai 2020). Brochure d’information générale sur les
transidentités. 4¢ éd. Bruxelles: Genres Pluriels ASBL;
2019. https://www.genrespluriels.be/IMG/pdf/bro-
chure_gemeed_web.pdf

Dufrasne A. (Consulté le 2 mai 2020). Guide de santé sex-
uelle pour les personnes trans* et leurs amant(e)s [En
ligne]. 1¢ éd. Bruxelles: Genres Pluriels ASBL; 2016.

Dufrasne A. (Consulté le 2 mai 2020). Les personnes trans-
genres et intersexes. Santé conjuguée [En ligne]. 2019;(86).
https://www.maisonmedicale.org/Les-personnes-trans-
genres-et-intersexes.html

Genres Pluriels ASBL. (Consulté le 2 mai 2020).. Le Réseau
Psycho-Médico-Social trans*/inter* belge. https://www.
genrespluriels.be/Environ-5-de-la-population-belge-et
Saladin d’Anlure B. Le « troisiéme » sexe social des Inuit.
Diogéne. 2004;4(208):157-68.

Nations Unies des droits de ’Homme. (Consulté le 2 mai
2020). Disponible: www.ohchr.org

Lectures recommandées :

1.

Dhejne C, Oberg K, Arver S, Landen M. An analysis of all
applications for sex reassignment surgery in Sweden, 1960-
2010: prevalence, incidence, and regrets. Arch Sex Behav.
2014;43(8):1535-45.

Collin L, Reisner SL, Tangpricha V, Goodman M. Prevalence
of transgender depends on the “case” definition: a syste-
matic review. ] Sex Med. 2016;13(4):613-26.

Bertrand B, Perchenet AS, Colson TR, Drai D, Casanova D.
Chirurgie mammaire de réassignation vers le sexe mas-
culin : étude rétrospective de la satisfaction des patients
transsexuels aprés mastectomie. Ann Chir Plast Esth.
2017;62(4):303-7.

10.

11.

12.

13.

14.

Motmans |, Wyverkens E, Defreyne J. (Consulté le 2 mai
2020). Etre une personne transgenre en Belgique. Dix ans
plus tard. IEFH. 2018:50-53. https://igvm-iefh.belgium.be/
sites/default/files/118_-_etre_une_personne_transgenr
e_en_belgique.pdf

Motmans J. (Consulté le 2 mai 2020). Etre transgenre en
Belgique. IEFH. 2009. https://igvm-iefh.belgium.be/sites/
default/files/downloads/34%20-%20Transgender_ FR.pdf.

Organisation Mondiale de la Santé. (Consulté le 2 mai
2020). Genéve: OMS; 2018. L‘OMS publie sa nouvelle Clas-
sification internationale des maladies (CIM-11). https://
www.who.int/fr/news-room/detail/18-06-2018-who-re-
leases-new-international-classification-of-diseases-(icd-11)

Joseph A, Cliffe C, Hillyard M, Majeed A. Gender identity
and the management of the transgender patient: a guide
for non-specialists. ] R Soc. Med. 2017;110(4):144-52.

Loi du 22 ao(it 2002 relative aux droits du patient. MB, 26
septembre 2002.

Monstrey S, Selvaggi G, Ceulemans P, Van Landuyt K, Bow-
man C, Blondeel P et al. Chest-wall contouring surgery in fe-
male-to-male transsexuals: a new algorithm. Plast Reconstr
Surg. 2008;121(3):849-59.

Travail recu le 18 mai 2020 ; accepté dans sa version définitive le 20 octobre 2020.

CORRESPONDANCE :

A. DUFRASNE
Genres Pluriels ASBL
Rue Marché au Charbon, 42 - 1000 Bruxelles
E-mail : support@genrespluriels.be

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

Revue Médicale

de Bruxelles




SANTE SEXUELLE EN MEDECINE GENERALE

La chirurgie de transition masculinisante du sein
chez les hommes transgenres

Masculinizing transition surgery of the breast for trans-men

SALMON S. ET VICO P.

Faculté de Médecine, Université libre de Bruxelles (ULB) et Cabinet Médical Electre

RESUME

Introduction : Chez les hommes transgenres, la
mastectomie de transition masculinisante est
généralement la premiére, voire la seule intervention
chirurgicale réalisée. Il est de ce fait primordial
de comprendre ses objectifs et de connaitre les
différentes techniques chirurgicales décrites dans la
littérature ainsi que les critéres a prendre en compte
lors du choix de la technique afin d’améliorer la prise
en charge chirurgicale des hommes transgenres.

Matériel et méthodes : Une revue systématique de
la littérature a été réalisée a 'aide de Pubmed et
Google Scholar. Les articles éligibles ne concernaient
que la prise en charge chirurgicale de patient-e-s
transgenres.

Résultats : Neuf études rétrospectives ont été
sélectionnées pour I'analyse de leurs résultats en
termesde complications et detauxde réinterventions
dans le cadre de la chirurgie masculinisante du sein
chez ’homme transgenre. Sur 2.570 mastectomies
(1.275 patient-e-s), les techniques les plus
fréquemmentutiliséessontlamastectomieavecgreffe
du complexe aréolo-mamelonnaire [1.388 (54 %)]
et la technique circulaire [958 (37,3 %)]. Leur taux
de complications se situe entre 9 et 28,2 %. La
complication la plus fréquente est représentée par
les hématomes. Le taux de réintervention varie entre
2,3 % et 40 % selon les études et celle la plus réalisée
consiste en ’'amélioration du contour du torse.

Conclusion : Afin d’obtenir le résultat le plus
esthétique possible, le choix de la technique
chirurgicale doit se baser principalement sur
’'anatomie initiale et la qualité cutanée. Cette
intervention, au-dela du bénéfice esthétique, a une
influence positive sur la qualité de vie des patient-e-s
transgenres.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 470-476

ABSTRACT

Introduction : Masculinizing transition surgery of
the chest is often the first and sometimes the only
procedure that transgender men undergo. It is
fundamentaltounderstandthe aimsof this procedure
as well as the different surgical techniques reported
in the literature alongside with the criteria that will
help its adequate choice.

Material and Methods : A systematic review of the
literature was carried out through Pubmed and
Google Scholar. Only articles covering the surgical
management of transgender men were eligible.

Results : Nine retrospective studies were selected
for the analysis of results in terms of complications
and reintervention rate as part of the masculinizing
transition surgery of the chest in transgender men.
In the 2570 mastectomies performed (1275 patients),
the most used technique is mastectomy with nipple
areola complex graft [1388 (54 %)] and the circular
technique [958 (37.3 %)]. The complication rate is
between 9 and 28.2 % with hematoma being the
most frequent. The reintervention rate ranges from
2.3 % to 40 % with contour correction as most
performed surgery.

Conclusion : To obtain the best results, the choice of
the surgical technique should be based on the initial
anatomy and skin quality. This intervention provides
aesthetic benefits but also has a positive influence
on the quality of life of the patients.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 470-476

Key words : transgender, female-to-male, chest
surgery, top surgery, mastectomy
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INTRODUCTION

« L’identité de genre d’une personne se réfere au genre
auquel elle s’identifie, ce genre n’étant pas nécessaire-
ment celui assigné a la naissance. Le genre (homme /
femme / non-binaire) est un construit socioculturel, et
non une donnée naturelle, biologique. Sexe et genre ne
sont pas des notions synonymes. Le genre reléve d’une
identité psychosociale au départ imposée en vertu de
normes binaires, en fonction du sexe biologique assi-
gné dés la naissance (par exemple, un nourrisson de
sexe mdle sera automatiquement assigné garcon dés
la naissance) »*2.

On qualifie de transgenres les personnes dont le genre
ressenti ne correspond pas au genre assigné a la nais-
sance. Est transgenre toute personne ne s’identifiant
pas aux roles sociaux associés au genre qui lui a été
assigné a la naissance. Par ailleurs, certaines per-
sonnes se considérent comme non binaires, ce qui si-
gnifie gu’elles ne s’identifient pas a un genre binaire
femme-féminin ou homme-masculin, mais se situent
plutdt sur un continuum le long duquel elles sont libres
d’évoluer en fonction de leur point de confort. Chaque
individu posséde son propre point de confort quant a
son affirmation de genre et celui-ci peut étre évolutif au
cours du temps2.

La transidentité est de mieux en mieux acceptée dans
nos sociétés occidentales, et parallélement, le nombre
de candidat-e-s a une intervention chirurgicale pour
mettre en adéquation la perception qu’ils/elles ont de
leur Moi avec la réalité physique de leur corps et de
leur sexe anatomique et physiologique, va croissant.
Tou-te-s les patient-e-s transgenres ne nécessitent pas
ou ne sont pas nécessairement demandeur-euse-s
d’une intervention, mais si tel est le cas, une prise en
charge multidisciplinaire est indispensable. Psycho-
logues, psychiatres, endocrinologues, gynécologues,
urologues, chirurgiens plasticiens, ORL sont autant
d’intervenants dont I’action conjointe permet d’aider
au mieux les patient-e-s. Un accompagnement psy-
chosocial est le plus souvent nécessaire pour aider la
personne a surmonter les difficultés rencontrées dans
la vie quotidienne, notamment les discriminations de
toutes sortes. Il existe actuellement des possibilités
de prise en charge de premiére ligne par des struc-
tures fonctionnant en ASBL et travaillant en collabo-
ration avec des structures médicalisées de deuxiéme
ligne, hospitaliéres ou non, aptes a fournir des soins
a ces personnes de maniére humaine et respectueuse,
comme c’est par exemple le cas au sein du Réseau Psy-
cho-médico-social Trans* et Inter* belge.

Chez les hommes transgenres (individus chez qui le
genre féminin a été attribué a la naissance mais dont
l’identité, ’expression et le rle social sont masculins),
la mastectomie de transition masculinisante, aussi

appelée par 'usage dans les pays francophones « tor-
soplastie » (dans la littérature anglo-saxonne on parle
de « chest-wall contouring surgery in female-to-male
patients » ou plus souvent de « top surgery ») est géné-
ralement la premiére intervention chirurgicale réalisée,
voire méme parfois la seule.

Cette revue a pour but de déterminer les objectifs de la
mastectomie de transition masculinisante, de présen-
ter les différentes techniques chirurgicales utilisées et
de décrire les critéres pris en compte lors du choix de
la technique. Les résultats, les taux de complications
et leur nature et les réinterventions sont également dis-
cutés.

MATERIEL ET METHODES

Une revue systématique de la littérature a été réalisée
a ’'aide de Pubmed et Google Scholar.

Les mots clés ont été : (Female-to-male) AND (mastec-
tomy OR torsoplasty OR chest surgery OR top surgery),
(Transgender) AND (mastectomy OR torsoplasty OR
chest surgery OR top surgery) et (Transsexualism) AND
(mastectomy OR torsoplasty OR chest surgery OR top
surgery). Les articles publiés dans la littérature médi-
cale ont été consultés jusqu’au 31/03/2020.

Les articles éligibles concernent essentiellement la
prise en charge chirurgicale de patient-e-s transgenres
« femme vers homme, » incluant parfois également
une description d’interventions comme la chirurgie
génitale ou faciale en plus de la chirurgie masculini-
sante du sein. Ont été inclus les articles en anglais et
en francais traitant de la prise en charge chirurgicale
de la transidentité. Certains articles explorent 'impact
de la chirurgie sur le plan psychosocial et sur la qualité
de vie des patient-e-s. Les articles ne décrivant pas la
prise en charge chirurgicale ont été exclus.

RESULTATS

Dans un premiertemps, 18 articles ont été sélectionnés
pour une lecture compléte. Deux articles ont été exclus
car les techniques décrites (« keyhole technique » et
« torsoplastie avec pédicule mammaire inférieur ») ne
sont que rarement utilisées actuellement. Sur les 16
articles restants, 9 études rétrospectives37*4v ont été
sélectionnées pour I'analyse de leurs résultats, notam-
ment en termes de complications et de taux de réinter-
ventions dans le cadre de la chirurgie masculinisante
du sein (tableau 1). Les 7 autres articles ne présentent
pas de casuistique exploitable et ne décrivent que la
technique opératoire des auteurs, un arbre décision-
nel, ou portent principalement sur ’étude de la qualité
de vie des patient-e-s.
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Nombre de patient-e-s opéré-e-s, dge, BMI et fréquence d’utilisation des différentes techniques chirurgicales.

. Semi- . . | Mastectomie | . :
) Nombre de Age: BMI: circu- '|:ran.s- Circulaire : glrculalre avec greffe Liposuccion
Auteurs (année) . moyenne | moyenne . . | aréolaire: étendue : seule:
patient-e:s | . e | G l laire : . n (%) . du CAM: .
(intervalle) | (intervalle) 0 %) n (%) n (%) 0 (%) n (%)
Monstrey et al. R 31 30 10 70 38 36
(2008) 9 (20-60) (163%) | (5,5%) (38,1%) | (20,6%) | (19,5 %)
Knox et al. 92 110
\ 101 30 o .
(2017) (45,6 %) (54,4 %)
Frederick et al. 88 24 ( 282’63 80 96
18,6 -
(2017)* (15-71) i13) (45,5 %) (54,5 %)
Sabino et al. 456 446 466
(2013 (48,9 %) (51,1 %)
48 (27,3
Wolter et al. 28,6 24 %) 66 (37,5 %) 62
88 I + liposuc- .
(2014) (1654) | (17-39) | *liposuc- cion (35,2 %)
cion
Kddridinen et al. 58 56
23,6 24,6
(2016)° o ’ ’ (50,9 %) (49,1%)
Berry et al. ) 28 14 8 158 4
(2012)¢ 9 (18-55) (7,6 %) (4,3 %) (85,9 %) (2,2 %)
Bluebond-Langner - . 6.8 218 372
et al. (2016)7 ' ’ (37 %) (63 %)
Lo Russo et al. © 31 32
(2017)° (22-41) (100 %)
(1) Technique semi-circulaire ; (2) Technique trans-aréolaire ; (3) Technique circulaire ; (4) Technique circulaire étendue ; (5) Technique
de la mastectomie avec greffe du CAM ou « double incision » ; (6) Liposuccion seule.

Lorsque nous rassemblons les données de ces 9
études, nous obtenons un total de 1.275 patient-e-s,
soit 2.570 mastectomies effectuées. Parmi ces opé-
rations, la majorité a été réalisée par la technique de
mastectomie avec greffe du complexe aréolo-mame-
lonnaire (CAM) ou de la « double incision » (54 %). En
seconde position, nous trouvons la technique circulaire
(37,3 %) suivie par la technique semi-circulaire (6,7 %).
Les trois techniques restantes ne sont que peu repré-
sentées dans ces études (tableau 2). Le taux de com-
plication varie de 9 a 28,2 % selon les études®4. Les

complications les plus fréquemment rencontrées sont
dans l'ordre décroissant : les hématomes (nécessitant
ou non un drainage chirurgical) (1,1 a 15,8 %), les cica-
trices hypertrophiques (8,7 %), les séromes (5,13 7 %),
suivis par les déhiscences de plaie, les nécroses par-
tielles ou totales du CAM et les infections. Le taux de
réintervention varie de 12,5 a 40 % selon les études>®.
La réintervention la plus fréiquemment réalisée a pour
but ’amélioration du contour (par liposuccion, exérése
d’un excés cutané ou lipofilling) suivie par la reprise ou
la reconstruction du CAM et la correction de cicatrice.

Fréquence d’utilisation des différentes techniques chirurgicales : total.

Nombre Semi-circulaire : Trans-aréolaire: Circulaire: Circulaire Mastectomie avec Liposuccion
de patient-es n (%) n (%) n (% étendue: greffe du CAM: seule:
n (%) n (%) n (%)
Total: 1.285 86 (6,7 %) 5 (0,4 %) 479 37,3 %) | 19 (1,5 %) | 694 (54 %) 2 (0,1 %)
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DISCUSSION

L’objectif principal de la torsoplastie est de créer

un torse d’aspect masculin le plus naturel et le plus
esthétique possible. L’intervention consiste en une
mastectomie emportant le tissu glandulo-graisseux
mammaire et 'excédent cutané, combinée a la
réduction du CAM, a son repositionnement en loca-
lisation anatomique masculine et a ’oblitération du
pli sous-mammaire, tout en minimisant au mieux les
Cicatrices’.

De nombreux auteurs se sont accordés sur le fait que
le facteur déterminant le choix de la technique était
principalement I’excés cutané et pas uniquement le
volume mammaire’. De plus, dans la population trans-
genre, la pratique du « breast binding » (port d’une
contention thoracique) est trés courante et a pour
conséquence une qualité du tissu cutané fortement
diminuée ainsi qu’une aggravation de la ptose mam-
maire4. Lorsque la qualité de la peau, principalement
son élasticité, est suboptimale, il est préférable d’op-

ter pour une technique comportant de plus grandes
incisions, ce qui permet d’exciser plus de peau afin de
ne pas risquer d’avoir un résultat final inesthétique di
a des plis ou des irrégularités cutanées ou encore a la
persistance d’un excés cutané qui nécessiterait une se-
conde chirurgie de correction. C’est ainsi que certaines
techniques fréquemment utilisées pour la torsoplastie
chez ’homme transgenre, similaires a celles décrites
pour les cures de gynécomastie, ne sont pas toujours
adéquates, ne permettant pas d’obtenir les résultats
esthétiques désirés quand bien méme la rancon cica-
tricielle est minimale.

Les différentes techniques adaptées a ce type de chirur-
gie ont été détaillées dans la littérature et ont fait I'objet
d’un algorithme décisionnel décrit par Monstrey et al.
qui fait autorité en la matiére. Nous y trouvons la lipo-
succion, les techniques circum-aréolaires, semi-circu-
laires ou circulaires, les incisions transaréolaires et des
procédures plus radicales telle que la mastectomie avec
greffe du CAM aussi appelée technique de la « double
incision », terme consacré par usage’ (figure 1).

1. Photographie pré-opératoire. 2. Photographie post-opératoire a 7 mois, technique de la mastectomie avec greffe

du CAM ou « double incision ».

Techniques chirurgicales

Semi-circulaire

La technique semi-circulaire est utilisée chez des indi-
vidus jeunes, ayant une poitrine trés peu volumineuse
et une peau bien élastique sans vergetures. C’est la
technique initialement décrite par Webster pour les
cures de gynécomastie®. La cicatrice est courte, locali-
sée en infra- et/ou périaréolaire, donc trés peu visible
(figure 2.1).

Un des bénéfices de cette procédure est la petite taille
de lincision ainsi que sa localisation, la rendant quasi-
ment invisible. Son inconvénient est qu’elle rend plus
difficile I’excision de tissu mammaire et I’hémostase”s.
Le résultat obtenu par cette technique dépend égale-
ment fortement de ’élasticité de la peau et il n’est pas
rare qu’un temps secondaire soit nécessaire pour ex-
ciser un excés cutané résiduel, impliquant alors deux
temps opératoires et le plus souvent la cicatrice sous
mammaire que [’on avait souhaité éviter.

Transaréolaire

Dans les cas de poitrines peu volumineuses avec un
CAM proéminant, l'utilisation de la technique transa-
réolaire est conseillée. Celle-ci permet une réduction
immédiate du CAM et est similaire a la technique
décrite par Pitanguy en 1966. La cicatrice traverse
’'aréole de maniére horizontale et se prolonge au ni-
veau du péle supérieur du mamelon (figure 2.2). Ses
inconvénients sont similaires a ceux de la technique
semi-circulaire.

Circulaire

Lorsqu’il s’agit d’une poitrine de volume moyen (bon-
net B) ou dans le cas de petites poitrines avec une élas-
ticité cutanée médiocre, la technique circulaire permet
d’obtenir un résultat satisfaisant. Cette technique est
similaire a celle décrite par Davidson en 1979™. L’inci-
sion est concentrique et la cicatrice est ainsi confinée
dans le pourtour de I’aréole (figure 2.3). Lors de l’utili-
sation de cette technique, il estimportant de conserver
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Techniques semi-circulaire (1), trans-aréolaire (2), circulaire (3), circulaire étendue (4) et mastectomie avec greffe du

CAM ou « double incision » (5) : incisions et cicatrices.

un large pédicule pour le CAM afin d’éviter sa nécrose
dans les suites opératoires.

L’incision circulaire peut si nécessaire étre prolon-
gée latéralement, permettant ainsi ’excision de deux
triangles de tissu cutané et sous-cutané. Cette double
excision triangulaire complémentaire est utile lors-
qu’on a une trop grande différence entre la circonfé-
rence des cercles externe et interne, celle-ci pouvant
étre a origine de plis ou d’excédents cutanés inesthé-
tiques (figure 2.4).

L’avantage principal de cette technique est qu’elle per-
met la réduction du CAM, son positionnement adéquat
et ’'excision de I’excédent cutané tout en minimisant
les cicatrices visibles. Cependant, elle compromet fré-
qguemment la bonne vascularisation du CAM, comme
démontré par Monstrey et al. avec un taux de nécrose
partielle ou totale du CAM supérieur a celui obtenu
pour d’autres techniques, augmentant ainsi également
le nombre de reprises chirurgicales nécessairesé.

MASTECTOMIE AVEC GREFFE DU CAM OU
TECHNIQUE DE LA « DOUBLE INCISION »
La chirurgie des seins plus volumineux et/ou avec une

élasticité cutanée moindre, voire médiocre, doit étre
réalisée a l'aide de la technique de mastectomie sous

(4}

(5)

cutanée avec greffe du CAM comme décrite par Thorek
en 1946, On parle également de la technique de la «
double incision ». C’est la plus souvent réalisée ; elle
permet outre la réduction du volume du sein, celle du
diamétre de I’aréole, du volume et de la projection du
mamelon et la greffe du CAM en localisation anato-
mique masculine (figure 2.5). Puisque la voie d’abord
est large, 'excision du sein est aisée et I’hémostase
simple?s.

L’intervention débute par la désépidermisation du
CAM de maniére a conserver un disque aréolaire de
taille réduite afin de lui donner un aspect plus mas-
culin (généralement 2,5 cm de diamétre). Le préléve-
ment devient ainsi ’équivalent d’une greffe de peau
épaisse. On y associe le plus souvent une diminution
du volume du mamelon. On procéde ensuite a la mas-
tectomie. La premiére incision est placée de maniére
arciforme dans le sillon sous-mammaire. Les plans cu-
tané et sous-cutané sont incisés jusqu’a l'aponévrose
du muscle grand pectoral. La glande est disséquée
de maniére caudo-céphalique, au niveau du plan du
fascia musculaire. On pratique une seconde incision
cutanée qui rejoint la premiére (« double incision »),
ce qui délimite lellipse cutanée qui sera réséquée et
on disséque alors un lambeau cutané dont I’épaisseur
est fonction de la corpulence du patient-e-s, jusqu’a ce
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que les deux plans de dissection se rejoignent. La fer-
meture se fait en trois plans a I’aide de fils résorbables.

La greffe du CAM est alors réalisée en position mas-
culine, le repérage de sa localisation étant effectué
lorsque le site de mastectomie est fermé. Cela corres-
pond généralement au 4° ou 5° espace intercostal’,
mais peut également étre déterminé en se basant sur
la distance avec les bords latéraux et inférieurs du
muscle pectoral. Cependant, le jugement clinique
est plus adéquat que de simples mesures théoriques
et il est impératif durant Uintervention d’observer le
résultat final en installant les patient-e-s en position
semi-assise’.

Peu importe la technique utilisée, il est important de
préserver une couche de tissu graisseux sous-cutané
lors de la dissection du tissu mammaire afin de conser-
ver une épaisseur de tissu suffisante. Cela permet de
créer des contours satisfaisants proportionnés a la cor-
pulence du sujet.

Toutes les techniques décrites peuvent étre associées
a une liposuccion des régions axillaires afin de parfaire
la symétrie et le résultat final. En fin d’intervention et
aprés hémostases soigneuses, aucun drain n’est mis
en place et un pansement étanche est confectionné,
ce qui permet aux patient-e-s de prendre une douche
dés le lendemain de 'opération. Un corset de conten-
tion doit étre porté durant 3 semaines afin de réduire
le risque de sérome ou d’hématome et d’optimiser le
résultat final.

Dans la pratique, les deux méthodes les plus utilisées

CONCLUSION

sont la technique circulaire, mais surtout la mastec-
tomie avec greffe du CAM. Comme signalé plus haut,
la technique semi-circulaire est utilisée chez des pa-
tient-e-s ayant de petits seins et une peau bien élas-
tique. La cicatrice est courte, localisée en périaréolaire,
trés peu visible. L’inconvénient principal est que le ré-
sultat dépend de la qualité de la peau et il n’est pas
rare qu’un deuxiéme temps opératoire soit nécessaire,
impliquant alors deux temps opératoires et la cicatrice
sous-mammaire que ’on avait voulu éviter.

La technique de la « double incision » est plus fiable et
plus prédictible en termes d’évolution postopératoire
(la morbidité postopératoire est faible) et de résultats.
Elle a néanmoins pour désavantages d’impliquer une
cicatrice dans le sillon sous mammaire relativement
longue, parfois hypertrophique, ainsi qu’occasion-
nellement des troubles de pigmentation de l'aréole.
Ces complications sont mineures : lorsqu’elles sont hy-
pertrophiques, les cicatrices sont traitées par cortico-
thérapie en topique ou en intralésionnel, les séromes
sont traités par des ponctions itératives et la prolonga-
tion de la période du port du corset compressif et les
dépigmentations de 'aréole aisément corrigées par un
tatouage.

Néanmoins, 12,5 a 40 % des patient-e-s, toutes tech-
niques confondues, nécessitent une deuxiéme inter-
vention chirurgicale, le plus souvent sous anesthésie
locale : correction de cicatrice, symétrisation, excision
d’excés cutané et/ou graisseux axillaire résiduel ou
adaptation du volume des mamelons34.

Le résultat final de la chirurgie de transition masculinisante chez les hommes transgenres dépend fortement de
’anatomie initiale et surtout de la qualité et de la quantité de peau du sein. L’utilisation de la technique la plus
appropriée est primordiale et son choix se fait en tenant compte de divers critéres dont les principaux sont le
volume de la poitrine, I’excés et I’élasticité de la peau du sein. Cette chirurgie offre, hormis un résultat esthé-
tigue immédiat, un effet bénéfique sur la qualité de vie des patient-e-s transgenres FtM®. Ceci en explique la

demande croissante et le succés actuel.
Conflits d’intérét : néant.
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SANTE SEXUELLE EN MEDECINE GENERALE

Patientéle HSH en médecine générale, quelles vulnérabilités ?

MSM and general medical practice, what vulnerability factors ?

BLAISON V.

ASBL Exaequo, Bruxelles

RESUME

Les hommes ayant des rapports sexuels avec
d’autres hommes (HSH) peuvent présenter un ou
plusieurs facteurs de vulnérabilité surreprésentés
dans ce groupe par rapport a la population générale.
En médecine générale, il est pertinent d’avoir a
I’esprit ces facteurs qui rendent impossible le simple
fait de « traiter tout le monde de la méme maniére ».
Un-e médecin généraliste qui connait les facteurs
de risques individuels et collectifs de ses patients
HSH rendra possible une libération de la parole
autour de leur vie sexuelle et relationnelle, de leur
santé sexuelle, de leur consommation de produits...
Accueillir avec bienveillance et inclusivité fera plus
qgu’améliorer le vécu des HSH, cela leur permettra
surtout d’étre en meilleure santé. Connaitre les
pratiques sexuelles pour proposer un rythme de
dépistage adapté, diagnostiquer précocement une
contamination au VIH, proposer des méthodes de
prévention adéquates ou aborder la consommation
de produits autres que le tabac et I’alcool sont
autant de recommandations que [’association
Exaequo formule auprés des médecins généralistes
sur la base des observations de terrain auprés des
HSH eux-mémes.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 477-483

ABSTRACT

Men who have sex with men (MSM) may show
one or more vulnerability factors that are more
commonly seen than in the general population.
In general medical practice, simply treat everyone
the same way may lead to treat everyone as if they
were the same without paying attention to some risk
factors. A GP who knows about MSM individual and
collective vulnerability factors and is more inclusive
will make it possible for his patients to open about
their sexuality, their mental health, their drug use.
Making the medical practice a safe space will do
more than bring comfort to MSM patients, it will
lead to better health. Suggest a testing scheme that
fits his patients sexual conduct, diagnose HIV at an
early stage, suggest various protection methods or
talk about other drugs than tobacco and alcohol are
recommendations gathered through direct contact
with MSM by the Belgian organisation Exaaquo which
it advocates towards general practitioners.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 477-483

Key words : sexual orientation, inclusivity, sexual
health

INTRODUCTION

Le présent article est rédigé par l'association de santé
Exaequo qui réunit depuis plus de 25 ans des militant-es
de la lutte contre le VIH. Parce que ce virus touche de ma-
niére disproportionnée les hommes ayant des rapports
sexuels avec d’autres hommes (HSH)!, Exaquo se défi-
nit comme une association communautaire qui entend
mettre ces personnes concernées au cceur du projet as-

sociatif en les impliquant aussi bien dans les actions que
dans les prises de décision. Les études montrent que les
personnes lesbhiennes, gays, bi, transgenres et intersexes
(LGBTI) sont en moins bonne santé que le reste de la po-
pulation?, un constat partagé par les volontaires de [’asso-
ciation. « Parler de sexualité est, pour tou-tes, un moment
délicat. La peur [des] jugements, de I'incompréhension,
du manque de connaissances ainsi que de la stigmatisa-
tion peut ajouter une difficulté supplémentaire a dévoiler

i. Leterme HSH, pour « hommes qui ont des relations sexuelles avec des hommes » définit tous les hommes qui ont des relations sexuelles
avec d’autres hommes. Ceci n’est pas synonyme de « gay » ou « homosexuel » ! Selon ses préférences affectives et sexuelles, son parcours,
ses croyances, sa culture, ... chaque HSH pourra se définir comme gay, bi, queer, hétéro ou autre, cette définition pouvant changer au cours
de sa vie. Le terme HSH correspond a une population trés diversifiée, en termes de pratiques, de modes de vie, ou de facons de définir

son orientation sexuelle.
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son homosexualité, sa bisexualité, ses pratiques ho-
mosexuelles occasionnelles ou son statut sérologique.
Un patient peut dés lors s’enfermer dans un certain mu-
tisme qui peut nuire a sa santé »2. En effet, nombre de
patients homosexuels ou bisexuels et/ou séropositifs
se trouvent face a des professionnel-les de santé qui
sont parfois discriminant-es, émettent des jugements
quant a leurs pratiques sexuelles, ou transmettent des
informations inadaptées. Cet article a pour objectif de
présenter aux médecins généralistes plusieurs vulné-
rabilités centrales ainsi que de fournir des recomman-
dations sur la pertinence d’aborder la sexualité des
patient-es sans tabou et de maniére inclusive. Il ne
traitera que des HSH et ne s’attardera pas en particu-
lier sur les vulnérabilités spécifiques des HSH racisés,
travailleurs du sexe, ... Elles existent et mériteraient de
faire ’objet d’autres articles et études’’. Dans le détail,
l’article abordera le dépistage, les vaccinations et les
infections sexuellement transmissibles avec une atten-
tion particuliére apportée au VIH et a ses traitements, a
la pratique du chemsex. En revanche la santé mentale
ne sera pas ou peu abordée et nécessitera des lectures
complémentaires, méme si comme nous le montrent

les études, elle est plus fragile chez les HSH (voir le trés
complet Health4LGBTIY). Cet article ne se veut pas ex-
haustif : il présente des éléments qui nous paraissent
pertinents a aborder en 2020 mais une connaissance
en profondeur nécessiterait des formations et lectures
complémentaires.

EXPOSITION AUX INFECTIONS SEXUELLEMENT
TRANSMISSIBLES (IST)

Comme Ulillustre la figure 1, les HSH constituent un
groupe particulierement touché par les infections
sexuellement transmissibles (IST). Les raisons sont
multifactorielles, mais on peut I’expliquer notamment
par au moins « deux facteurs biologiques principaux
qui semblent surpasser les facteurs individuels :

= un taux de transmission trés haut associé au sexe
anal réceptif associé a une probabilité de trans-
mission par partenaire trés élevée ;

la capacité des HSH a pratiquer a la fois le sexe
anal réceptif (risque élevé d’acquisition) et le sexe
anal insertif (risque élevé de transmission).

Distribution des orientations sexuelles par IST pour les hommes, Belgique, 2017-2019%.
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Nous utilisons le terme homme/HSH en faisant référence a notre public qui est trés majoritairement constitué d’hommes cisgenres

(personnes assignées homme a la naissance sur la base de leurs organes génitaux et qui se reconnaissent dans cette identité de
genre). Si certaines vulnérabilités concernent certainement aussi les hommes trans, nous ne nous attarderons pas sur les spécifi-

cités qu’ils rencontrent du fait de leur transidentité.
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Risque de transmission d’une IST par pratique sexuelle et usage de produits®.

RISQUE DE TRANSMISSION D'UNE IST PAR PRATIQUE SEXUELLE ET USAGE DE PRODUITS
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Parmi les risques individuels, on trouve le nombre de
partenaires sexuels, I'usage de stupéfiants pendant
les rapports sexuels, le non-recours au préservatif, la
consommation de produits, ... »3.

Alors qu’un préservatif utilisé correctement protége ef-
ficacement d’une transmission au VIH ou a I’hépatite
C lors de rapports avec pénétration, rappelons que le
préservatif n’offre qu’une protection incompléte pour
d’autres IST qui peuvent notamment &tre transmises
par la pratique du sexe oral (souvent non protégé) ou
de caresses sexuelles (HPV, gonorrhée, chlamydia, sy-
philis pour ne citer gu’elles — voir figure 2).

Le fait de contracter une IST est en 2020 un événement
auquel de trés nombreux HSH ont été, sont ou seront
exposés. La plupart des IST peuvent se présenter sous
des formes asymptomatiques mais néanmoins trans-
missibles au(x) partenaire(s). Ce constat nous pousse®
a formuler des recommandations de dépistage le plus
régulier possible pour les HSH et qui peuvent aller
jusqu’a un dépistage tous les trois mois. Cette recom-
mandation générale est a moduler en fonction des pra-
tiques et des habitudes de chacun, l’'idéal étant de trou-
ver un rythme régulier et non interrompu, méme pour
des hommes qui seraient dans une relation exclusive.
Etre dans une relation, sur le principe, « exclusive » ne
garantit pas de ne pas étre confronté a une situation de
relation hors couple et de transmission d’IST.

Entre le moment oli un HSH contracte le VIH et le mo-
ment ol il découvre sa séropositivité, il se passe en
Belgique en moyenne 3 ans (5 ans pour le reste de la
population)”. Dépister précocement n’offre pas que
des bénéfices pour la santé des patients. Il permet
aussi d’éviter des transmissions car les premiéres se-
maines de l'infection sont également les semaines ol
la charge virale est la plus haute, augmentant ainsi le
risque de transmission. L’un des moyens de contribuer

a abaisser le délai entre transmission et détection est
d’augmenter les opportunités de dépistage, aussi bien
en termes d’accessibilité et de colt, qu’en termes d’oc-
casions, en mettant un focus important sur les publics
qui ne vont pas naturellement exprimer une demande
auprés de professionnel-les de santé, d’autant plus
que « les médecins généralistes ont prescrit 53 % des
tests réalisés en 2018 », « la moitié des cas (50 %)
ont été diagnostiqués par des médecins généralistes
(jusqu’a 67 % pour les HSH belges) » et que « de tous
les diagnostics, 17 % ont été réalisés par des médecins
affiliés a des structures dédiées au dépistage et/ou au
traitement VIH/IST (centre de référence VIH, centre de
dépistage VIH, clinique IST) »&.

En ce qui concerne le dépistage des IST, les généra-
listes sont clairement en premiére ligne. Reste que
pour mieux dépister les patients HSH, encore faut-il
les avoir identifiés et avoir abordé la question de leur
sexualité avec eux.

Un dépistage pour les HSH ne se limite pas a une prise
de sang et une recherche du VIH mais, pour étre com-
plet, consiste en une prise de sang (VIH, VHA, VHB,
VHC, syphilis) et en un prélévement urinaire associé a
des frottis (gorge et rectum) pour gonorrhée et chlamy-
dia. Il est inutile de réaliser un frottis urétral, le préle-
vement urinaire sur des urines premier jet (ne pas avoir
uriné dans les deux heures précédentes) est suffisant.

Le détail sur les périodes fenétres de dépistage et les
traitements peut étre trouvé sur le dossier de la Société
scientifique de Médecine générale®.

En matiére de VIH, la prévention et les traitements
ont tant évolué au cours de la derniére décennie gu’il
convient de s’attarder sur les innovations les plus ré-
centes.
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LE TRAITEMENT ANTIRETROVIRAL COMME PRE-
VENTION (TASP)

En 2020, une personne séropositive qui connait son
statut, qui a accés a un traitement efficace et qui a une
bonne observance obtient rapidement une charge vi-
rale indétectable, ce qui empéche toute transmission
du virus par voie sexuelle. Ce concept est repris sous
le slogan I=I (indétectable = intransmissible ou virus
indétectable = zéro transmission)®. Il s’agit véritable-
ment d’un « changement de paradigme pour les per-
sonnes séropositives, permettant d’alléger la peur et
la culpabilité associées a la crainte de transmettre le
virus. Il permet a des couples sérodifférents de repen-
ser leurs pratiques sexuelles et d’envisager la non-uti-
lisation du préservatif, @ condition que le partenaire
infecté ait un suivi régulier de sa charge virale. Pour de
nombreuses [personnes vivant avec le VIH] PVVIH, la
réduction voire la suppression de la crainte de trans-
mettre le virus leur a permis de se réinscrire dans une
vie sexuelle rassurée et ‘normalisée’ »*. Le traitement
des personnes séropositives agit ici comme prévention
pour les partenaires (TasP ou Treatment as Prevention
en anglais). Cest pourquoi, en plus des bénéfices pour
la personne d’une mise sous traitement précoce, l’ac-
cés aux dépistages et traitement pour tou-tes est un
enjeu majeur de la lutte contre le VIH, y compris pour
les personnes sans titre de séjour ou sans mutuelle.

LE TRAITEMENT POST-EXPOSITION (TPE)

Pour les personnes qui auraient pris un risque impor-
tant d’exposition au VIH (rapport entre hommes non
protégé, agression sexuelle, rapport sexuel non proté-
gé avec une personne ressortissante d’un pays a forte
prévalence, ...), il est possible d’obtenir dans les 72
heures qui suivent le rapport, un traitement post-ex-
position (TPE) gratuitement dans les centres de réfé-
rence VIH. Celui-ci, pris quotidiennement pendant 28
jours avec un accompagnement sur trois mois, permet
d’empécher une contamination au VIH. Pour garantir
efficacité de ce traitement, il est essentiel d’agir le
plus rapidement possible aprés la prise de risque et il
est capital que les médecins généralistes qui recoivent
en consultation des patients qui viennent avec une de-
mande de dépistage ou une inquiétude suite a un rap-
port sexuel trés récent (moins de trois jours) puissent
référer vers un centre de référence VIH dans les meil-
leurs délais. Pour cela les généralistes doivent prendre
connaissance du centre de référence VIH le plus proche
pour que leurs patients puissent bénéficier d’une prise
en charge rapide et gratuite. En effet, le TPE, pour peu
qu’il soit prescrit par un centre de référence VIH, est
gratuit pour toutes et tous, sans condition de mu-
tuelle. Des colts additionnels sont néanmoins a pré-
voir (consultation aux urgences, analyses médicales,
traitements antibiotiques préventifs, ...). Un travail de
référencement des centres de référence VIH (et assimi-

lés) a été réalisé par les associations Exaquo et O’YES
et peut étre trouvé au lien : www.depistage.be/TPE

LA PROPHYLAXIE PRE-EXPOSITION (PREP)

En matiére de traitements préventifs, l'innovation la
plus récente concerne la prophylaxie pré-exposition
(PrEP), c’est-a-dire la prise préventive d’une bithérapie
(emtricitabine/tenofovir disoproxil) visant a empécher
une contamination au VIH pour 'usager « sous PrEP »
dans le cadre d’un accompagnement et de dépistages
trimestriels. Cette méthode de prévention est dispo-
nible et couverte par la sécurité sociale en Belgique
depuis le mois de juillet 2017. Si elle n’a pas encore
permis d’observer de déclin des contaminations au VIH
parmi les HSH en Belgique®, les résultats de certaines
grandes villes mondiales sont encourageants7. Plus
que toute autre communauté fortement exposée au
VIH, les HSH résidant en Belgique se sont massive-
ment emparés de cette méthode de prévention. Actuel-
lement en Belgique, sur les plus de 3.000 prepeurs, 99
% sont des HSHY.,

La PrEP est une arme dans la lutte contre le VIH qui
vient s’ajouter aux méthodes déja existantes : préser-
vatifs, TPE, TasP, dépistage régulier, ... Elle s’adresse
tout particulierement a toute personne fortement ex-
posée au risque d’une transmission au VIH, a fortiori
si cette personne n’utilise pas systématiquement ou
régulierement d’autres méthodes de protection. Dans
la mesure ol certaines prises de risque interviennent
sous l'influence d’alcool ou d’autres produits et/ou de
maniére pulsionnelle lors des rapports sexuels, la PrEP
présente notamment ['avantage non négligeable de
pouvoir étre prise de maniére anticipée et de garantir
une protection efficace lors du rapport sexuel.

Pour les HSH, la prise de la PrEP peut étre quotidienne
(un comprimé tous les jours a heure fixe) ou « a la de-
mande ». Cette derniére consiste en une double dose
au moins deux heures avant le rapport sexuel, suivie
d’une dose simple 24 heures aprés la premiére prise
et d’une seconde dose simple 48 heures aprés la
premiére prise. Le schéma a la demande comprend
d’autres spécificités et exceptions qui sont reprises
sur le site internet www.myprep.be. Ce schéma permet
de limiter le nombre de médicaments consommés par
'usager, mais nécessite plus de rigueur car si un des
quatre comprimés est oublié, la protection chute dras-
tiguement (au point de nécessiter un TPE). Le schéma
en continu présente I’avantage d’autoriser quelques
oublis occasionnels sans mettre en péril efficacité du
traitement. Selon les profils, les habitudes et les pé-
riodes de vie des usagers, il est tout a fait envisageable
de passerd’un schéma a l’autre. Une bonne adhérence
au traitement est essentielle car elle est la seule garan-
tie d’éviter une contamination au VIH.

Pour les personnes fortement exposées au risque
du VIH et qui ne seraient pas des hommes cisgenre-
siit (femmes cisgenres originaires d’Afrique subsaha-

iii. Unhomme cisgenre est un homme qui se reconnait dans le genre qui lui a été assigné a la naissance. Par exemple, @ ma naissance,
sur la base de mes caractéres sexuels, il a été décidé que j’étais un homme et je me reconnais effectivement dans cette identité de

genre <hommen».
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rienne, personnes transgenres"), d’autres schémas
sont a I’étude ou ont été approuvés. Les schémas quo-
tidiens et « a la demande » tels qu’ils ont été décrits
dans le paragraphe précédent ne sont valables que
pour les hommes cisgenres.

Différentes études montrent aujourd’hui des taux de
réussite en conditions réelles qui peuvent [égérement
varier, mais il ressort que, dans les pays occidentaux,
la PrEP (entendue comme la prise d’un médicament,
mais également d’un suivi trimestriel et de dépistages
réguliers) pourrait bien étre 'une des méthodes de
lutte contre le VIH les plus efficaces actuellement.

Les derniéres données épidémiologiques montrent que
prés d’un tiers des contaminations au VIH concernent
des HSH étrangers non européens®, or ces personnes
sont proportionnellement plus éloignées des circuits
de soins et ont peu accés a la PrEP. Dans la lutte contre
le VIH, ’accés a la PrEP pour toutes les personnes qui
en ont besoin est un enjeu crucial. Les réalités de ter-
rain montrent qu’il est aujourd’hui extrémement diffi-
cile voire impossible de faire obtenir la PrEP a un usa-
ger sans mutuelle ou avec aide médicale urgente.

En Belgique, la compétence du VIH a été répartie entre
différents hdpitaux appelés centres de références VIH
(dont la liste peut étre trouvée sur www.depistage.be/
centre-de-reference-vih/). Ces hopitaux ont l'exclu-
sivité d’un certain nombre de demandes de prise en
charge (PrEP, TPE gratuit, traitement des personnes vi-
vant avec le VIH), ce qui signifie que pour commencer
un parcours PrEP, un HSH doit dans un premier temps
se rendre dans un de ces centres ou la demande de
prise en charge du traitement sera réalisée auprés de la
mutuelle. Une fois ’autorisation obtenue, celle-ci reste
valable un an et le patient peut étre suivi pour la PrEP
auprés de sa ou son médecin généraliste. D’aprés nos
observations, les prepeurs étant suivis par leur méde-
cin généraliste sont encore trés minoritaires, mais ’as-
sociation Exaquo encourage prepeurs et médecins gé-
néralistes a envisager cette option quand elle présente
un avantage pour les patients. Pour cela, les généra-
listes peuvent solliciter les centres de référence afin
d’obtenir les informations nécessaires a la réalisation
d’un suivi PrEP complet et régulier. Ces initiatives ont
encore plus de pertinence dans des régions ou les pre-
peurs sont éloignés géographiquement des centres de
référence, mais peuvent trouver un intérét également
dans les centres urbains (accessibilité horaire, relation
soignant-e-soigné-e, confidentialité, ...). Pour garantir
une bonne observance a la PrEP, seule garantie de son
efficacité, toute initiative permettant de favoriser ’ac-
cessibilité et de simplifier les suivis devient pertinente.

LES VACCINATIONS

Il est recommandé aux HSH de se faire vacciner contre
les hépatites B et A. Cette derniére peut également étre
sexuellement transmissible au sein d’une communau-
té ol la pratique du sexe anal est plus fréquente, sans
étre pour autant systématique. Egalement intéres-

sante, la vaccination HPV offre une protection contre
les condylomes et certains cancers (anus, pénis,
bouche, gorge, amygdales, pharynx) qu’on retrouve
plus frequemment chez les HSH (et a fortiori chez les
HSH vivant avec le VIH)*. En 2020, outre les pénuries
du Gardasil 9, le vaccin n’est remboursé pour les gar-
cons que s’ils sont agés de 13 ou 14 ans et vaccinés via
la médecine scolaire ou par leur médecin généraliste
ayant commandé les vaccins sur la plateforme e-vax.
Ces conditions de remboursement sont insuffisantes
et le conseil supérieur de la santé recommande depuis
2017 la vaccination des HSH jusqu’a 26 ans et de tous
les HSH vivant avec le VIH?°. Cette vaccination est nor-
malement proposée systématiquement aux patients
qui entrent dans un parcours PrEP, mais pour les autres
il peut étre intéressant qu’elle soit proposée par leur
médecin généraliste malgré son co(t prohibitif.

LE CHEMSEX

Le mot valise chemsex (chemicals et sex en anglais)
désigne la pratique visant @ consommer des produits
psychoactifs lors des rapports sexuels. Si la pratique
n’est pas nouvelle, lampleur du phénoméne chez les
HSH, avec notamment l'appropriation de ce terme «
chemsex » ou « chems », peut surprendre et alerter.

Les motivations des chemsexeurs sont multiples et
fonction du vécu et de I’expérience de chaque indivi-
du : augmentation des sensations, des performances,
retard de 'orgasme, possibilité d’avoir de multiples
rapports sexuels sur une période de plusieurs heures
voire de plusieurs jours, mais aussi une quéte de dé-
sinhibition facilitant "acceptation de soi, de l'autre ou
encore la possibilité d’adhérer a un groupe.

A Exaquo, nous reconnaissons l'idée qu’il existe un
chemsex non problématique avec des usagers qui
contrdlent et connaissent a la fois les produits, leurs
limites, les pratiques de réduction des risques ; nous
reconnaissons qu’il existe également un chemsex pro-
blématique qui fait des victimes parfois mortelles. La
démarche de notre association est de donner les ca-
pacités (empowerment) aux consommateurs de gérer
leur consommation et d’accompagner ceux qui en ont
perdu le contrdle.

Pour réduire les risques, les chemsexeurs ont besoin
d’avoir accés a des produits qu’ils connaissent, qu’ils
peuvent faire tester avant leur consommation, a du
matériel a usage unique (seringue, pailles, pipes) et a
des formations aux gestes qui sauvent. Ils ont besoin
de ne pas se sentir exclus ou marginalisés, a la fois
par leurs propres communautés mais aussi par leur
médecin généraliste, qui bien souvent n’a pas connais-
sance du phénoméne ni des pratiques de son patient.
Les généralistes ont un rdle a jouer pour les patients
chemsexeurs et pour les identifier, il convient de poser
sans tabou la question de la consommation a tou-tes
ses patient-es : « Consommez-vous du tabac, de l’al-
cool, d’autres produits ? Si oui, a quelle fréquence ?
Votre consommation vous satisfait-elle, vous préoc-

iv. Une personne transgenre est une personne qui ne se reconnait pas dans le genre qui lui a été assigné a la naissance.
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cupe-t-elle ? Aimeriez-vous réduire votre consomma-
tion ? Vous sentez-vous dépassé ? Etes-vous en train
de vous éloigner de votre réseau social ? Arrivez-vous
a mener une vie professionnelle satisfaisante ? ». Ces
questions, inclusives et sans jugement, peuvent per-
mettre d’identifier une consommation problématique
méme si le ou la généraliste n’a pas de connaissances
approfondies sur les produits et les pratiques. Des pro-
fessionnel:-les, organisé-es en réseau peuvent ensuite
prendre le relais : groupes d’auto-support, addictolo-
gues, psychologues, accompagnateurs-trices commu-
nautaires. L’association Exaquo se positionne en tant
gu’intermédiaire privilégié des médecins généralistes
pour ce qui touche a la pratique du chemsex. Elle ac-
cueille et réoriente les usagers vers les autres parte-
naires, qui peuvent également étre consultés via www.
chemsex.be/aide.

La pratique du chemsex est un phénoméne préoccu-
pant par certains aspects, mais qui ne doit pas mas-
quer d’autres réalités et d’autres consommations, no-
tamment le tabac et 'alcool qui demeurent, en téte des
causes de mortalité des HSH comme pour le reste de
la population, a ceci prés que les HSH sont encore plus
touchés par le tabac et l’alcool®.

CONCLUSION

TTBM

Faisant le constat qu’il était parfois difficile de faire se
rencontrer les besoins des patients HSH et ceux des
médecins généralistes qui les suivent, I'association
Exaquo a développé un projet du nom de « TTBM :) »
(qui détourne ’acronyme « Trés Trés Bien Monté » en «
Trés Trés Bon Médecin »). Il a pour vocation d’améliorer
’accueil des HSH par leurs soignant-es ainsi que les
connaissances des professionnel-les de la santé. Ce
projet permet aux HSH qui le souhaitent d’étre mis en
contact avec des professionnel-les de santé proches
de chez eux et qui ont été recommandé-es par d’autres
HSH pour leur accueil, ouverture, connaissances, ab-
sence de jugement. Cela institutionnalise une forme de
bouche a oreille et permet la constitution d’un réseau
de professionnel:-les de confiance chez qui les HSH
ont la garantie de pouvoir aborder tous les aspects de
leur vie, y compris le VIH, sans avoir la crainte d’étre
confronté a des refus de soins. Dans un second temps
le projet « TTBM :) » a construit des formations a desti-
nation des généralistes (en études ou installé-es dans
la vie active) et des équipes de centre de planning fa-
milial pour faire en sorte que tous les HSH puissent a
’avenir étre accompagnés par leurs soignant-es. L’ap-
proche communautaire des soins a pour objectif de
soigner tout le monde aussi bien la ot une approche
universaliste de la médecine a pour objectif de soigner
tout le monde de la méme maniére, au risque d’effacer
les différences de chacun-e. Tou-tes les patient-es ne
demandent pas la méme attention, et pour les minori-
tés, la santé communautaire est la.

Les quelques exemples présentés dans cet article ne sont qu’un apercu de ’ensemble des vulnérabilités qui
touchent les hommes ayant des rapports sexuels avec d’autres hommes mais suffisent a démontrer 'importance
d’aborder la vie sexuelle et affective de tou-tes les patient-es. Pour ce faire, il est utile de développer des straté-
gies qui permettent, en consultation, d’aborder et d’envisager la sexualité de toutes et tous grace a des questions
inclusives (sur la possibilité d’étre en couple avec un-e partenaire du méme sexe, sur le multipartenariat, sur les
pratiques sexuelles, sur la consommation de produits autres que le tabac et l’alcool, ...). L’association Exaquo
propose une formation pour approfondir ce sujet et réaliser des exercices pratiques. Les médecins généralistes
ne sont pas seul-es dans 'accompagnement des HSH, d’autres structures sont organisées en réseau : des as-
sociations (sociale, de santé, culturelles, sportives, ...), des hopitaux (centres de référence VIH), des centres de
planning familial et autres professionnel-les de la santé (psychologues, addictologues, dermatologues, ...) et les
patients eux-mémes. En effet, les rencontres avec les généralistes les plus informé-es nous enseignent que c’est
souvent en interrogeant les patients HSH directement que les médecins gagnent en aisance et en capacités.

Conflits d’intérét : L’ASBL Exaquo a recu des subventions sur projets de Gilead (2019) et Viiv Healthcare (2019-2021).
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SANTE SEXUELLE EN MEDECINE GENERALE

Spécificités de santé des lesbiennes, bies & co’ :
le projet communautaire Go To Gyneco !

Health specifics for lesbians, bies & co’ : the community project Go To Gyneco !

VITULLIA., BILLET A., DE TILLESSE M. et PELOUXS.

O’YES — Organization for Youth Education & Sexuality, Anderlecht & Namur

RESUME

Contexte : Les femmes qui ont des relations sexuelles
avec des femmes (FSF) ont proportionnellement
moins accés aux soins de santé que les autres
femmes alors qu’elles sont particuliérement sujettes
a certaines problématiques de santé, notamment en
ce qui concerne leurs santés mentale et sexuelle.
Pour cette raison, une prise en charge médicale
adaptée a leurs spécificités est nécessaire. Cela
implique une meilleure connaissance de la part des
professionnel-le-s de santé des problématiques
qu’elles rencontrent et des inégalités structurelles et
de santé auxquelles elles font face.

Matériel et méthodes : Revue de la littérature
associée au recueil de I'expertise expérientielle de
personnes concernées (FSF), d’acteurs et d’actrices
de structures communautaires et/ou associatives.

Résultats : Cet article met en évidence les difficultés
d’accés aux soins des FSF et se penche sur la relation
des FSFaux soins médicaux et, plus particuliérement
aux soins gynécologiques.

Conclusion : Le projet Go To Gyneco ! propose des
recommandations a destination des soignant-e-s et
formule plusieurs demandes relatives a une prise en
charge de cette question par les pouvoirs publics.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 484-490

ABSTRACT

Context : Women who have sex with women (WSW)
have proportionally less access to health care than
other women do even though they are particularly
prone to some health problems, in particular when
it comes to mental and sexual health. That is why
medical care adapted to their needs is required. To
this end, physicians should have a better knowledge
of their health problems and a better understanding
of the social and health inequalities they face.

Material and methods literature review
supplemented by a collection of experiences of
concerned persons (WSW) and the expertise of
associative and/or community stakeholders.

Results : This paper brings to the light the difficulties
in accessing health care WSW are facing and looks
at the relationship they have with health care and
especially with gynecology.

Conclusion : The project Go To Gyneco ! provides
recommendations for physicians and makes several
requests to the public authorities concerning the
management of this issue.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 484-490

Key words : health, sexual health, gynecology, woman,
lesbian, LGBTQl+

INTRODUCTION

Les leshiennes forment un groupe social trés peu étu-
dié. Celles-ci sont « invisibilisées » dans de nombreux
domaines et la santé n’échappe pas a la régle (a ce su-
jet, voir le rapport de I’Union européenne Health 4 LGBTI,
2017). Il en découle une absence de prise en compte des
spécificités de leur santé et conséquemment, une prise en
charge médicale souvent peu adaptée. Cet article pointe
ce phénoméne en s’adressant a celles et ceux qui peuvent
prendre le relai sur le terrain : les professionnel-le-s de
santé. Cette démarche est encouragée par le projet, Go
To Gyneco !, qui s’adresse tant aux professionnel-le:s de

santé qu’aux femmes qui ont des relations sexuelles avec
des femmes, tout en étant porté par ces derniéres. En
ayant connaissance des inégalités sociales structurelles
et de santé, les médecins peuvent ainsi contribuer a leur
atténuation®. Les FSF cumulent plusieurs inégalités, dont
en particulier, celles vécues par les femmes et par les mi-
norités sexuelles (pour rendre compte de cette situation,
nous emploierons le terme « lesbophobie »). Il est de ce
fait pertinent d’adapter la prise en charge médicale de
ces patientes en fonction des inégalités subies et de leurs
conséquences sur la santé puisque « dans une situation
sociale inégalitaire, un traitement identique se révéle dis-
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criminatoire »2.

Dans un premier temps, il serait pertinent de se ques-
tionner sur ce a quoi l’on fait référence lorsqu’on parle
de santé lesbienne. Pour le comprendre, il est essen-
tiel de noter que la distinction binaire opposant ’hété-
rosexualité a I’homosexualité comporte des limites et
n’est pas toujours adéquate. En effet, le groupe social
des « lesbiennes » est indéniablement hétérogéne. Par
exemple, certaines femmes s’identifiant comme les-
biennes peuvent avoir ou avoir eu des relations amou-
reuses et/ou sexuelles avec des hommes32 alors que
d’autres pas. De la méme maniére, une femme peut
avoir ou avoir eu des relations avec d’autres femmes
sans pour autant s’identifier comme lesbienne. Cer-
taines se disent bisexuelles, pansexuelles, gouines,
butch, fem, queer voire méme hétérosexuelles ou bien
d’autres identifications encore. Ignorer la diversité de
ces réalités revient @ occulter une immense part des
enjeux de santé que nous évoquerons ici. De plus,
des changements dans l'orientation sexuelle peuvent
survenir tout au long de la vie®. Dans cet article, nous
emploierons le terme « FSF » (femmes ayant des rela-
tions sexuelles avec des femmes) afin de nous concen-
trer sur les pratiques et leurs implications directes ou
indirectes sur la santé, afin de prendre en compte la
multiplicité des autodéterminations.

« FSF » fera ici uniguement référence aux femmes cis-
genres (c’est-a-dire dont le genre correspond au sexe
qui leur a été assigné a la naissance) ayant des rela-
tions sexuelles avec des femmes cisgenres. Le sujet
de la santé des personnes trans* reléve d’enjeux qui
leur sont spécifiques et ’association Genres Pluriels
dispose d’une expertise considérable a ce sujet (voir
leur Guide de santé sexuelle pour personnes trans* et
leurs amant-e-s).

Dans cet article, nous examinerons d’abord les raisons
du faible recours des FSF aux soins de santé, nous
questionnerons ensuite le coming out en milieu médi-
cal et nous nous pencherons sur une des spécificités
de la santé des FSF, a savoir la santé mentale et les
discriminations subies. Le rapport des FSF a la gynéco-
logie sera ensuite discuté, les enjeux de santé sexuelle
chez ce public seront évoqués et nous conclurons enfin
par quelques recommandations a destination des pro-
fessionnel-le-s de santé.

METHODES

Nous présentons ici les résultats d’une revue de la
littérature francophone et anglophone, issue autant
des domaines médicaux que sociologiques, associée
a l'expertise expérientielle des personnes concernées
(FSF), d’acteurs et d’actrices de structures communau-
taires et/ou associatives. Les articles ont été trouvés
a l'aide des mots clés « lesbiennes », « santé », « san-
té sexuelle » et « gynécologie » dans Google Scholar
ou sur des plateformes de diffusion de publications
scientifiques telles que Pubmed, Cairn, ResearchGate,
ScienceDirect, Erudit, Persee, Rero Doc ou encore Ope-
nEdition Journals. D’autres sources sont issues du mi-
lieu associatif. Les sources ont été sélectionnées suite

a un travail de partage, de recommandation et de va-
lidation par des femmes concernées prenant part au
projet Go To Gyneco ! qui connaissent le sujet « de l'in-
térieur », en tant que patientes FSF.

RESULTATS

Moindre accés aux soins de santé

Nous le verrons tout au long de cet article, les FSF
sont particulierement sujettes a certains enjeux de
santé, notamment en ce qui concerne leur santé men-
tale et leur santé sexuelle, mais elles sont également
plus enclines que les autres femmes a la consomma-
tion de substances telles que le tabac, l'alcool et les
drogues+, Aussi, bien qu’il n’y ait pas encore de
consensus général a ce sujet, certaines études dé-
clarent qu’en raison de cette plus forte consommation
et de la plus fréquente nulliparité des FSF, les risques
de cancer du sein peuvent étre plus élevés 7%, tout
comme le risque de cancer des ovaires’” ou de l'uté-
rus?s,

Nous constatons néanmoins que les FSF ont propor-
tionnellement moins recours aux soins de santé que
le reste de la population>. Ce moindre accés peut
s’expliquer par au moins deux raisons principales.
Premiérement, si les FSF consultent moins, c’est entre
autres parce qu’elles sont ou ont été confrontées a de
’hétérosexisme ou a de la lesbophobie au sein du mi-
lieu médical, ce qui constitue un frein au suivi médi-
cal>°116 Deuxiemement, le manque de connaissances
et de compétences spécifiques a la santé des FSF de la
part des intervenant-e-s de santé est aussi mentionné
par les patientes (manque d’informations concernant
les IST, soins inappropriés en santé mentale, ...)>7
u1218 Sally Mravcak, dans son article Primary care for
lesbians and bisexual women, pointe trois obstacles a
’accés des FSF a des soins de qualité : le manque de
connaissances et d’études au sujet des questions de
santé qui leur sont spécifiques, ’hésitation des méde-
cins a aborder le sujet de l'orientation sexuelle et ’hé-
sitation des FSF a aborder leurs pratiques sexuelles’.

Coming out en milieu médical

Effectivement, les FSF peuvent adopter différentes at-
titudes face aux intervenant-e-s de santé. Certaines
font immédiatement part de leur orientation sexuelle,
d’autres évitent de « s’exposer » trop rapidement en
évaluant d’abord les signes d’ouverture ou de rejet de
intervenant-e- et d’autres décident simplement de ne
rien en dire>®. Selon Ullga (International Lesbian, Gay,
Bisexual Trans and Intersex Association), la majorité ne
font pas part de leur orientation sexuelle a leur méde-
cin, généraliste ou gynécologue?’, les FSF étant moins
enclines a faire leur coming out auprés d’un-e- profes-
sionnel-le- de santé que dans d’autres contextes pu-
blics (comme au travail, par exemple)¥. Or, la présomp-
tion d’hétérosexualité implique que, si une patiente
souhaite que son interlocuteur ou interlocutrice sache
gu’elle a des relations avec une ou des femmes, elle
doit le dire®. Ce postulat d’hétérosexualité, quasiment
systématique lors des consultations médicales®*79,
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méne a des situations qui peuvent étre génantes : les
patientes FSF doivent décider de faire leur coming out a
leur médecin ou pas, en corrigeant, ou pas, les propos
qui ne les concernent pas. Si celles-ci ne prennent pas
Uinitiative de corriger les propos erronés et choisissent
de ne rien dire, elles passent pour hérérosexuelles,
Ainsi, jusqu’a ce qu’elles abordent le sujet, les FSF
sont des patientes invisibles. En ne présupposant pas
que toutes les patientes sont hétérosexuelles, les soi-
gnant-e-s laisseraient une opportunité aux FSF de faire
part de leur orientation sexuelle simplement, sans
gu’elles n’aient a se trouver dans une situation gé-
nante et a décider de les corriger ou non?. La difficulté
des FSFa évoquer leur sexualité repose notamment sur
la crainte que cela altére la qualité des soins regus®”.

La connaissance de lorientation sexuelle d’un-e- pa-
tient-e- doit, en effet, représenter un moyen de préven-
tion et d’optimisation du suivi de santé, afin d’amélio-
rer la prise en charge médicale’. Lorsqu’une patiente
FSF est « out » auprés de son intervenant-e- de santé,
prendre son orientation sexuelle en considération per-
metd’anticiperlesrisques spécifiques quien découlent
et de lui fournir un suivi adapté. A c6té de cela, le trai-
tement différentiel accordé aux FSF méne aussi parfois
les professionnel-e-s a éliminer la possibilité que la
patiente puisse faire face a certaines problématiques,
généralement associées aux femmes hétérosexuelles,
comme les IST par exemple (et notamment les HPV)7+
ou encore les violences entre partenaires”. Or, les FSF
sont aussi confrontées a ces problémes. Par ailleurs,
la position des praticien-ne-s de santé est parfois de
traiter ces patientes « comme tout le monde », pensant
gu’adopter une attitude « neutre » n’a pas d’incidence
sur la qualité des soins?3 mais la santé des FSF com-
porte des spécificités dont il faut tenir compte3s.

Santé mentale et discriminations

Comme nous l’avons évoqué précédemment, les FSF
sont particuliérement touchées par certains troubles
de santé mentale, a savoir 'isolement, les tentatives
de suicide, la détresse psychologique, les troubles
mentaux ou encore l'automutilation, qui s’installent
souvent dés l'adolescence®4571214, (C’est indéniable-
ment loppression, les discriminations, les climats
lesbophobes et les violences vécues qui mettent en
péril leur santé mentale de cette fagon57#*137, D’aprés
’étude européenne Violence Against Lesbians, 98 %
des lesbiennes ont subi des agressions verbales du fait
de leur orientation sexuelle, 24 % des violences phy-
siques et 44 % des violences sexuelles. Notons aus-
si que la santé mentale des FSF se dégrade d’autant
plus lorsqu’elles évoluent au sein d’un milieu familial
lesbophobe, en I’labsence d’interlocuteur ou d’interlo-
cutrice avec qui évoquer leur orientation sexuelle ou
encore lorsque des soupgons ou des discriminations
surviennent au sein de ’établissement scolaire ou du
milieu professionnel>. Ce risque est également plus
présent chez celles qui ne sont pas « out » (c’est-a-
dire celles dont I’orientation sexuelle n’est pas connue
par I’entourage), qui ne vivent pas une relation satis-
faisante ou qui manquent de soutien social. Or, nous
savons que les personnes LGBTQI+ (lesbiennes, gay,

bisexuelles, trans*, queer et intersexes) bénéficient
généralement de moins de soutien social (et plus par-
ticulierement de moins de soutien familial) que le reste
de la population’.

L’ensemble des auteurs et autrices consulté.e-s s’ac-
cordent aussi sur le fait que les processus de « coming
out a soi » et de « coming out a autrui » (réitéré plu-
sieurs fois selon les changements de situation et d’en-
vironnement) représentent des périodes compliquées
pour la santé mentale. Cette période peut s’accompa-
gner de stress et de tensions mais également de dé-
pression¢s,

En ne se conformant pas a ’hétérosexualité, les FSF dé-
rogent aux obligations faites aux femmes et sont, de ce
fait, sanctionnées par desviolences tant dans la sphére
publique que privée. Ces violences représentent une
sorte de contrdle social qui a pour but de les « remettre
au pas »%. Ce controle, lors de I’adolescence, peut aussi
prendre la forme du harcélement sexuel ou encore de
la réputation sexuelle4. C’est, notamment, de ces vio-
lences et discriminations qu’il est question lorsqu’on
évoque leurimpact sur la santé mentale. Malheureuse-
ment, les FSF pointent un manque de connaissances,
notamment relatives aux violences et discriminations
gu’elles vivent, de la part des professionnel-le-s de
santé™?, Par ailleurs, la formation de leur identité est
complexifiée par la contrainte sociale que représente
’hétérosexualité. Ce contexte semble inciter les FSF a
s’engager dans des pratiques a risque, tant sur le plan
physique que mental ou sexuel“. Enfin, les FSF peuvent
intérioriser les représentations sociales stigmatisantes
les concernant et ainsi, développer une lesbophobie
intériorisée qui conduit a I’anticipation des discrimina-
tions219,

FSF et gynécologie

Les FSF ont moins souvent recours aux consulta-
tions (gynécologues, médecins généralistes, sages-
femmes, ...) et aux frottis de dépistage que les autres
femmes345, Pour bon nombre d’entre elles, et parti-
culierement pour celles qui n’ont pas ou n’ont pas eu
d’homme cisgenre en tant que partenaire sexuel, le
suivi gynécologique n’est pas une évidence. Leur pre-
miére consultation est beaucoup plus tardive que celle
des autres femmes. Elles attendent généralement de
présenter des symptémes pour consulter et n’ont pas
une vision préventive de la gynécologie, mais plutdt
curative. Elles développent alors parfois une crainte
d’étre jugée par le ou la professionnel-le- de santé
pour ne pas avoir consulté plus tot*°. Nous pouvons
identifier plusieurs obstacles, que nous développe-
rons dans les paragraphes suivants, pour I'accés des
FSF aux soins gynécologiques. Dans un premier temps,
notons que la principale « accroche » qui constitue une
raison pour la plupart des femmes d’entamer un suivi
gynécologique est la contraception®™. Or, beaucoup de
FSF ne prennent pas de contraception, ce qui explique,
au moins partiellement, qu’elles recourent moins aux
consultations gynécologiques® mais aussi qu’elles
n’aient pas la méme entrée dans le parcours de soins
gynécologiques et que cette entrée se fasse plus tardi-
vement°.
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Cette association de la gynécologie a la contraception
implique également une association entre gynécologie
et sexualité hétéro°. Par ailleurs, socialement, la vision
généraliséedelasexualité estunevision phallocentrée:
la sexualité est assimilée a la pénétration d’un pénis
dans un vagin et a elle seule. De ce fait, la sexualité
des FSF est largement considérée comme une sexua-
lité non reconnue, non existante et méme comme une
non-sexualités 1820 Ces croyances ne prennent pas
en compte la diversité des pratiques sexuelles entre
femmes, comme la masturbation, le cunnilingus, anu-
lingus, le tribadisme, l'utilisation de sextoys, ... C’est
cette non-reconnaissance de la sexualité entre femmes
qui nous permet de comprendre l’origine de 'idée ré-
pandue laissant croire que les FSF n’ont pas besoin de
suivi gynécologique et que les IST ne les concernent
pas. Cette image répandue d’une gynécologie qui ne
concerne pas les FSF est intériorisée par celles-ci®®, ce
qui implique qu’elles n’estiment généralement pas
qgu’un suivi gynécologique représente un quelconque
intérét dans leur situation>*%8, De plus, lorsqu’elles
consultent pour des questions gynécologiques, les
FSF se sentent encore moins concernées par leur suivi
dans la mesure ol les questions qui leur sont posées
ne sont généralement pas applicables a leur situation,
ces questions étant le plus souvent hétéronormées et
relatives a la contraception ou a la grossesse®2°, Cela
représente un obstacle a une prise en charge adaptée
des FSF.

Encore plus éloquent : méme les pratiques de cer-
tain-e-s professionnel-le-s pratiquant la gynécologie
semblent affirmer clairement aux FSF que la gynéco-
logie n’est pas pour elles. Ainsi, des cas de médecins
qui affirment a des patientes qu’elles n’ont pas besoin
de suivi gynécologique®® voire qui refusent de prati-
quer des frottis, alors que la demande en a été formu-
lée, sont rapportés par des FSF7. Malheureusement,
celles-ci étant percues par les médecins comme peu
a risque de contracter des IST et peu enclines a s’en-
gager dans des comportements a risque, elles sont
considérées par certain-e-s praticien-ne-s comme un
groupe ne possédant pas de problématiques de san-
té gynécologiquev. Les FSF, en ayant intégré ce dis-
cours, se pensent a I’abri du VIH mais aussi des autres
IST?. Elles manquent de connaissance des risques liés
aux IST dont elles se sentent protégéeso 7820 Par
conséquent, il en découle une absence presque totale
d’utilisation de moyens de protection?>*¥2° ainsi qu’un
faible recours aux tests de dépistage®>. Il existe pour-
tant des méthodes de réduction des risques ainsi que
des moyens de protection comme le carré de latex, le
préservatif externe, le préservatif interne, les gants, ...
(pour en savoir plus : www.gotogyneco.be).

A cela s’ajoute le fait que les professionnel:le-s pra-
tiquant la gynécologie sont souvent peu informés
quant aux risques d’IST pour les FSF voire pensent
qu’il n’y en a pas du tout et délivrent méme parfois
des informations erronées aux patientes qui en font
la demande+42°, On remarque que, pour les prati-
cien-ne-s, il peut y avoir une confusion au sujet de la
prévention et du dépistage des IST. Et lorsque celles
et ceux-ci disposent tout de méme de connaissances

relatives aux risques de transmission d’IST entre FSF,
les connaissances au sujet des moyens de protection
et de leur utilisation sont par contre, souvent insuffi-
santes'@?°,

Enfin, la démarche de consulter peut étre entravée
par certaines appréhensions comme par exemple, la
crainte de la douleur possible lors d’un examen gyné-
cologique de la part des FSF dont la pénétration ne fait
pas ou n’a jamais fait partie des pratiques sexuelles®.
Par ailleurs, certains récits de FSF font référence a des
violences gynécologiques® ou a des attitudes malveil-
lantes de praticien-ne-s® qui entrainent une crainte
qui peut interrompre le suivi. La peur du jugement, des
discriminations ou d’étre mal recue en raison de son
orientation sexuelle, voire méme la peur d’une réper-
cussion négative sur la qualité des soins font égale-
ment partie des appréhensions a ’égard de la consul-
tation gynécologiqueot4518:19,

IST et santé sexuelle

Bien que le risque de transmission du VIH entre FSF soit
faible en ’absence de contact avec du sang (sang mens-
truel ou pratiques plus invasives, comme par exemple
l’utilisation d’accessoires bondage, discipline, do-
mination, soumission, sado-masochisme-BDSM), le
risque de contracter d’autres IST est par contre bien
présent>1214, Cependant, les FSF sont nombreuses
a avoir ou avoir eu une sexualité également partagée
avec des hommes cisgenres et celles étant dans ce cas
présentent tout de méme des risques liés a la contrac-
tion du VIH312,

Pour les autres IST, les FSF sont 12 % a déclarer avoir
contracté une IST durant les cing derniéres années
contre 3 % pour les autres femmes®. Cette situation ré-
sulte, au moins partiellement, du manque d’inclusion
des FSF dans le matériel d’information et de préven-
tion2°, C’est pourquoi il existe une réelle nécessité
d’inclure ce public dans les campagnes d’information
et de sensibilisation voire méme de concevoir des cam-
pagnes leur étant entiérement destinées tant au sujet
des IST que de la consultation gynécologique. Ce dé-
faut d’information pourrait étre au moins partiellement
pallié par les professionnel-le-s de santé si celles et
ceux-ci pouvaient renseigner les FSF sur les moyens
a leur disposition leur permettant de se protéger des
IST. Pour encourager le safe sex (réduction des risques
de transmission d’IST) entre FSF, O’YES et Tels Quels,
a l'origine du projet Go To Gyneco !, dressent une liste
de moyens de protection et de gestes a adopter dispo-
nible sur le site internet www.gotogyneco.be.

Un tableau, établi sur base d’une enquéte exploratoire
menée en 2019 dans le cadre du projet communautaire
Go To Gyneco !, recense un panel de pratiques sexuelles
qu’ont les FSF par ordre de fréquence (des moins fré-
quentes a gauche aux plus fréquentes a droite). Il n’est
évidemment pas exhaustif étant donné la diversité des
pratiques possibles. En effet, les FSF, en sortant du mo-
déle phallocentré de la sexualité, peuvent faire preuve
de créativité. A titre d’exemple, les pratiques BDSM
(qui comportent des risques spécifiques) ou encore le
tribadisme pourraient égalementy figurer.
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DISCUSSION une charte de non-discrimination ou de la docu-
mentation a destination des personnes LGBTQl+,
par exemple) est un premier pas ;

= Adapter le langage peut mettre en confiance. Lors
de l'anamnése, interrogez la patiente de facon
a lui laisser 'opportunité d’aborder son orien-

« Le projet communautaire Go To Gyneco ! vise a amé-
liorer le bien-étre des FSF en limitant au maximum les
risques de transmission d’IST, en valorisant les pra-
tiques de safe sex et en encourageant leur suivi médical
régulier. Le projet cible deux publics : la communauté

FSF et les professionnel-le:s pratiquant la gynécolo- tation sexuelle et/ou ses pratiques sexuelles si
gie. Les deux axes ont été créés en collaboration et de elle le souhaite, sans pour autant qu’elle n’y soit
maniére participative avec les parties concernées. Le contrainte (en vous intéressant a son mode de
site internet collaboratif www.gotogyneco.be a trois vie de facon globale). Evitez 'hétéronormativité
objectifs : premiérement, mettre en place un espace en gardanE a Pesprit que la patiente n’est pas for-
dédié aux FSF avec des informations fiables et de qua- cément hétérosexuelle. Favorisez I'autodétermi-
lité sur leur santé sexuelle ; deuxiémement, instaurer nation en employant les mémes termes que ceux
un espace dédié aux professionnel-le-s pratiquant employés par la patiente pour parler d’elle et de
la gynécologie leur permettant de mettre a jour leurs sa sexualité ;

connaissances concernant les spécificités de ce public = Ne pas culpabiliser la patiente si celle-ci n’a pas
et ainsi d’améliorer leurs pratiques et, troisiemement, entrepris de contrdle gynécologique depuis une
créer un réseau de professionnel:-le-s de santé « lesbo longue période ou n’a méme jamais consulté. Va-
friendly » recommandé-e-s par la communauté pour la lorisez plutdt sa démarche actuelle sans porter de
communauté. » Repris du site https://gotogyneco. jugement afin de favoriser un suivi régulier ;
be/projet/ = Ne pas déduire les pratiques sexuelles d’une pa-

tiente FSF sur base de son orientation sexuelle et
des stéréotypes qui en découlent permet un suivi
de sa santé sexuelle de qualité ;

= Diriger les patientes qui en manifestent le désir
vers des ressources et associations LGBTQl+ ou
vers un ou une collégue qui dispose d’une expé-
rience dans le traitement des FSF ou des personnes
LGBTQI+ témoigne d’un grand soutien ;

Trucs et astuces pour les professionnel-le-s de la santé

En tant que praticien-ne-, il est évident que vous étes
amené-e- a vous trouver face a des patientes FSF et,
contrairement a certaines croyances, celles-ci ne sont
pas repérables en un simple coup d’ceil. Une partie de
votre patientéle est concernée par les sujets soulevés
dans cet article. Afin de recevoir ce public dans des
conditions permettant de développer une relation de

confiance et un suivi adapté, certains procédés assez = Llorsqu’une patiente fait part son orientation
simples peuvent étre mis en place, parallélement aux sexuelle, ne pas focaliser le suivi médical unique-
recommandations habituelles liées a la bienveillance, ment sur cette question tout en prenant en compte
a linformation et a la prise en compte du consente- les spécificités de santé quiy sont liées est essen-
ment des patient-es : tiel ;
= Se signaler en tant que professionnel-le- de san- = Se former afin d’assurer un accueil et un suivi ap-
té « LGBTQI+ friendly » par des indications dans proprié aux FSF est possible grace aux formations
la salle d’attente (un logo arc-en-ciel, une affiche, proposées par Go To Gyneco !
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CONCLUSION

Les FSF forment un groupe social trés peu étudié, particulierement dans le domaine de la santé. Les recherches
a leur sujet sont peu nombreuses étant donné que, lors des débuts de I’épidémie du VIH-SIDA, c’est sur les
hommes gay que 'attention s’est portée>?11319_ || en découle depuis lors, une absence de prise en compte de
la santé des FSF, qui restent trés peu visibles dans ce domaine en raison d’une part, du peu de recherches effec-
tuées a leur sujet et d’autre part, de ’labsence de questions relatives a 'orientation sexuelle dans les question-
naires de recherche.

Bien que les recommandations précitées puissent étre appliquées par les professionnel-le-s de la santé pour
une meilleure prise en charge des patiente FSF, il revient aux pouvoirs publics d’agir a un niveau plus global et
de tout mettre en ceuvre pour fournir aux FSF une offre sanitaire plus adaptée. Cela passe notamment par des
financements en matiére de santé qui pourraient profiter a ce public en prenant en compte les spécificités de
leur santé. Cette démarche ne pourra évidemment pas se faire sans prendre en compte la parole des patientes
concernées. Ainsi, produire et financer plus d’études permettant d’entendre la voix des FSF est une nécessité.

Par ailleurs, le sujet de la santé des FSF devrait faire partie de la formation des médecins et du personnel soi-
gnant. Des moyens devraient également étre mis en place pour permettre la formation continue des profession-
nel-le-s de santé.

Il serait également judicieux d’envisager la création d’un réseau de professionnel-le-s « LGBTQI+ friendly » voire
méme de centres de santé LGBTQI+. Enfin, évoluer vers une éducation a la vie relationnelle, affective et sexuelle
en milieu scolaire moins hétéronormée représenterait également un progrés considérable.
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attentive ainsi que Vincent Huberland, médecin généraliste, pour ses conseils avisés.
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ACTUALITES DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Les cannabinoides en médecine générale

Cannabinoids in general medicine

THOMAS P, MEHAUDENS C. et MARCOTTE S.

Département de Médecine générale, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Ces derniéres années, les études sur [usage
thérapeutique du cannabis ont commencé a
apparaitre. Le but de ce travail est de faire un tour
d’horizon des différentes formes de cannabinoides
qui existent sur le marché ainsi que des différents
usages potentiels du cannabis a visée thérapeutique.

Pour cela, nous avons sélectionnés les études
récentes avec le plus haut niveau de preuves.

Les rares indications du cannabis a usage
thérapeutique concernent certains types de
douleur, les nausées et vomissements induits par la
chimiothérapie et la spasticité causée par la SEP ou
les lésions de la moelle épiniére.

Le message principal a retenir est d’éviter les
cannabinoides médicaux dans la plupart des
problémes de santé en raison de l'absence de
données probantes étayant les bienfaits ainsi que
les effets secondaires.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 494-497

ABSTRACT

In the past few years, studies of the therapeutic use
of cannabis started to appear. The aim of this work
is to provide an overview of the different forms of
cannabinoids that exist on the market as well as the
different potential uses of cannabis for therapeutic
purposes.

For this, we have selected recent studies with the
highest level of evidence.

The rare indications for therapeutic cannabis are for
certain types of pain, nausea and vomiting induced
by chemotherapy and spasticity caused by MS or
spinal cord injury.

The main take-home message is to avoid medical
cannabinoids in most health conditions due to the
lack of evidence to support the benefits as well as
the side effects.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 494-497

Key words : cannabis, cannabionids, cannabis-based
medicine

INTRODUCTION

Bien qu’il y ait un engouement et un effet de mode quant
aux vertus médicales du cannabis, ily a peu de littérature
sur le sujet. En 2005, des chercheurs ont interrogé 960
médecins : médecins généralistes, internistes, gynécolo-
gues et psychiatres. Au total, 36 % des soignants interro-
gés estimaient que le cannabis a usage médical pourrait
étre légalisé. Cette étude reflétait de maniére générale
que les soignants étaient moins favorables a 'usage mé-
dical du cannabis que la population générale.

Nous proposons dans ce travail de faire un état des lieux
des différentes études de haut niveau de preuves, c’est-a-
dire les guidelines, les méta-analyses et les revues systé-
matiques concernant le cannabis a usage thérapeutique.

TETRAHYDROCANNABIDIOL (THC) ET CANNABI-
DIOL (CBD)

Le cannabis est la 3° drogue la plus consommée au monde
et en Belgique. Il est composé de plus de 60 substances
pharmacologiquement actives. Les deux cannabinoides
majoritaires sont le Ag—THC (tetrahydrocannabidiol) et le
CBD (cannabidiol).

Le systéme endocannabinoide comprend 2 récepteurs CB1
et CB2. Le cerveau contient énormément de récepteurs
CB1, les tissus périphériques en possédent une moindre
quantité ; les récepteurs CB2 se localisent principalement
dans les cellules immunitaires. Contrairement au CBD qui
a un effet plutdt analgésique et tranquillisant, le THC est
responsable d’une activité psychotrope et peut induire
une dépendance?.
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Les produits dérivés du CBD (vendus sous forme de
fleurs, huiles, cristaux, baumes et capsules) sont en
libre accés dans des CBD-shops ainsi que sur internet.
Selon la réglementation en vigueur, la vente de ces pro-
duits n’est autorisée que si le taux de THC est < 0,2 %.

La seule spécialité pharmaceutique vendue en Bel-
gique est le Sativex®. Il s’agit d’une association de 2,7
mg / 100 pl de THC et de 2,5 mg / 100 pl de CBD. Il est
utilisé sous forme de spray buccal. La seule indication
médicale est inefficacité des autres traitements de la
spasticité musculaire modérée a sévére de la sclérose
en plaque. Pour cela il doit étre prescrit par un neuro-
logue ou neuropsychiatre et délivré en pharmacie hos-
pitaliére. Une titration est nécessaire pendant les pre-
miéres semaines pour obtenir la posologie optimale.
Il présente comme principaux effets secondaires des
étourdissements et de la fatigue (plus d’'une personne
sur dix), une anorexie, des troubles gastro-intestinaux,
de la fatigue, de la somnolence, des vertiges, des syn-
copes, des troubles de l’attention et de la mémoire,
de la confusion, des hallucinations, de ’anxiété, de la
dépression, des troubles de ’humeur, des idées suici-
daires et des délires. Il est contre-indiqué pendant la
grossesse et la période d’allaitement. Par ailleurs la
conduite d’un véhicule peut constituer une infraction
au code de la routes.

Une revue systématique s’intéressant a la sécurité
des cannabinoides ces 40 derniéres années reléve
4.779 événements indésirables. La plupart des effets
secondaires, 96,6 % n’étaient pas sérieux. Toutefois,
comme la médiane d’exposition était de 2 semaines,
les auteurs ne se prononcent pas quant aux effets se-
condaires a long termes.

PRINCIPALES INDICATIONS

Les nausées et vomissements induits par la chimio-
thérapie

Les cannabinoides oraux sont des antiémétiques ef-
ficaces chez les adultes souffrant de nausées et de
vomissements induits par la chimiothérapie>. Une
méta-analyse se basant sur 23 études randomisées
contr6lées (RCT)® et une seconde se basant quant
a elle sur 28 études’ suggerent toutes deux un plus
grand bénéfice des cannabinoides par rapport aux
comparateurs actifs et au placebo, sans pour autant
obtenir une signification statistique dans toutes les
études. Par ailleurs, les limites méthodologiques des
essais limitent également les conclusions des auteurs.
Dans la premiére méta-analyse, les essais ont été me-
nés entre 1975 et 1991. lls n’ont donc pas pu comparer
les cannabinoides a des médicaments récents comme
’ondansetron.

Les auteurs des guidelines recommandent d’éviter le
cannabis en premiére et en deuxiéme intention pour
les nausées et vomissements induits par la chimio-
thérapie. Le soignant pourrait envisager les cannabi-
noides, aprés un essai des traitements standards et
en appoint a d’autres traitements (faible recommanda-
tion). Dans ce cas, la nabilone est recommandée (forte

recommandation)?.

Quant aux nausées et aux vomissements généraux,
ainsi que ceux qui surviennent durant la grossesse ou
’hyperemesis gravidarum, il est fortement recomman-
dé d’éviter les cannabinoidess.

La douleur

Si les cannabinoides médicaux sont envisagés, un
produit pharmaceutique (nabilone ou nabiximols) est
recommandé en traitement initial (forte recommanda-
tion)s.

La douleur non cancéreuse

La douleur non cancéreuse aigué

Les guidelines australiennes et néo-zélandaises ainsi
que les guidelines canadiennes ne soutiennent pas
'usage des cannabinoides dans la prise en charge des
douleurs aigués (niveau I). Par ailleurs ils mettent en
garde contre les effets secondaires psychiatriques (ni-
veau ),

La douleur non cancéreuse chronigue

Des études de haut niveau de preuve suggérent que les
cannabinoides pourraient avoir leur place dans la prise
en charge des douleurs chroniques®>s, principalement
pour des douleurs neuropathiques®. Par contre pour
des douleurs comme le syndrome de fibromyalgie,
les cannabinoides ne démontrent aucune efficacité®.
Cependant, les cannabinoides ne sont pas des médi-
caments hautement efficaces®® dans cette indication.
En effet, les études suggérent que le NNT (nombre de
sujets a traiter) est élevé et le NNH (nombre nécessaire
pournuire) est faible, avec unimpact limité surd’autres
domainesY. D’ailleurs, les guidelines canadiennes re-
commandent d’éviter les cannabinoides médicaux en
traitement de premiére ou de deuxiéme intention de la
douleur neuropathique en raison des bienfaits limités
et du risque élevé de torts (forte recommandation).

Toutefois, les cliniciens pourraient envisager les can-
nabinoides médicaux (faible recommandation), en te-
nant compte de trois points : une information éclairée
au patient, un essai thérapeutique raisonnable avec
au moins 3 antalgiques et garder les cannabinoides
comme traitement d’appoint au traitement classique®.
Enfin, le prescripteur doit garder a ’esprit qu’il y a des
interactions pharmacocinétiques potentielles avec les
cytochromes P450 2C9g et 3A4. Ceci concerne quelques
médicaments dont des antiépileptiques. Cette der-
niére classe thérapeutique est susceptible d’étre pres-
crite chez les patients souffrant de douleurs neuropa-
thiques?.

Les douleurs liées a un cancer

Auprés des patients souffrant de douleurs cancé-
reuses non soulagées par des opioides, des preuves
de trés faible qualité suggérent que les cannabinoides
oromuqueux n’ont aucun effet sur la douleur, ni sur
les problémes de sommeil et ni sur la consommation
d’opioides®. D’ailleurs, les guidelines canadiennes
recommandent d’éviter les cannabinoides médicaux
en traitement de premiére ou de deuxiéme intention
de la douleur cancéreuse en soins palliatifs en raison
des bienfaits limités et du risque élevé de torts (forte
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recommandation).

Toutefois, les cliniciens pourraient envisager les can-
nabinoides médicaux (faible recommandation) en te-
nant compte de trois points : une information éclairée
au patient, un essai thérapeutique raisonnable avec
au moins 2 antalgiques et garder les cannabinoides
comme traitement d’appoint au traitement classiques.

La spasticité causée par la sclérose en plaque ou les
lésions de la moelle épiniére

En ce qui concerne la sclérose en plaque, la seule
étude de haut niveau de preuve trouvée est une revue
systématique de la littérature. Aprés une sélection ri-
goureuse de 32 études, les chercheurs n’ont gardé
qu’onze études. Leur conclusion est que le cannabis
pourrait avoir un effet modeste sur les douleurs ou la
spasticité?°,

Quant aux guidelines, elles préconisent d’éviter les
cannabinoides médicaux en traitement de premiére
ou de deuxiéme intention en raison de l'absence de
données probantes et des torts connus (forte recom-
mandation). Si les cannabinoides médicaux sont en-
visagés, le nabiximols est recommandé (forte recom-
mandation)s. Les guidelines anglais recommandent un
essai de 4 semaines de THC sous forme de spray. Aprés
ces 4 semaines, ils proposent de continuer dans cette
voie si la personne a au moins 20 % de diminution de
symptdmes liés a la spasticité. Il est également recom-
mandé que le traitement soit initié et supervisé par un
médecin qui a une expertise dans la prise en charge de
la spasticité liée a la sclérose en plaque (NICE).

Glaucome

Le cannabis est un agent hypotenseur de la pression
intraoculaire dont leffet hypotenseur est contrecarré
par ses effets neurologiques et cardiovasculaires?.
Dans la littérature, une seule étude comprenant 6 pa-
tients ne montre pas de différence sur la mesure de la
pression intraoculaire de patients atteints de glauco-
me, entre le groupe placebo et le groupe qui a recu un
cannabinoide.

Epilepsie

De notre recherche, une seule étude de haut niveau de
preuve se penche surl’épilepsie. Les études portent sur-
tout sur des formes rares et graves d’épilepsies pédia-
triques résistantes aux traitements. Le cannabis sous
forme de CBD de qualité pharmaceutique a été instau-
ré comme traitement adjuvant. Les auteurs constatent
une diminution de la fréquence des crises. Cependant,
des effets secondaires légers ont été constatés comme
I’ataxie, la somnolence, des diarrhées, la fatigue et des
modifications de I'appétit. Mais des effets secondaires
graves ont également été enregistrés tels que des
convulsions, un état de mal épileptique, une toxicité
hépatique, des pneumonies, des thrombophlébites et
un déces. Les auteurs concluent que le CBD de qualité
pharmaceutique comme traitement adjuvant d’épilep-
sies pédiatriques résistantes aux traitements pourrait
réduire la fréquence des crises d’épilepsie.

Toutefois, dans Uépilepsie sévére résistante au trai-
tement, les recommandations anglaises du NICE sti-
pulent que le cannabidiol associé au clobazam est
recommandé comme option pour le traitement des
convulsions associées au syndrome de Lennox-Gastaut
chez les personnes agées de 2 ans et plus, uniquement
si la fréquence des crises est vérifiée tous les 6 mois et
le cannabidiol est arrété si la fréquence n’a pas baissé
d’au moins 30 % par rapport aux 6 mois précédant le
début du traitement?.

Autres affections neurologiques

Les cannabinoides oraux sont probablement ineffi-
caces pour traiter les dyskinésies induites par la lévo-
dopa chez les patients atteints de la maladie de Par-
kinson. Les cannabinoides oraux sont d’une efficacité
inconnue dans les symptdmes non liés a la chorée de
la maladie de Huntington, du syndrome de Tourette,
de la dystonie cervicale et de I’épilepsie. Les risques
et les avantages de la marijuana médicale doivent étre
soigneusement pesés. Le risque d’effets psychopa-
thologiques indésirables graves était de prés de 1 %.
L’efficacité comparative de la marijuana médicale par
rapport aux autres thérapies est inconnue pour ces in-
dications®.

Quelques études se penchent sur le syndrome de Tou-
rette. Certaines n’étudient qu’un® ou deux patients.
Mais en 2009, une revue systématique qui n’avait
retenu que deux RCT, pour un total de 28 patients,
concluait que le cannabis n’avait pas sa place dans la
prise en charge des tics et des tocs dans ce syndrome.
Bien que les auteurs des deux RCT rapportent un effet
positif des cannabinoides, ceux-ci étaient minimes?5.
Une autre méta-analyse menée en 2016 conclut que
les cannabinoides n’ont pas l’air d’avoir un role a jouer
dans la prise en charge du syndrome de Tourette et
gu’ils sont au contraire plus fréquemment associés a
’apparition d’effets indésirables.

Affections psychiatriques

Il existe peu de preuves suggérant que les canna-
binoides améliorent les troubles et symptdmes dé-
pressifs, les troubles anxieux, le trouble d’hyperac-
tivité avec déficit de ’attention, le trouble de stress
post-traumatique ou la psychose3°.

L’obésité

Comme le cannabis a un effet orexigéne en bloquant
les récepteurs cérébraux au cannabis endogéne, le
CB1, les chercheurs pensaient avoir trouvé un traite-
ment contre ’obésité. Est apparu alors le rimonobant
(Acomplia®). La diminution de poids était limitée a 4
kg et les effets s’estompaient a I’arrét du traitement.
Ce traitement a été retiré du marché en 2008 a cause
de ses effets secondaires psychiatriques et du risque
de suicide lié au traitement32. Les guidelines améri-
caines ne préconisent pas les cannabinoides dans la
prise en charge de I'obésité3s.

Conflits d’intérét : néant.
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Le systeme immunitaire et les infections

virales comme la grippe et le COVID-19

Est-ce que le systéeme immunitaire de votre patient est en alerte?

Un fonctionnement efficace de notre propre systeme immunitaire déterminera comment nos défenses corporelles agiront
contre les pathogénes qui tentent de pénétrer dans notre organisme. Lingéniosité de notre systeme immunitaire reflete un
ensemble complexe. Tout commence par une fonction de barriére optimale. Pour une réponse immunitaire adéquate, le
systéeme immunitaire inné doit alors travailler simultanément avec le systeme immunitaire acquis de maniere rigoureuse
et harmonieuse. Pour que la capacité de réaction soit adéquate, il faut la présence de matieres premieres indispensables
permettant de produire divers neurotransmetteurs et cellules immunitaires nécessaires, afin d'activer leur action souhaitée
et de la cléturer au moment voulu.

Le systéme immunitaire inné (non 4 -—_-';f-im\_ Le systéme immunitaire acquis (adaptatif) a
spécifique) fait appel a une armée de globules -f ’, (] i e b v A ® besoin de micronutriments spécifiques pour pou-
blancs (granulocytes, cellules NK, ...) qui ont 2 J 5:' \ o= voir se différencier en une défense hautement
besoin de micronutriments spécifiques pour e TR ciblée contre le pathogene spécifique, a savoir la
leur différenciation, prolifération et fonctionne- e, e, - Vit D (entre autres cruciale pour d'un ajustement
ment, comme le sélénium (entre autres "";—g; e i équilibré des cellules T regulatory et T helper], la
nécessaire pour les leucocytes, les cellules NK \_* GosnatE T ACQUIRED % ] Vit. C (soutient par ex. le fonctionnement optimal
et [IFNy, et comme AQ), le zinc (par ex. pour = des lymphocytes T et B, importants pour les
la croissance et la différenciation cellulaires, cellules mémoire et les anticorps), le zinc pour la
soutient la phagocytose, est directement antiviral), la vit C (e.a. production d'anticorps, pour maintenir la tolérance immunitaire:
pour la prolifération et la fonction cellulaires), la vit D (par ex. reconnaissance du ‘soi’ et du " non-soi’], par ex. le sélénium (en-
des récepteurs de la vitamine D sur les monocytes et les mac- tre autres comme AO, pour maintenir les taux d'anticorps), ...

rophages),...

Immunite
acquise

Anticorps
Lymphocytes:
Cellules T et B

Phagocytes (cellules
tueuses, granulocytes,
macrophages)

+ inflammation
+ radicaux libres

Cellules de Kuppfer

Peau, membrane des muqueuses, enzymes,
microbiote naturel, mucus, proteines
complémentaires, acide gastrique

La peau, les muqueuses, le mucus et les acides ne peuvent remplir leur
fonction de barriére contre les agents pathogenes que s'ils sont intacts et
correctement développés. La structure (dans toute sa diversité] et le maintien
de ces tissus barrieres nécessitent de nombreuses matiéres premieres: vit. C (pour
la production de collagéne, par ex.), vit. D (par ex. dans les tissus pulmonaires
et intestinaux], le zinc (indispensable, entre autres, a lintégrité structurelle et
fonctionnelle de la peau et des muqueuses), ...

Source: Gombart et all (2020). A Review of Micronutrients and the Immune System-Working in Harmony to Reduce the Risk of Infection. Nutrients 2020, 12, 236.



AproposdelavitC:

saturation sanguine optimale de la vitamine C est garantie
avec une dose de 200 mg par prise.

Source: Frei, B. et all: What is the optimum intake of

vitamin C in humans? Crit. Rev. Food Sci. Nutr. 2012, 52,
815-829. Mentioned in Nutrients 2019, 11, 2412: Review: The
Pharmacokinetics of Vitamin C.

AproposdelavitD:

En Belgique, 95% des hommes et 77% des femmes
présentent un risque de carence en vitamine D.

Source: Enquéte nationale de consommation alimentaire
2014-2015. WIV-ISP
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" A propos des béta-glucanes de levure (250
mg) :

ILa été démontré dans des essais randomisés (en hiver)

sur des personnes agées (entre 50 et 70 ans) que des
béta-glucanes augmentent considérablement la production
des’IFN-y stimulés par les LPS, et donc qu'ils influencent de
maniére positive la fonction du systéme immunitaire inné.

Source: Fuller R. et al (2017). Yeast-derived b-1,3/1,6 glucan,
upper respiratory tract infection and innate immunity in
older adults. Nutrition 39-40 (2017) 30-35

Les béta-glucanes (provenant de la levure boulangére)
favorisent la défense contre les agents pathogenes en
modulant lactivité inflammatoire et antimicrobienne des
neutrophiles et des macrophages. Une review de 2020 publie

Barum Levels of JEHID ingiwl )

Image: The association between vitamin D status and
inpatient mortality because of COVID-19.

Source: Maghbooli Z et al. (2020). Vitamin D sufficiency, a
serum 25-hydroxyvitamin D at least 30 ng/mL reduced risk
for adverse clinical outcomes in patients with COVID-19
infection. PLoS ONE 15(9): e0239799.

dans lesquels les mécanismes immunomodulateurs des
béta-glucanes de levure sont déja partiellement expliqués.

Source: De Marco Castro E. et al. (2020). B-1,3/1,6-Glucans
and Immunity: State of the Art and Future Directions . Mol.

A propos de la quercétine : Nutr. Food Res. 2020, 1901071.

ILa été démontré que la quercétine interagit en synergie
avec la vitamine C gréce a des propriétés antivirales et ——

immunomodulatrices qui se chevauchent . Al cHOCH Caigl, g @ iesin
Source: Biancatelli et al. (2020). Quercetin and Vitamin C: An :«i}uy’ & " “ . 5. Sy
Experimental, Synergistic Therapy for the Prevention and .:"‘. g & bt
. {ctivate) =

Treatment of SARS-CoV-2 Related Disease (COVID-19). e () piines
Front. Immunol. 11:1451.
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EARG-Cedf-}

un rapport mis a joury entre autres d’ essais humains récents

A propos du sélénium :

Le sélénium est un micronutriment essentiel qui joue
un role essentiel dans un large éventail de processus
physiologiques, y compris les réponses immunitaires.
Le systéme immunitaire dépend d’un apport alimentaire
adéquat en sélénium.

Source: Avery J.C. et al. (2018). Review. Selenium,
Selenoproteins, and Immunity. Nutrients, 10, 1203.20

A propos du zinc :

L'évaluation des études les plus récentes sur le statut en
zing, lié a limmunité antivirale et son événtuel role dans le
COVID-19, a conclu que le zinc est un facteur critique de
limmunité antivirale. Il est prouvé avec certitude que les
fonctions immunitaires sont compromises en cas de carence
enzinc.

Des carences en zinc sont fréquentes dans les pays a revenu
élevé. Les groupes a haut risque de COVID-19 tels que

les personnes agées, obéses et les patients diabétiques
présentent tous un risque de carence en zinc.

Source: Mossink JP. (2020). Zinc as nutritional intervention
and prevention measure for COVID-19 disease. BMJ
Nutrition, Prevention & Health 2020;0.

Différents stades
de réplication virale
inhibés par le zinc.
Source: Read S. et
al. (2019). The Role
of Zinc in Antiviral
Immunity. Adv. Nutr.
2019; 10:696-710

How BARS.Co-2 replicates itself in the celis of those infected
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que l'EGCG (du Camellia sinensis) s'averent potentiellement utile pour
inhiber linvasion cellulaire et la réplication du COVID-19.

A propos des EGCG:

Une review (2020) sur les plantes médicinales potentiellement

utiles contre le virus du SRAS COV-2, qui se fixe aux cellules pulmonaires et intestinales via [
ACE?, suggere lusage des EGCG de thé vert pour des recherches futures. Ceci, entre autres,
grace aux découvertes intéressantes sur les EGCG contre la réplication virale et contre linva-
sion des virus grippaux et ceux de la famille corona.
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7 Source: Wyganowska-Swiatkowska M et al (2020). Review: Influence of Herbal Medicines on
: HMGB1 Release, SARS-CoV-2 Viral Attachment, Acute Respiratory Failure, and Sepsis. A
+ Literature Review. Int. J. Mol. Sci. 2020, 21, 4639.

Mécanismes des effets bénéfiques potentiels de Uextrait de thé vert
et épigallocatéchine-3-gallate (EGCG) chez les patients atteints du coronavirus
2019 (COVID-19).

Source : Menegazzi et al. (2020). Protective Effect of Epigallocatechin-3-gallate
(EGCG) in Disease with Uncontrolled Immune Activation: Could Such a Scenario
Be Helpful to Counteract COVID-19? Int. J. Mol. Sci. 2020, 21, 5171.
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ACTUALITES DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Tout ce que vous avez toujours voulu savoir sur la Covid-19
Everything You Always Wanted to Know About Covid-19

MARTIN C.

Service des maladies infectieuses, CHU Saint-Pierre, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Introduction : Le SARS-CoV-2 a circulé intensivement
sur tous les continents depuis fin 2019 provoquant
la premiére pandémie d’importance du XXle siécle.

Matériel et Méthodes : Cette revue vise a faire le point
sur les connaissances actuellement disponibles
sur ce virus et par 13, sur les recommandations aux
professionnels de la santé.

Résultats Les derniéres données disponibles
sur les modes de transmission du SARS-CoV-2, la
physiopathologie de la Covid-19, les symptdmes, les
facteursderisque de complications, le diagnosticetla
prise en charge thérapeutique sont passés en revue.
Le rationnel qui sous-tend les recommandations
actuelles aux professionnels de la santé est décrit.
Les éléments-clés sont repris succinctement a la fin
de larticle.

Conclusion : Le SARS-CoV-2 est apparu récemment
et a provoqué une perturbation extréme de nos
systémes de soins. Une mise au point réguliére des
connaissances disponibles est utile pour que les
travailleurs de santé confrontés quotidiennement
aux patients souffrant de la Covid-19 se sentent
outillés face a cette situation inédite.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 500-507

ABSTRACT

Introduction : SARS-CoV-2 intensively circulated on
all continents since the end of 2019 causing the first
major pandemic of the 21st century.

Materials and Methods : The purpose of this review is
to update the currently available knowledge on this
virus and, consequently, on the recommendations to
health professionals.

Results : The latest available data on modes of
transmission of SARS-CoV-2, pathophysiology of
Covid-19, symptoms, risk factors for complications,
diagnosisandtherapeuticmanagementare reviewed.
The rationale behind current recommendations
to healthcare professionals is described. The key
elements are summarized at the end of the article.

Conclusion : SARS-CoV-2 has recently emerged and
has caused extreme disruption to our care systems.
A regular update of available knowledge is useful
so that healthcare workers who are daily confronted
with patients suffering from Covid-19 feel equipped
to deal with this unprecedent situation.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 500-507

Key words : guidelines, SARS-CoV-2, healthcare
workers

INTRODUCTION

Le SARS-CoV-2 et sa pathologie associée, la Covid-19, se-
raient apparus en Chine en novembre ou décembre 2019 :
ce beta-coronavirus a circulé intensivement sur tous les
continents depuis lors, provoquant la premiére pandé-
mie d’importance du XXI¢ siécle. Cette revue vise a faire le
point sur les connaissances actuellement disponibles sur
ce virus et par la sur les recommandations aux profession-
nels de la santé.

TRANSMISSION

Il est de plus en plus communément admis que la vision
dichotomique transmission par gouttelettes/par aérosols

est artificielle : le SARS-CoV-2 est principalement transmis
de personne a personne par les gouttelettes respiratoires
(taille : quelques centaines de microns) émises lors de
la parole, de la toux, des éternuements a une distance
d’environ 1,5 métre. Cependant, on sait que parler fort,
crier, chanter peut émettre des gouttelettes plus petites,
pouvant flotter sur plusieurs métres®2. La transmission du
SARS-CoV-2 par aérosol est maintenant bien établie mais
sa contribution exacte dans I’épidémie n’est pas encore
claire3. Par ailleurs, le SARS-CoV-2 peut persister sur les
surfaces pendant plusieurs heures/jours en fonction du
type de surface : la contamination des surfaces inanimées
peut donc jouer un role dans la transmission virale®. Le
SARS-CoV-2 a été détecté dans les selles, essentiellement
sous forme d’ARN, mais aussi sous forme de virus viable
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dans certains cas séveéres : la transmission féco-orale
ou féco-respiratoire (si les selles sont aérosolisées, par
I’effet d’une chasse d’eau par exemple) du SARS-CoV-2
est donc possibles.

Tout cela explique certaines mesures mises en place
dans le contrble de ’épidémie : la distanciation sociale
(« au plus loin, au mieux » et au moins 1,5 m)?5 et la
recommandation d’aérer le plus souvent possible et de
se couvrir la bouche et le nez. On recommande le port
de protections individuelles de type contact et gout-
telettes (blouse, gants) avec protections oculaires, le
port du masque au moins chirurgical et la désinfection
réguliére des surfaces pour la protection du travailleur
de santé qui prend en charge un patient avec une in-
fection a SARS-CoV-22¢,

Les patients infectés sont contagieux 2 a 3 jours avant
’apparition des symptdmes?, ce qui explique U'intérét
du port universel du masque, surtout par les profes-
sionnels de santé. Les charges virales nasopharyngées
sont élevées d’emblée puis diminuent parallélement a
la résolution des symptdmes en moyenne en une se-
maine8, c’est pourquoi il est recommandé d’isoler les
patients a domicile pendant 7 jours en cas de mala-
die modérée. Les patients avec une maladie plus sé-
vére présentent des charges virales plus élevées et
sont contagieux plus longtemps, en moyenne deux
semaines?. Cependant, l'utilisation de tests de biolo-
gie moléculaire dans le suivi des patients a démontré
la présence d’ARN viral chez certains patients pen-
dant parfois plusieurs semaines sans autre preuve de
contagiosité°,

Les « superdisséminateurs», phénoméne déja décrit
dans d’autres maladies a coronavirus comme le SARS-
CoV et le MERS-CoV™, sont des personnes infectées,
symptomatiques ou non, extrémement contagieuses.
Ce phénoméne semble étre a l'origine de nombreux
foyers épidémiques de Covid-19 lors de grands rassem-
blements particulierement en milieu fermé®=,

PHYSIOPATHOLOGIE DE LA COVID-19

La physiopathologie exacte de la Covid-19 n’est pas en-
core parfaitement décrite, en particulier la forme sévére
de la maladie. Il semble que la maladie évolue en deux
phases: une phase purementvirale et une phase de ré-
ponse inflammatoire ou « hyperimmune » de ’héte. Le
virus pénétre par les membranes muqueuses (le nez,
la bouche et les yeux®) dans les cellules du tractus res-
piratoire* via le récepteur ACE2 (comme le SARS-CoV)s.
Dans les modéles animaux, le SARS-CoV-2 se réplique
efficacement dans les cellules épithéliales respira-
toires et occasionne des dommages locaux®. En sus
d’un effet viral cytopathique direct, il y a une réponse
hyperimmune qui contribue au développement des
Covid-19 sévéres, en particulier a ’ARDS (syndrome de
détresse respiratoire aigué) et on observe alors une «
tempéte cytokinique », une augmentation importante
des cytokines et chémokines menant a I’laccumulation
locale de cellules inflammatoires (neutrophiles, mono-
cytes). L'infiltration excessive des tissus pulmonaires
par ces cellules inflammatoires méne a des dégats

pulmonaires supplémentaires’. De plus, linfection
par le SARS-CoV-2 semble provoquer une endothélite
généralisée#®, qui méne a une déficience de microcir-
culation dans différents organes des patients infectés
et a un état hypercoagulable : on observe a la fois un
risque accru de thrombo-embolies veineuses®, d’AVC
(accident vasculaire cérébral) (ischémique et hémor-
ragique) et d’infarctus myocardique pendant les infec-
tions par le SARS-CoV-2°.

SYMPTOMES

La durée d’incubation médiane entre I’exposition et
’apparition des symptomes est de 6 jours (2-14 jours).
Parmi les patients symptomatiques, 80 % présentent
une Covid-19 modérée, 20 % doivent étre hospitalisés
et approximativement 5 % sont admis en soins inten-
sifs. Les symptomes les plus fréquents au moment de
installation de la maladie sont la fiévre, la toux, une
fatigue extréme, les céphalées et les myalgies. Cepen-
dant, les données suggérent qu’a peine 50 % des pa-
tients présentent de la fiévre : celle-ci ne peut donc pas
étre considérée comme une condition sine qua non
pour le diagnostic de la Covid-19. Les symptomes gas-
tro-intestinaux (anorexie, nausées et vomissements,
diarrhées) sont présents chez presque 40 % des pa-
tients dans certaines cohortes® et jusqu’a 10 % des pa-
tients ont une présentation uniquement gastro-intes-
tinale, sans symptdmes respiratoires®. Les personnes
agées peuvent se présenter seulement avec de la
confusion?, L’agueusie et 'lanosmie semblent étre des
symptdmes fréquents, méme sans autre symptéome
nasopharyngé®. De facon beaucoup plus anecdotique,
on a décrit des manifestations neurologiques (ver-
tiges, altération de la conscience...), des manifesta-
tions oculaires (essentiellement des conjonctivites) et
des manifestations cutanées (éruptions, engelures...)
qui ne font pas partie de la définition d’un cas suspect
étant donné leur raretés®. Le délai entre I’apparition
des symptdmes et de la dyspnée, signe de la dégra-
dation respiratoire, est en médiane de 6 a 8 jours*?.
Cette dégradation est rapide dans la Covid-19 et parfois
inattendue. En effet, les patients peuvent se présenter
avec ce qu’on appelle I’hypoxie silencieuse. Ce phéno-
méne, caractérisé par une hypoxie sévére avec peu de
symptémes respiratoires (dyspnée, polypnée), résulte
d’une hypoxie et d’une hypocapnie concomitantes,
menant a ’absence de stimulation du centre respi-
ratoire®s. Ces patients semblent cliniquement stables
puis présentent une détérioration rapide de leur fonc-
tion respiratoire en quelques heures. La fréquence du
syndrome d’hypoxie silencieuse ainsi que ses facteurs
derisque en cas d’infection par SARS-CoV2 ne sont pas
encore exactement connus.

SYNDROME POST-COVID-19

Depuis la fin de la premiére vague d’infections au
printemps 2020, de nombreux patients ayant souffert
d’une Covid-19 sévére mais aussi modérée présentent
des symptdmes variés de type essoufflement d’effort,
faiblesse musculaire, asthénie, dépression ou diminu-
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tion de la qualité de vie a des degrés divers?°. Ce type
de syndrome a déja décritaprés d’autres infections (par
d’autres coronavirus mais aussi par EBV, dengue...). La
fréquence de ces manifestations, les facteurs de risque
de leur apparition ou leur prise en charge optimale ne
sont pas encore bien connus.

L’INFECTION PEDIATRIQUE A SARS-COV-2

Chez les enfants, la maladie est trés modérée dans
'immense majorité des cas®. Cependant, plusieurs pu-
blications ont rapporté des tableaux cliniques ressem-
blant a une maladie de Kawasaki maintenant appelée
Pediatric Inflammatory Multisystem Syndrom Tempo-
rally associated with SARS-CoV-2 (PIMS — TS)>. Il s’agit
d’une vasculite multisystémique dont on suspecte
gu’elle puisse étre déclenchée par certaines infections
dont des coronavirus communs. Ses complications
sont les anévrismes coronariens, les dégats myocar-
diques et le choc. Cette condition rare (2/100.000 pa-
tients de moins de 21 ans®?) est relativement sévére,
nécessite en général une hospitalisation, parfois aux
soins intensifs mais sa mortalité reste faible’4. Globa-
lement, la mortalité estimée sur les données actuelle-
ment disponibles chez les enfants est de 0,08 %.

PROPORTION D’INFECTIONS ASYMPTOMA-
TIQUES

La proportion de patients infectés par le SARS-CoV-2
et restant asymptomatiques peut étre trés élevée
(jusqu’a 50 %) en fonction des séries publiées?. Cela
a été décrit dans toutes les tranches d’age, méme chez
des personnes agées. Une proportion non négligeable
de ces patients asymptomatiques va a un moment de
leur évolution développer des symptdmes et sont donc
plutdt a considérer comme « présymptomatiques ». La
contribution de ces patients asymptomatiques, mais
néanmoins infectés a la transmission du virus, reste
peu claire mais est réelle. Plusieurs séries ont montré
que les charges virales nasopharyngées étaient simi-
laires chez les patients symptomatiques et asympto-
matiqueso4,

FACTEURS DE RISQUE DE GRAVITE, COMPLICA-
TIONS ET MORTALITE

Contrairement a linfection par le virus Influenza, les
jeunes adultes sans comorbidité peuvent présenter
une Covid-19 sévere?. Cependant, la fréquence des
Covid-19 sévéres est corrélée a un age plus élevé et
a des conditions médicales sous-jacentes, surtout
’hypertension, le diabéte, I’obésité, les pathologies
pulmonaires et les maladies cardiovasculaires®. En
Belgique, entre mars et mai 2020, moins de 1 % et 5
% des personnes décédées de la Covid-19 a I’hdpital
avaient moins de 45 ans et entre 45 et 64 ans respec-
tivement, et 35 % des personnes admises aux soins
intensifs n’avaient pas de comorbidité?. Chez les per-
sonnes de moins de 65 ans, le risque d’admission en
soins intensifs était significativement plus grand chez

les personnes avec une obésité et/ou un diabéte.
L’infection par le VIH bien contrdlée par le traitement
ne semble pas étre un facteur de risque de complica-
tions?6. Il n’est pas encore clair si les autres facteurs
de risque classiques de complications de la grippe
saisonniére comme insuffisance rénale, 'immunodé-
pression ou le cancer augmentent également le risque
de complications*de U'infection a SARS-Cov-2.

Les cas sévéres et les cas critiques surviennent respec-
tivement dans environ 14 % et 5 % des cas. Ce sont
essentiellement des pneumonies sévéres, des chocs
septiques et des ARDS?. Les patients critiques admis
aux soins intensifs, comme avec d’autres pneumonies
séveres virales, présentent un large spectre de com-
plications en plus de I’ARDS : dégéts cardiaques (dont
des myocardites?), insuffisance rénale aigué, surinfec-
tions bactériennes ou fongiques...*

La mortalité de la Covid-19 chez les adultes admis aux
soinsintensifsvarie selon les séries entre 15 et 40 %28,
La mortalité globale de linfection a SARS-CoV-2
est actuellement difficile a estimer étant donné la
disparité des stratégies de screening et la large propor-

tion d’infections asymptomatiques.

DIAGNOSTIC

Il n’y a pas de « gold standard » pour le diagnostic de
infection a SARS-CoV-2. Celui-ci se fait en associant
des éléments épidémiologiques, cliniques, parfois mi-
crobiologiques, biologiques et iconographiques. Au
niveau biologique, 'infection a SARS-CoV-2 peut étre
accompagnée d’une lymphopénie et de taux élevés
de D-diméres, LDH, CRP et ferritine®. La procalcitonine
peut étre élevée dans les cas sévéres®. Quandily a des
anomalies au scanner thoracique, les signes typiques
de la Covid-19 sont des opacités en verre dépoli, sur-
tout périphériques et sous-pleurales accompagnées
ou non de zones de consolidation®,

Le diagnostic de 'infection @ SARS-CoV-2 est a I’heure
actuelle basé sur la détection du virus par biologie
moléculaire (polymerase chain reaction ou PCR). Juste
aprés l'apparition des symptdmes, la sensibilité de
la PCR sur un frottis nasopharyngé est haute, mais il
existe des faux négatifs. Le taux de faux négatifs dé-
pend du type de prélévement, de la qualité du préle-
vement (opérateur-dépendant), de facteurs individuels
au patient (dont la charge virale) ou du stade de ’in-
fection. Si un patient trés suspect de Covid-19 a un
test négatif, il est recommandé de répéter le test aprés
24-48 heures. Les prélévements des voies respiratoires
inférieures chez les patients avec une pneumonie sont
plus sensibles mais difficiles a obtenir en ambulatoire.
Des tests salivaires, en alternative au frottis nasopha-
ryngé, sont en cours d’évaluation®. Quant aux tests an-
tigéniques, ils sont surtout sensibles chez les patients
symptomatiques dans les 5 premiers jours de symp-
témes.

Apport de la sérologie et immunité postinfection

Chez les patients hospitalisés avec une Covid-19, le
taux de séroconversion est trés haut (93 a 100 % en
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fonction des séries) et quasi tous les patients ont réali-
sé leur séroconversion en IgG a partir de 19 jours aprés
le début des symptomes. L’apparition des IgM et/ou
des IgA est plus aléatoire et plus précoce, en médiane
5 jours aprés le début des symptémes et peut éven-
tuellement en combinaison avec la PCR, étre utilisé
comme outil diagnostique chez des patients avec une
suspicion de la Covid-19 a partir de 5 a 7 jours du dé-
but des symptdmes3°. Il semble exister une tendance
généralisée a la diminution du taux des anticorps avec
le temps3t.

Chez les patients pauci- ou asymptomatiques, la séro-
conversion est moins systématique et quand les anti-
corps sont présents, ils le sont a des taux moindres et
disparaissent donc plus vite3*34, Des titres d’anticorps
plus élevés sont présents chez les patients avec une
maladie plus sévére et persistent par conséquent plus
longtemps?2. Une majorité des patients avec une séro-
logie positive sont porteurs d’anticorps neutralisants
dont on sait qu’ils vont empécher l’entrée du virus
dans les cellules®*3. La corrélation entre la présence
d’anticorps et la protection contre une réinfection ou
contre la maladie n’est pas encore connue. Par contre,
une réponse lymphocytaire T robuste a été décrite
aussi bien chez les patients présentant une Covid-19
symptomatique que chez les personnes asymptoma-
tiques, en présence ou en ’absence d’anticorps. Cette
réponse T, méme en [’absence d’anticorps, dévelop-
pée suite a une infection ou a une vaccination, pourrait
prévenir de futurs épisodes d’infections a SARS-CoV-2
sévéres3®,

Plusieurs cas de réinfection ont été publiés33° et leur
nombre est probablement sous-estimé : les réinfec-
tions décrites se font généralement avec une souche
génétiquement différente de SARS-CoV-2 chez des pa-
tients avec ou sans anticorps, et le deuxiéme épisode
est souvent moins sévére que le premier.

PRISE EN CHARGE DU PATIENT AVEC COVID-19

La place de la prévention antithrombotique dans la
prise en charge

Des événements thromboemboliques veineux et ar-
tériels surviennent chez 10 a 25 % des patients hos-
pitalisés et jusqu’a 60 % des patients hospitalisés
aux soins intensifs avec une Covid-19*. Les directives
belges recommandent une prophylaxie thromboembo-
ligue par héparines de bas poids moléculaire pourtous
les patients hospitalisés avec une Covid-194°. Pour les
patients ambulatoires, il est conseillé au patient alité
avec une Covid-19 de bouger régulierement et chez
ceux présentant des facteurs de risque supplémen-
taires de thromboembolie veineuse, une prophylaxie
par héparines de bas poids moléculaire est recomman-
dée. Une durée de deux semaines est proposée4°.

Utilisation de médicaments concomitants chez les pa-
tients avec une Covid-19

Etant donné la place centrale du récepteur ACE2 dans
infection par le SARS-CoV-2, la question s’est posée
de savoir si 'utilisation des inhibiteurs de ’enzyme

de conversion (IEC) ou des récepteurs a l’angioten-
sine (sartans), qui peuvent augmenter les taux d’ACE2,
pourrait augmenter la susceptibilité ou la sévérité de
infection a SARS-CoV-2. Suite a de grosses cohortes
observationnelles n’ayant montré aucun lien entre
le traitement par ces molécules et une augmentation
des infections ou du taux d’hospitalisation, les re-
commandations actuelles sont de ne pas interrompre
ces médicaments chez les personnes infectées par le
SARS-CoV-2%2, Certaines données ont suggéré un effet
délétére possible des anti-inflammatoires non stéroi-
diens (AINS) sur le cours de la maladie Covid-19, mais
ceci n’est pas supporté par des données de bonne
qualité. En attendant, ’administration d’AINS pendant
'infection a SARS-CoV-2 reste déconseillée. Enfin, ['uti-
lisation de corticoides inhalés chez des patients traités
en routine, par exemple pour un asthme, ne doit pas
8tre interrompue en cas d’infection par SARS-CoV-2.

Traitement

Les possibilités thérapeutiques contre le SARS-CoV-2
sont actuellement de trois types : les agents antivi-
raux (hydroxychloroquine ?, remdesivir, favipiravir,
lopinavir /ritonavir), les agents immunomodulateurs
(hydroxychloroquine ?, corticoides, antagonistes des
interleukines) et les agents conférant une immunité
passive (plasma convalescent). Conceptuellement, les
agents antiviraux seront utiles plut6ét en début d’infec-
tion et les agents immunomodulateurs plutdt au mo-
ment de la dégradation secondaire menant les patients
a I’hospitalisation ou méme aux soins intensifs?. En
ambulatoire, a ’heure actuelle, il n’y a aucun traite-
ment qui ait démontré une efficacité sur l'infection a
SARS-CoV-2 ou sur la prévention de ses complications.

Hydroxychloroquine

Cette molécule, analogue de la chloroquine, et objet
de beaucoup de polémiques, inhibe in vitro ’entrée
du SARS-CoV-2 dans les cellules en bloguant son en-
docytose. L’hydroxychloroquine a aussi des effets an-
ti-inflammatoires. In vitro a nouveau, elle a montré une
activité anti SARS-CoV-2 et dans une petite étude non
randomisée et non en aveugle, les 14 patients modé-
rément malades traités avec ’hydroxychloroquine +/-
azithromycine avaient une clairance virale plus rapide
par rapport aux contrdles#. Par la suite, quelques pe-
tites études randomisées controlées et de plus grosses
études observationnelles non randomisées sur des
patients avec des Covid-19 légéres a sévéres n’ont pas
montré d’effet favorable de grosses doses d’hydroxy-
chloroquine#*#, Les effets secondaires sont fréquents,
entre autres digestifs, mais surtout sous forme de
troubles du rythme liés a l’allongement de l'intervalle
QT. En postexposition, ’hydroxychloroquine n’a pas
non plus montré d’effet significatif protecteur contre la
Covid-19 dans une étude randomisée contrdélée sur 720
patients#. Les données actuelles ne supportent donc
pas une utilisation « off label » de ’hydroxychloroquine
avec ou sans administration d’azithromycine?2.

Remdesivir

Une étude randomisée placebo-contrdlée en double
aveugle multicentrique ayant enrdlé plus de 1.000 pa-
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tients avec une pneumonie radiologique, intubés ou
non, n’a montré aucun effet sur la mortalité et a montré
un raccourcissement non significatif du temps de récu-
pération des patients oxygénorequérants hospitalisés
en dehors des soins intensifs#. Cette absence d’effet
sur la mortalité a été confirmée dans une grosse étude
multicentrique internationale%®.

Corticoides

Les données préliminaires de I’étude Recovery, une
étude randomisée contrdlée de grande envergure ont
montré chez des patients hospitalisés pour infection
a SARS-CoV-2 que le traitement par dexaméthasone
réduit la mortalité a 28 jours chez les patients sous
ventilation mécanique de 35 % et chez les patients
oxygénorequérants de 20 %. Ce traitement semble
également réduire la durée d’hospitalisation et dimi-
nuer le risque d’évolution défavorable sur le plan res-
piratoire pour les patients non sévéres a ’ladmission#.
Il s’agit donc d’un traitement actuellement administré
a tous les patients hospitalisés nécessitant de |’oxy-
geéne. Ily a surtout des preuves du bénéfice de I’admi-
nistration de dexaméthasone aprés au moins 7 jours
de symptdmes#.

Immunothérapie

Une sécrétion intense de plusieurs cytokines (IL1, IL6,
IL7, IL8) est associée a I'infection @ SARS-CoV-2 et aux
lésions pulmonaires chez les patients infectés. Les
premiéres données d’études observationnelles et/ou
monocentriques sur les inhibiteurs de I'lL-6 sont en-
courageantes#®4 mais ’étude randomisée contrdlée
de phase lll chez les patients hospitalisés avec une
pneumonie a SARS-CoV-2 n’a pas montré d’effet favo-
rable du tocilizumab. D’autres études sont en cours.

Plasmathérapie

L’administration de plasma de patients convalescents
et contenant des anticorps neutralisants a été étudiée
dans une petite étude multicentrique randomisée sur
une centaine de patients avec une pneumonie sévére.
Elle a montré une tendance a ’lamélioration clinique
dans le sous-groupe des patients les plus sévéress.
Une étude randomisée contrdlée chinoise chez des
patients sévérement atteints a été terminée préma-
turément et n’a pas montré d’amélioration clinique
plus rapide ou de diminution de mortalité chez les pa-
tients ayant recu du plasma. Cependant, le nombre de

patients était faible et le plasma avait été administré
tardivement dans ’évolution de la maladie>. En Bel-
gique, au moins deux études évaluant lutilité du plas-
ma convalescent sont en cours.

Vaccin

Il'y a un effort collectif et mondial pour raccourcir les
délais habituels de développement vaccinal (minimum
10 ans) et fournir en quelques mois un vaccin efficace
(en particulier dans les groupes a risque) et sécure.
Plusieurs dizaines de vaccins sont a I’étude actuel-
lement et différentes plateformes technologiques de
développement vaccinal sont évaluées (les vecteurs
viraux vivants atténués ou inactivés, les vaccins a pro-
téines recombinantes, vaccins a DNA et vaccins & RNA).

Les groupes prioritaires pour la vaccination ont été
définis par le Conseil supérieur de la Santé comme
les suivants : tous les travailleurs de santé, toutes les
personnes de plus de 65 ans, tous les patients entre
45 et 65 ans avec les comorbidités suivantes : obési-
té, diabéte, hypertension, maladie cardiovasculaire,
maladie pulmonaire chronique, maladie rénale et/ou
hépatique chronique, malignité hématologique dans
les derniers cing ans et cancer solide récent®.

PROJECTIONS POUR LE FUTUR

Plusieurs scénarios basés sur des modélisations ont
été suggérés dans le but de prédire la dynamique de
transmission du SARS-CoV-2. Celle-ci dépendra de plu-
sieurs éléments : degré de variation saisonniére, durée
de 'immunité postinfection, degré d’immunité croisée
entre le SARS-CoV-2 et d’autres coronavirus communs,
intensité et timing des mesures de contréle mise en
place... Un des scenarii, basé sur la courte durée d’im-
munité postinfection des autres coronavirus humains,
suggeére la récidive annuelle d’une épidémie de SARS-
CoV-2, a la facon des épidémies de grippe saisonniére.
Si la durée de 'immunité postinfection s’avére plus
longue et que des mesures de protection comme la
vaccination, la distanciation sociale, des thérapeu-
tiques efficaces peuvent étre mises en place a grande
échelle, I’élimination in fine du SARS-CoV-2 pourrait
étre atteintes’. Des scénarii intermédiaires sont bien
entendu possibles.

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

504

Revue Médicale
de Bruxelles




CONCLUSION ET ELEMENTS-CLES

La transmission de personne a personnes du virus SARS-CoV-2 se fait essentiellement par la voie des gouttelettes
(dont le dépot et la persistance de ces gouttelettes sur des surfaces inanimées), parfois par la voie d’aérosols.
Les mesures de distanciation sociale, d’isolement des personnes malades et du port du masque sont efficaces ;

80 % des patients symptomatiques présenteront des symptomes modérés de type syndrome grippal. Le signe
d’alerte principal est I’hypoxémie avec ou sans dyspnée. Cette dégradation des fonctions respiratoires s’observe
en médiane 6 a 8 jours aprés le début des symptdmes et nécessite de référer le patient rapidement en milieu
hospitalier ;

Les groupes a risque de complications sont essentiellement les personnes de plus de 65 ans, les personnes avec
une pathologie cardiovasculaire, un diabéte, une obésité et une maladie pulmonaire chronique. Ces groupes
de patients seront les groupes prioritaires pour la vaccination. Cependant, certains patients jeunes et/ou sans
comorbidité peuvent également présenter une Covid-19 sévére ;

L’infection a SARS-CoV-2 est accompagnée d’une endothélite et d’un état hypercoagulable augmentant de facon
importante le risque de maladie thromboembolique. Une prophylaxie thromboembolique fait donc partie de la
prise en charge, au moins des patients avec une Covid-19 modérée a sévére ;

En ambulatoire, a ’heure actuelle, il n’y a aucun traitement qui ait démontré une efficacité sur l'infection a SARS-
CoV-2 ou sur la prévention de ses complications ;

Les tests diagnostiques sont a I’heure actuelle essentiellement basés sur la biologie moléculaire. La sensibilité
de ces tests n’est pas parfaite et la PCR peut rester positive au niveau des voies respiratoires pendant plusieurs
semaines chez certains patients mais 'immense majorité des patients ne sera plus contagieuse aprés 7 a 14
jours. La place de la sérologie reste a définir étant donné que 'immunité postinfection n’est pas encore comple-
tement comprise.

Conflits d’intérét : néant.
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ACTUALITES DIAGNOSTIQUES ET THERAPEUTIQUES

Actualités en imagerie médicale

Medical Imaging News

LEMORT M.

Service d’Imagerie médicale, Institut Jules Bordet, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Les deux premiéres décennies de ce 21e siécle ont
vu de profondes évolutions dans le domaine de
'imagerie médicale, tant sur le plan technologique
que méthodologique. Cette évolution se caractérise
égalementparuneaccélérationdes développements,
quasi exponentielle. Ceci s’est fait en accompagnant
d’une part les progrés techniques et scientifiques, et
d’autre part souvent une modification de lademande
cliniqgue allant vers une médecine de précision.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 509-510

ABSTRACT

The first two decades of the 21st century have seen
profound changes in the field of medical imaging,
both technologically and methodologically. This
evolution is also characterised by an almost
exponential acceleration of developments. This has
been accompanied on the one hand by technical
and scientific progress, and on the other hand often
by changes in clinical demand towards precision
medicine.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 509-510

Key words : medical imaging, progress, evolution,
developments, precision medicine

EVOLUTION

On peut retenir, pour résumer, quelques axes de cette
évolution :

= |’augmentation du nombre de techniques plus ou
moins largement disponibles (du moins dans nos
pays favorisés) et 'augmentation importante de leurs
performances ;

= L[’émergence de techniques fournissant des informa-
tions quantitatives et fonctionnelles, au-dela de la
simple interprétation morphologique d’une image,
avec I’émergence de la notion de « biomarqueur
d’imagerie »*;

= Le développement d’approches multimodales et mul-
tidisciplinaires pour les problémes complexes ;

= La démultiplication de la puissance des outils infor-
matiques et de traitement de données qui aident a la
détection des anomalies et parfois permettent d’aller
au-dela de linterprétation visuelle des images en ré-
vélant des informations cachées: ce sont les domaines
de lintelligence artificielle et du « radiomics »2.

On y ajoutera une attention plus soutenue a la réduction
des doses concernant les techniques utilisant les rayons X,

tant via les améliorations techniques que [’attention por-
tée a la justification des examens.

ROLE DES TECHNIQUES NON IRRADIANTES

Ily a évidemment bien longtemps que les radiations io-
nisantes (rayons X puis radio-isotopes) ne sont plus les
seuls outils de I'imagerie, mais le rdle des techniques
non irradiantes s’accentue de plus en plus, tant dans la
logique de la substitution utile a la réduction de la dose a
la population que suite a I’accélération et au développe-
ment de nouvelles applications.

Ce sont ces points que nous développerons dans cette
présentation, et qui sont bien siir interconnectés.

Pour détailler un peu le contenu, on peut citer, de maniére
non exhaustive :

= Les nombreuses nouvelles séquences d’impulsion en
IRM (imagerie par résonance magnétique) multipliant
le potentiel diagnostique et le développement de
techniques rapides ou de protocoles abrégés permet-
tant d’augmenter le nombre de patients examinés par
période de consultation3;

= Le développement de I’échographie de contraste et

Vol. 41-6
DECEMBRE
2020

509

Revue Médicale
de Bruxelles




des techniques de repérage 3D multimodalités, in-
cluant’échographie et permettant des manceuvres
percutanées peu invasives ;

= Le développement de nouvelles molécules mar-
quées fournissant des traceurs plus ciblés en mé-
decine nucléaire, qui grace a la fusion avec les
technigues morphologiques comme la TDM (tomo-
densitométrie) ou 'IRM permettent une détection
et un suivi précis, essentiel en oncologie ;

=  Dans le domaine des rayons X, les énormes pro-
grés réalisés dans la technologie des détecteurs
(la radiologie étant bien entendue devenue entié-
rement numérique) qui ont permis d’importantes
réductions de doses tant en radiographie (et parti-
culiérement en mammographie) qu’en TDM ;

= EnTDM, destechniques de « post processing » des
données brutes (reconstructions itératives avec ou
sans techniques d’intelligence artificielle) qui per-

CONCLUSION

mettent d’augmenter fortement le rapport signal/
bruit des images, ce qui autorise des réductions
supplémentaires de la dose. Ainsi, une TDM thora-
cique peut approcher la dose d’une simple radio-
graphie du thorax en fournissant de précieuses in-
formations diagnostiques complémentaires (en ce
qui concerne le dépistage de nodules pulmonaires
ou de discrétes altérations inflammatoires comme
on a pu en voir dans le cadre de la COVID)4;

Toujours en TDM, le développement de l'utilisation
de la double énergie (a 'aide de scanners double
tube, de commutation rapide entre deux énergies
ou d’une double couche de détecteurs) qui permet
une imagerie dite « spectrale » autorisant la sépa-
ration des matériaux, comme l'iode et le calcium,
’amélioration des contrastes ou la réduction de
certains artefactss.

Il est bien évident que ce foisonnement de nouvelles techniques, de nouvelles applications, d’approches multi-
disciplinaires et multimodales n’est pas prés de s’arréter. Ceci pose d’autant plus le probléme du choix raisonné
des techniques a mettre en ceuvre pour solutionner un probléme clinique afin d’éviter 'inflation des examens
et des équipements, ’irradiation inutile des patients, la lourdeur de leur prise en charge et le surcodt pour la
sécurité sociale. Plus que jamais le médecin spécialiste en imagerie doit étre a la manceuvre pour guider ce choix
dans un dialogue toujours plus approfondi avec le clinicien référent.

Conflits d’intérét : néant.
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RESUME

Dans un contexte ol les connaissances changent
réguliérement et ol les ressources permettant d’y
accéder se sont diversifiées, il est important de
développer des connaissances et compétences de
littératie. L’objectif de cet article est de sensibiliser
les cliniciens aux différentes sources d’information,
les maniéres d’y accéder et d’en faire une lecture
critique.

Des ouvrages de référence aux systémes d’aide a
la décision en passant par la littérature primaire, la
littérature grise ou la littérature secondaire, un large
panel de ressources est proposé aux médecins qui
veulent s’informer et se former.

La pyramide des « 6S », le systétme « GRADE »
(Grading  of Recommendations, Assessment,
Development and Evaluation), la Bibliothéque de
’ULB et la Bibliothéque du Cebam sont présentés
a titre d’exemple. Leur place dans la littérature
scientifique, leurs avantages et leurs limites sont
décrits.

Les connaissance et compétences de littératie
sont évidemment indispensables pour développer
la qualité des soins et réduire le fossé toujours
renouvelé entre les nouvelles connaissances issues
de la recherche et la pratique de terrain.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 512-516

ABSTRACT

In a context where knowledge change regularly and
where the resources to access it have diversified, itis
important to develop literacy knowledge and skills.
The purpose of this article is to educate clinicians
about the different sources of information, how to
access and critically read it.

From reference books to decision support systems,
including primary literature, gray literature, secondary
literature, a wide range of resources is available to
physicians who want to be informed and trained. The
pyramid of «6S», the GRADE system, the ULB library
and the Cebam library are shown as examples. Their
place in the scientific literature, their advantages
and their limitations are described.

Literacy knowledge and skills are obviously essential
to develop the quality of care and reduce the ever-
growing gap between new knowledge from research
and practice in the field.

Rev Med Brux 2020 ; 41: 512-516

Key words : literature, literacy

INTRODUCTION

Nos connaissances scientifiques diminuent progressive-
ment aprés la sortie des études de médecine et d’autre
part deviennent rapidement obsolétes. De plus, pour de
multiples raisons, la mise en application des nouvelles
connaissances prend entre 10 et 20 ans'. Dans ce cadre,
acquérir un certain niveau de littératie en santé, c’est-a-
dire étre capable de se tenir informé et de se former, est
une compétence importante. L’objectif de cet article est
de sensibiliser les médecins généralistes aux différences
sources d’information accessibles pour les cliniciens, les
maniéres d’y accéder et d’en faire une lecture critique.

OUVRAGES DE REFERENCES ET AUTRES MANUELS

Les livres scientifiques — ouvrages de référence, textbooks,
etc... — constituent des sources d’information médicale
trés pertinentes pour répondre a une question générale
sur une pathologie par exemple. Cependant, la publica-
tion de ce type de documents est bien plus lente que celle
des articles scientifiques ; les informations qui y figurent
sont donc relativement dépassées dés la sortie de I'ou-
vrage. Etant donné la rapide obsolescence de I'informa-
tion médicale, la consultation d’articles scientifiques sera
généralement privilégiée pour s’assurer du caractére ré-
cent des informations quiy sont présentées.
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ARTICLES SCIENTIFIQUES

Les articles scientifiques, sources d’information in-
contournables, sont publiés dans des périodiques
scientifiques. Pour étre qualifié de scientifique, un
périodique doit mettre en place un processus appelé
« peer-review », traduit par « évaluation par les pairs
», ces derniers décidant de la publication ou non d’un
article soumis. Il existe des milliers de périodiques
scientifiques en médecine, spécialisés ou plus géné-
ralistes, dont les plus connus sont The Lancet, JAMA,
BMJ, NEJM, AIM...

Les périodiques scientifiques publient différents types
d’articles. On distinguera généralement les études
primaires (cas cliniques, essais contr6lés randomi-
sés, ...) des synthéses (revues systématiques et mé-
ta-analyses) qui sont basées sur des études primaires.
Comme son nom lindique, la revue systématique re-
pose sur une analyse exhaustive et systématique de
la littérature afin de répondre a une question précise.
La méta-analyse, outre ’analyse systématique de la lit-
térature, combine les résultats statistiques des études
sur lesquelles elle repose. Par leur caractére exhaustif
et rigoureux, la revue systématique et la méta-analyse
constituent des sources de référence. Cependant, il
n’existe pas de tels types d’étude pour chaque ques-
tion médicale posée. Il est donc souvent nécessaire de
consulter des études primaires.

Les articles scientifiques sont accessibles via le site
de I’éditeur qui publie la revue, mais également par-
fois sur d’autres plateformes. Avec le développement
de I’Open Access (libre accés) et son accélération ces
derniéres années, de plus en plus d’articles sont dis-
ponibles gratuitement, soit parce que 'auteur a décidé
de publier dans une revue Open Access, soit parce qu’il
a déposé son article dans une archive institutionnelle
(ex. : DI-fusion a I'ULB) ou un réseau social acadé-
mique (ex. : ResearchGate).

Pouridentifier les articles publiés sur un sujet donné, il
existe diverses bases de données bibliographiques qui
les répertorient. Bien qu’aucune d’entre elles ne soit
exhaustive, les bases de données bibliographiques
permettent, en une requéte, d’investiguer la littéra-
ture publiée dans des milliers de titres de périodiques
scientifiques.

BASES DE DONNEES BIBLIOGRAPHIQUES

PubMed/Medline

PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) est lin-
terface gratuite qui permet d’interroger Medline, la
base de données bibliographique créée et mise a jour
par la National Library of Medicine (NLM) des Etats-
Unis. Medline répertorie les références et résumés d’ar-
ticles scientifiques de plus de 5.200 périodiques dans
le domaine biomédical depuis 1950 et fournit généra-
lement un lien vers le texte intégral. Il est a noter que
interrogation de Medline s’effectue exclusivement en
anglais ; tous les titres et abstracts des articles réper-
toriés ayant été traduits dans cette langue.

Medline comptant plus de 30 millions de références

d’articles, l’utilisation des fonctionnalités de recherche
avancée ainsi que des filtres est indispensable au
risque d’étre complétement noyé sous l’information.
Parmi les filtres disponibles, la limitation aux cing der-
niéres années et aux revues systématiques s’avére par-
ticulierement utile. La recherche a l’aide des descrip-
teurs MeSH (Medical Subject Headings) — mots-clés
utilisés par les bibliothécaires de la NLM pour décrire
le contenu des documents — est préconisée. PubMed
propose également une interface de recherche appe-
lée Clinical Queries (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pubmed/clinical/) qui aide a la formulation d’une re-
cherche élaborée dans Medline.

Bien que Medline constitue la ressource incontour-
nable pour les médecins, il est important de men-
tionner qu’elle tend a privilégier le référencement de
contenus anglophones. Les autres langues y sont donc
largement sous-représentées.

LiSSa - le PubMed francophone

Lancéeen2016,labasededonnéesLiSSa (www.lissa.fr)
pour « Littérature Scientifique en Santé », gratuitement
accessible, répertorie les principaux contenus de san-
té en langue francaise publiés dans les périodiques
scientifiques. LiSSa compte prés de 1,3 million de ré-
férences d’articles provenant de plus de 1.000 pério-
diques scientifiques en sciences de la santé, y compris
des sciences paramédicales, et fournit pour la grande
majorité d’entre eux un lien vers le texte intégral.

Cochrane Database of systematic review

Cochrane est une organisation a but non lucratif in-
dépendante qui promeut l'application de données
probantes aux décisions en matiére de santé. Pour
y contribuer, elle réalise des revues systématiques
— dont la qualité et la rigueur sont largement recon-
nues — répertoriées dans la Cochrane Database of
systematic review (https://www.cochranelibrary.com/
cdsr/reviews). L’accés a cette base de données est
payant. Cependant, les revues systématiques de la
Cochrane sont également répertoriées dans PubMed/
Medline. Environ 1.000 résumés des 7.000 revues Co-
chrane ont été traduits en francais sur Cochrane.fr.

Le Centre Belge pour I’Evidence-Based Medicine — CE-
BAM (https://www.cebam.be/fr/), branche belge de la
Cochrane, poursuit les mémes missions que cette der-
niére au niveau national en organisant, entre autres,
des formations sur la médecine factuelle. Le CEBAM
offre également a ses membres un accés a de multi-
ples sources d’information médicale de haute qualité
payantes, dont la Cochrane Database of systematic re-
view.

Littérature grise

La littérature grise est constituée des documents pro-
duits en dehors des circuits traditionnels de I’édition et
de la diffusion. Elle rassemble, entre autres, les théses,
les rapports scientifiques de recherche, les présenta-
tions a des colloques. La littérature grise est, de par
sa nature, complexe a identifier et a consulter. Pour la
trouver, des moteurs de recherche qui lui sont dédiés
existent. C’est le cas par exemple d’OpenGrey (http://
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www.opengrey.eu/) qui répertorie plus de 700.000 ré-
férences bibliographiques de littérature grise produites
en Europe. Google Scholar (https://scholar.google.
com/) peut également étre utilisé. Outre des articles
scientifiques, ce moteur de recherche « spécialisé » in-
dexe également des théses, des rapports de recherche
et autres documents scientifiques non publiés.

Pour la recherche de travaux académiques, les dé-
pots institutionnels mis en place par les universités
constituent une source de choix. A ’Université libre
de Bruxelles, DI-fusion (https://difusion.ulb.ac.be/)
répertorie les documents issus de la production scien-
tifique de ses membres : articles, chapitres de livres,
rapports de recherche, communications, théses de
doctorats, etc... Il est a noter que Google Scholar in-
tégre le contenu de nombreux dépédts institutionnels :
une seule recherche dans Google Scholar permet donc
d’interroger simultanément une multitude de sources,
sans atteindre [’exhaustivité cependant.

LES LITTERATURES SECONDAIRES

Les littératures secondaires sont ’ensemble des ar-
ticles qui font la synthése et/ou la critique des ar-
ticles originaux. Elles constituent une littérature déja
critiquée par des professionnels aguerris a cette pra-
tique. La pyramide des « 6S » classe la littérature en
six étages?.

Du bas de la pyramide vers le haut, ony trouve :

1. Les études originales (abordées ci-dessus) ;

2. Lesrésumés critiques des études originales ;

3. Les synthéses méthodiques (systematic reviews)
et méta-analyses ;

4. Les résumés critiques des synthéses métho-
diques ;

5. Les guides de pratique clinique (terme qui a rem-
placé recommandations de bonne pratique) et col-
lection de guides (Uptodate, Dynamed, EBM gui-
delines) ;

6. Les systémes d’aide a la décision.

Systémes daide 4 la décision
(systems) - Cebam evidence linker

Guides et collections de guides
(summaries) - ebpnet.be

w
o
[}
o
=)
o
)
=
g

anbid ainjeson

La pyramide des « 6s »
d’apres DiCenso, Bayley, & Haynes, 2009

https://hslmcmaster.libguides.com/ebm
*niveau de recommandation

La littérature secondaire est constituée des 5 derniers
étages qui sont explicités dans cette seconde partie.
Deux phénomeénes principaux sont représentés par les

étages de la pyramide : ’élimination des articles de
mauvaise qualité et la synthése de plusieurs études en

une seule comme dans une synthése méthodique (re-
vue systématique ou méta-analyse). En conséquence,
le volume des articles diminue a chaque étage ce qu’il-
lustre bien la forme de la pyramide. De plus, on peut
encore éliminer les études peu pertinentes pour la pra-
tique clinique. On parvient alors a I’étage des « sum-
maries » ou « point of care ressources » c’est-a-dire les
ressources utilisables pendant la pratique clinique,
représentées par les guides de pratique clinique et les
collections de guides telles que Uptodate, Dynamed ou
EBPnet. A I’étage final sont représentés les systémes
d’aide a la décision, congus pour afficher directement
a l’écran des recommandations ou conseils en fonction
des données spécifiques d’un dossier patient.

Cette littérature s’est beaucoup développée ces vingt
derniéres années et constitue une ressource de premier
plan pour les cliniciens. En Belgique, la bibliothéque
du Cebam (Centre belge d’Evidence Based Medicine),
accessible sur le site cdlh.be3 propose une sélection
de ces ressources de littérature secondaire pour une
participation de 100 euros par an. La majeure partie
de ses abonnements est financée par U'INAMI. Elle a
été créée en 2003 et est destinée a tous les soignants
sortis du cadre universitaire.

Cette littérature secondaire est abordable sans trop de
connaissance ni en lecture critique et en statistique,
ni en recherche documentaire. Elle réduit aussi les
barriéres liées a la langue, au temps de recherche,
aux compétences informatiques. Ces avantages sont a
nuancer par quelques limites qui sont explicitées plus
bas, la principale étant la qualité de linterprétation
des études qui sont évaluées.

Comment accéder a cette littérature secondaire ?

Du point de vue de l'utilisateur, on distingue essentiel-
lement deux types de ressources : celles qu’il faut aller
consulter activement appelées « pull resources » en
anglais et celles propulsées de maniére quasi sponta-
née vers utilisateur ou « push resources ».

Une sélection de « pull ressources » est proposée
dans la bibliothéque du Cebam. Afin de maximiser les
chances de trouver rapidement des réponses a vos
questions cliniques, 'approche conseillée consiste a

parcourir la pyramide du haut vers le bas.

Ces ressources sont donc globalement listées dans
’ordre inverse de la pyramide :

= Les collections utilisables pendant les soins
(« point of care resources ») tels que EBM guide-
lines pour les soins primaires ou Dynamed pour
des informations plus spécialisées. En outre, Up-
todate est disponible via la bibliothéque de 'ULB ;

= Les moteurs de recherche des agences qui publient
les guides de pratique clinique des différents pays
tels que la CMA Infobanque au Canada, NHS Evi-
dence au Royaume-Uni, la Haute Autorité de Santé
en France... ;

= Les rédactions de lecture critique tels que la revue
Minerva, le CBIP, ’ACP Journal Club ;

= La Cochrane Library (revues systématiques et mé-
ta-analyses) ;
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= Les méta-moteurs de recherche qui permettent de
rechercher dans plusieurs bases de données a la
fois tels que Tripdatabase et Cismef;

= Pubmed qui indexe les études originales (littéra-
ture primaire) aussi bien que de la littérature se-
condaire (guidelines, revues systématiques, mé-
ta-analyses).

Il est donc conseillé de commencer sa recherche par
les collections telles que EBM guidelines, Dynamed ou
Uptodate. Les recommandations mentionnées dans
ces collections doivent étre, le plus souvent possible,
étayées par des niveaux de recommandation et/ou
des références explicitement mentionnés afin d’en vé-
rifier les fondements scientifiques. Si des recomman-
dations alternatives existent, elles sont présentées.
Par exemple, la collection EBM guidelines (disponible
sur ebpnet.be)4 organise I'information de la maniére
suivante : environ 200 guides de pratique clinique
abordent les symptdmes et les diagnostics différen-
tiels en référant vers 8oo guides de pathologies/syn-
dromes (en francais) dont la plupart des recommanda-
tions référent elles-mémes a 4.000 résumés critiques
(en anglais) généralement d’une synthése méthodique
ou d’une autre étude de bonne qualité. Leurs réfé-
rences citées sont disponibles via des liens vers les
articles originaux. Il existe également des liens vers le
CBIP, des liens vers les articles de la revue Minerva et
des liens vers de I'information patient.

Sans réponse satisfaisante dans les collections de
guides, on peut lancer une recherche dans les mé-
ta-moteurs de recherche comme Tripdatabase ou
ACCESSSS Smart Search (en anglais) et Cismef Bonnes
Pratiques (en francais) qui proposent un affichage
structuré des résultats de recherche par niveau de
preuve. Les niveaux de preuve de ces ressources sont
cependant moins cohérents et méme souvent absents.

D’autre part, voici une sélection de quelques res-
sources « push », c’est-a-dire qui ne nécessitent pas
—ou trés peu — de recherche active :

= Lesabonnements a des services tels que Evidence
Alert de Mc Master University mais aussi Pubmed
ou tout autre service d’alertes paramétrable en
fonction de vos centres d’intérét. Un abonnement
a une revue de lecture critique ;

= Les systémes d’aide a la décision accessibles via
dossier médical informatisé tels que le Cebam Evi-
dence Linker, ’EBM electronic Decision Support
(EBMeDS) ou tout systéme de contrdle des interac-
tions et effet secondaires médicamenteux.

Les abonnements sont proposés par des groupes de
lecture critiques et sont paramétrables en fonction de
vos centres d’intérét (spécialités médicales, auteurs,
newsletters), de la fréquence a laquelle vous voulez
vous informer (quotidien, mensuel, hebdomadaire).
Vous pouvez les recevoir sur votre e-mail ou sur un ta-
bleau de bord de suivi. Basés sur la technologie des
flux RSS, les tableaux de bord mettent a jour automati-
qguement pour chaque abonné les nouveautés parues
sur un site web, pour un centre d’intérét ou un auteur
particulier. Les flux RSS sont aussi lisibles dans cer-
taines applications d’e-mail telle que Outlook ou des

applications dédiées telle que Netvibes.

Les systémes d’aide a la décision sont liés a votre dos-
sier informatisé et affichent des recommandations et
conseils en tenant compte des caractéristiques du pa-
tient (3ge, sexe, médicaments, biologies...) encodées
dans le dossier. Leur avantage est le gain de temps,
en particulier sur le temps de recherche documentaire
et le temps de lecture. Plusieurs logiciels médicaux en
proposent soit pour les interactions/effets secondaires
médicamenteux soit pour les résultats de laboratoire
pathologiques en fonction des caractéristiques du pa-
tient (4ge, sexe, corpulence et problémes de santé en
cours).

Le Cebam Evidence Linker fourni des liens vers des
guides de pratique clinique directement a partir des
diagnostics encodés dans le dossier médical informa-
tisé. Cette fonctionnalité est disponible dans tous les
logiciels de médecine générale et fait 'objet d’un cri-
tére fédéral pour obtenir la prime de pratique intégrée
proposée par UINAMI.

Limites de la littérature secondaire

Les systémes d’aide a la décision doivent étre basés
sur une méthodologie rigoureuse et une mise a jour
réguliére. En effets, ils permettent certes de réaliser ra-
pidement et plus systématiquement des actions qu’un
médecin pourrait laborieusement réaliser seul, mais
s’ils indiquent des recommandations mal fondées, ils
peuvent favoriser des erreurs a répétitions. Il en est de
méme pour les collections de guides de pratique cli-
nique. Une maniére de limiter cet écueil est d’assor-
tir chaque recommandation d’un niveau de preuve et
d’un niveau de recommandation (que ce soit pour les
systémes d’aide a la décision ou pour les guides de
pratique clinique).

Le systéme GRADE (Grading of Recommendations, As-
sessment, Development and Evaluation) définit ces ni-
veaux et les associe avec un chiffre et une lettre, par
exemple 1B est un niveau de recommandation fort fon-
dé par un niveau de preuve modéré. Il est utilisé dans
les collections Dynamed et EBM guidelines. Son expli-
citation n’est pas 'objet de cet article. Vous pouvez
vous référer au site gradeworkinggroup.org pour plus
de détails.

La qualité globale d’un guide de pratique clinique
(GPQ) ou d’une collection (Uptodate, Dynamed, BM])
best practice...) doit toujours étre évaluée en vérifiant
sa méthodologie. En Belgique, c’est le Cebam qui se
charge de cette validation au moyen de la grille de lec-
ture AGREE II, grille reconnue internationalement et
dont la derniére version a été publiée en 2008°. Dans
le monde anglophone, les guidelines (GPC) publiés
dans la littérature scientifique par les sociétés de spé-
cialités (e.a. American Academy of Cardiology) sont
évalués par des agences comme ’AHRQ aux USA et
NICE au Royaume-Uni. Selon une évaluation de 2013,
moins de la moitié d’entre-eux ont une rigueur de dé-
veloppement suffisante évaluée avec AGREE II7.

Certaines publications évaluent des collections en-
tiéres®. Les mieux évaluées ces derniéres années sont
BMJ Best practice, Uptodate et Dynamed. Les métho-
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dologies pour évaluer ce type de ressources ne sont
cependant pas encore abouties et sans consensus in-
ternational.

Les autres limites sont I’exhaustivité et la mise a jour.
L’exhaustivité décroit en allant vers le haut de la pyra-
mide puisqu’une série de thémes ne font pas l'objet
d’études d’une qualité suffisante. La mise a jour dé-
croit également en allant vers les étages supérieurs car
il faut un certain laps de temps aux différents groupes
de rédaction pour produire les ressources secondaires.
Ces deux écueils peuvent amener a chercher dans les
étages inférieurs de la pyramide si la réponse a la ques-
tion clinique du clinicien n’est pas trouvée rapidement
dans les étages supérieurs.

CONCLUSION

Plus on gravit les étages plus l'information a été criti-
quée, ré-arrangée souvent pour le meilleur mais parfois
aussi pour le pire si les conflits d’intérét des auteurs ou
la méthodologie ne sont pas mentionnés, également si
esprit critique du lecteur perd I’habitude de s’exercer,
ce pourquoi il est conseillé de se former a la lecture cri-
tique d’articles scientifiques en apprenant a utiliser les
grilles de lecture (https://www.equator-network.org/)
par exemple via une formation du Cebam ou a tout le
moins en s’abonnant a une revue de lecture critique
(comme la revue Prescrire ou la revue Minerva) ou a un
service d’alertes. Les « push resources » et les forma-
tions sont complémentaires car les études suggérent
que ces derniéres améliorent les connaissances des
cliniciens mais pas leurs comportements?®.

Les ressources disponibles se sont diversifiées en voulant se rendre toujours plus proche de la pratique clinique
et proposent un panel adaptable au travail de chacun. D’autres facteurs tels que la formation initiale, le temps de
consultation, le temps de formation, la publicité pharmaceutique, la fonction de maitre de stage influent égale-
ment sur le niveau de littératie des médecins mais sortent du cadre de cet article. Au-dela d’un savoir-étre et d’une
attitude personnelle prompte a la formation, rester informé et se former aux derniéres connaissances médicales
demande d’acquérir des connaissances et des compétences de littératie. C’est évidemment indispensable pour
développer la qualité des soins et réduire le fossé toujours renouvelé entre les nouvelles connaissances issues
de la recherche et la pratique de terrain. Comme tout dispositif médical, la littérature médicale comporte des
bénéfices et des risques, il est donc important que les médecins sachent évaluer la littérature a leur disposition.

Conflits d’intérét : néant.
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LITTERATURE SCIENTIFIQUE

Supports écrits de communication médicale avec les patients :
nouvelles ressources de la littérature a disposition des cliniciens

Written support for medical communication with patients : new literature resources for clinicians

HENRARD G.

Département de Médecine générale, ULiége

RESUME

Cet article propose de présenter les ressources
de la littérature a disposition du clinicien pour
communiquer I'information sur la santé aux patients,
que cela soit sous forme de guides-patients, de
résumés simplifiés d’articles scientifiques ou encore
d’outils d’aide a la prise de décisions médicales
partagées. Il discutera ensuite des principaux
critéres de qualité de ces supports qui, comme pour
tout type de littérature, doit guider le praticien dans
leur utilisation critique en soulignant notamment
importance pour ces outils d’étre en adéquation
avec le niveau de littératie en santé des patients.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 517-521

ABSTRACT

This article aims at presenting the literature resources
available to the clinician for communicating health
information to patients, whether in the form of
patient guides, plain language summaries of
scientific articles or shared decision-making tools.
He will then discuss the main quality criteria of
these resources that, as with any type of scientific
literature, must guide the practitioner in their critical
use, in particular the importance for them to be in
line with the level of health literacy of the patients.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 517-521

Key words : consumer health information (Mesh),
patient education handout (Mesh), plain language
summaries, shared decision making tool, health
literacy (Mesh)

INTRODUCTION

En tant que clinicien, communiquer avec nos patients
les données probantes scientifiques et plus globalement
information sur la santé est un levier pour susciter I’ad-
hésion thérapeutique, favoriser ’autonomie et construire
des prises de décision partagées. C’est aussi une com-
pétence professionnelle internationalement reconnue® et
une obligation éthique et légale?.

Pour étre efficace, cette communication doit tenir compte
du niveau de littératie en santé des patients, c’est-a-dire
de leur capacité d’accéder, comprendre, évaluer et utiliser
les informations dans le domaine de la santé pour prendre
des décisions3. En Wallonie et a Bruxelles, plus d’un tiers
des adultes présentent un niveau de littératie en santé
limité ou insuffisant“. Le caractére « suffisant » du niveau
de littératie en santé est éminemment dynamique, il varie
en fonction de I’état physique et émotionnel et de la com-
plexité de la tache a accomplir. De plus, intuitivement, les
cliniciens évaluent mal le niveau de littératie de leurs pa-
tients>. Une approche de type « précaution universelle »,
c’est-a-dire faisant systématiquement usage d’informa-

tion sur la santé suffisamment simple et claire, est donc
recommandée®.

Un moyen de communication pour le clinicien est le sup-
port écrit, qu’il soit papier ou digital. Or on sait que l'infor-
mation écrite a destination des patients est généralement
trop complexe. Le niveau de lecture moyen nécessaire a la
bonne compréhension de dépliants éducatifs utilisés en
soins de premiére ligne a Montréal équivalait a 11,5 an-
nées d’étude’ et une revue systématique a conclu que la
plupart des ressources en santé sur internet ne sont pas
adaptées au niveau de lecture des patients?.

Ce court article propose de présenter de nouvelles ressou-
rces de la littérature a disposition du clinicien pour com-
muniquer I'information sur la santé aux patients que cela
soit sous forme de guides-patients, de résumés simplifiés
d’articles scientifiques ou encore d’outils d’aide a la prise
de décisions médicales partagées. Il discutera ensuite des
principaux critéres de qualité de ces supports qui, comme
pour tout type de littérature, doit guider le praticien dans
leur utilisation critique. Une illustration vidéo des princi-
pales ressources présentées est disponible via le lien :
https://vimeo.com/448053594
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TYPES DE RESSOURCES ECRITES A DESTINA-
TION DES PATIENTS

Les « guides-patients », une information générique
sur la santé

Les comportements de recherche d’information en san-
té évoluent. D’aprés une enquéte de la mutualité Soli-
daris de 2017 en Belgique francophone, si le médecin
généraliste reste un acteur incontournable pour accé-
derauneinformation en santé (92 % des répondants le
considérent comme une source d’informations fiable),
prés de 40 % des personnes interrogées déclarent se
renseigner « souvent » ou « trés régulierement » sur
internet a propos de leur santé. Prés de la moitié des
répondants estiment aussi qu’il est compliqué d’y faire
le tri entre « bonne » et « mauvaise » information.

Les « Online Consumer Health Information » (OCHI) dé-
signent tous types d’information sur internet permet-
tant aux patients de prendre des décisions concernant
leur santé. Il s’agit bien d’informations génériques a
disposition du grand public, par opposition a des re-
commandations personnalisées, par exemple géné-
rées par des scripts informatiques et tenant compte
de spécificités démographiques ou cliniques spéci-
figues?. Ces informations peuvent aborder des ques-
tions ayant trait @ un symptdme, une maladie, un exa-
men complémentaire, une habitude de vie et/ou des
soins a prodiguer. Une récente revue de la littérature
en soins de santé primaire aboutit a un cadre concep-
tuel décrivant les différents critéres de résultats (« out-
comes »), positifs ou négatifs, pouvant étre associés
aux OCHI°. Ces derniers peuvent se situer au niveau
individuel (se sentir mieux informé pour prendre une
décision, étre mieux préparé pour une discussion avec
le professionnel ou encore &tre rassuré ou plus anxieux
a propos d’un plan de soin) ou au niveau de ’organisa-
tion des soins (par exemple "augmentation ou la dimi-
nution de l'utilisation des services de santé).

Le site « Gezondheid en Wetenschap »", hébergé par le
CEBAMTi est un exemple de pourvoyeur d’OCHI qui se
veut a la fois fiable scientifiquement et accessible sur
la forme. Avec le soutien de I'INAMI et la collaboration
du Département de Médecine générale de Liége, son
équivalent francophone, le site « Info Santé »", a été
lancé en novembre 2019. A l'instar de « mongenera-
liste.be », « Info Santé » fournit des guides-patients.
Ces guides sont codés et liés aux guides de pratique

clinique professionnels correspondant sur EBPrac-
ticenet'. Ceci permet leurs mises a jour conjointes et
leur mise a disposition ciblée en fonction des patholo-
gies encodées pour chaque patient dans les dossiers
informatisés des professionnels (via |'Evidence-lin-
ker) ou bientdt via les résumés cliniques minimaux
(« Sumher ») envoyés sur les plateformes de type Ré-
seau Santé wallon" et Réseau Santé bruxellois"'.

Les professionnels, au vu de leur position centrale
dans les stratégies de recherche d’information des pa-
tients, pourraient jouer un rdle facilitateur vis-a-vis des
OCHI, en conseillant systématiquement des ressources
fiables et accessibles a ces derniers, mais aussi en ac-
cueillant de maniére bienveillante les discussions qui
en découleraient.

Notons également que beaucoup de bases données bi-
bliographiques comportent des filtres spécifiques sé-
lectionnant les ressources a destination des patients
et que la base de données francophone « Cismef »
posséde un moteur de recherche spécifique aux res-
sources « patients »ii, Les fournisseurs privés de résu-
més cliniques surinternet (« clinical sumaries ») leader
du marché, comme DynaMed® (accessible gratuite-
ment pour les cliniciens de premiére ligne via la CDL-
H®) et Uptodate®, ont également investi le domaine, le
premier en renvoyant vers des ressources externes, le
second avec une production d’OCHI propre, formatées
en deux niveaux de complexité (« basic » et « beyond
the basic ») disponibles en anglais et parfois espagnol.

Résumés simplifiés d’articles scientifiques

Dans une optique de « vulgarisation » scientifique, la
collaboration Cochrane adjoint des résumés en lan-
gage simple (« plain langage summary ») a ses revues
systématiques. Un moteur de recherche spécifique
comprenant plus de 7.000 résumés simplifiés est dis-
ponible en libre accés*. Ce format simplifié améliore
drastiquement la compréhension des résultats des re-
vues systématiques par les patients®.

Le site « Gezondheid en Wetenschap » réalise égale-
ment une veille médiatique des publications dans
la presse grand public relatant les résultats de la re-
cherche scientifique dans le domaine de la santé. Les
résultats de ces études y étant frequemment mal inter-
prétés®, il publie sur les réseaux sociaux de courtes
analyses critiques (« fact-checking ») en reformulant
a l'attention des patients les messages-clés pouvant
réellement en étre retirés.

i.  Voir http://www.institut-solidaris.be/index.php/information_sante/

ii.  Voir https://www.gezondheidenwetenschap.be/

iii. Voir https://www.cebam.be/fr

iv. Voir https://www.infosante.be/

v.  Voir https://www.ebpnet.be/fr/Pages/default.aspx

vi. Voir https://www.reseausantewallon.be/Pages/default.aspx
vii. Voir https://reseausantebruxellois.be/

viii. Voir https://doccismef.chu-rouen.fr/dc/#env=pat

ix. Voir https://www.cdlh.be/fr

X.  Voir https://www.cochrane.org/evidence
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Exemples d’outils d’aide a la prise de décisions médicales partagées.

https://osteoporosisdecisionaid.mayoclinic.org/
https://statindecisionaid.mayoclinic.org/
https://www.statines.kce.be/fr/

Sites internet avec calculateur interactif de risque personnalisé illustré sur un diagramme

https://canadiantaskforce.ca/tools-resources/

Diagramme de 1.000 patients pour certains cancers en version pdf

https://kce.fgov.be/fr/content/focus-sur-la-m%C3%Agdecine-pr%C3%Agventive

https://www.bmj.com/content/367/bmj.ls515

http://magicproject.org/research-and-tools/share-it/

Magic App, production de support a la DMP automatiquement évolutif (en développement)1s

Outils d’aide a la prise de décisions médicales parta-
gées

Un groupe d’auteurs propose un modéle d’implémen-
tation de la prise de décisions médicales partagées
(DMP) dans lequel intervient, entre autres, la commu-
nication du risque aux patients®. Dans certaines situa-
tions, lutilisation d’outils présentant le plus souvent
des probabilités d’événement, comme par exemple

le « diagramme de 1000 patients », peut favoriser la
communication du risque. Une revue systématique®
montre que l'utilisation de ces outils conduit a une per-
ception plus précise des risques par les patients, a une
meilleure clarification de leurs valeurs et a la prise d’un
role plus actif dans la décision. Des exemples d’outils
pouvant soutenir le clinicien dans la prise de DMP sont
repris dans le tableau 1.

Recommandations NICE en terme de communication du risque.

Personnaliser autant que possible les risques (bénéfices et préjudices)

a 2 sur1.000 plutdt que d’évoquer un doublement du risque)

Utiliser des risques absolus plutot que des risques relatifs (par exemple : mentionner un risque d’événements passant de 1 sur 1.000

Utiliser des fréquences naturelles (par exemple 10 sur 100) plutdt que des pourcentages (par exemple 10 %)

Etre consistant dans lutilisation des données (par exemple, utiliser les mémes dénominateurs pour comparer deux risques ou pour
juger d’une balance bénéfices/préjudices : 7 sur 100 pour 'un et 20 sur 100 pour 'autre plutdt que 1 sur 14 pour l'un et 1 sur 5 pour
lautre

Présenter si possible le risque sur une période de temps bien définie (par exemple « 100 personnes traitées pendant un an vont
expérimenter tel effet indésirable)

Inclure des formulations autant positives que négatives (par exemple : « un traitement sera un succés chez 97 patients sur 100 et un
échec chez 3 patients sur 100)

Etre conscient que les gens interprétent de maniére trés diverse des termes comme « rare », « inhabituel » ou « commun » et leur
préférer des données numériques si possible

Envisager d’utiliser une combinaison de chiffres et de supports graphiques, comme par exemple un diagramme de 1.000 personnes.

CRITERES DE QUALITE DES RESSOURCES
ECRITES A DESTINATION DES PATIENTS

Afin de pouvoir exercer son esprit critique dans le choix
de ressources écrites a destination de ses patients qui
tiennent compte du probléme de la littératie en san-
té, le clinicien peut tout d’abord se familiariser avec
les principales recommandations en terme de rédac-
tion en langage simple et clairf. Tenant compte du fait
gu’un changement de formulation ou de présentation
d’une méme information est susceptible d’en modifier

la perception (biais de cadrage), il pourrait également
se familiariser avec les principales recommandations
en terme de communication du risque. Celles de NICE?®,
le Centre d’Excellence clinique national anglais, sont
reprises dans le tableau 2.

Un moyen rapide d’évaluer une ressource digitale a
destination des patients est la présence d’un label de
qualité, le plus connu étant le label HON code*'. Le CE-
BAM, dans son rdle de validation® de I'information au
sein du paysage EBP institutionnel belge, vient égale-

xi. Voir https://www.cultures-sante.be/nos-outils/fiches-lisa/item/475-comment-rediger-un-support-d-information-pour-la-sante-li-

sible-et-comprehensible.html
xii. Voir https://www.hon.ch/fr/certification/sites-internet.html
xiii. Voir https://www.cebam.be/fr/validation
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ment de mettre sur pied un processus de certification
de l'information a destination des patients.

Les 6 items de la version bréve de ['outil Discernv
peuvent aussi guider les cliniciens (et leurs patients)
a se positionner rapidement de maniére critique face
a de l'information destinées aux patients (tableau 3).

Concernant les outils d’aide a la prise de décisions
médicales partagées (DMP), des critéres de qualité ont
été mis en avant par la Collaboration IPDAS (« Inter-
national Patient Decision Aid Standards »)*". A U'instar

xiv. Voir http://ipdas.ohri.ca/

des recommandations « CONSORT » pour les essais
contrdlés randomisés ou encore « PRISMA » pour les
méta-analyses, des directives de présentations stan-
dardisées de résultats d’études portant sur les outils
de prise de DMP existent, comme la checklist « SUN-
DAE » (pour « Standards for UNiversal reporting of pa-
tient Decision Aid Evaluation studies »). Un instrument
d’évaluation critique spécifique, '« IPDASi », a aussi
été mis au point®.

Les 6 items de la version bréves de loutil Discern.

1. Les sources d’information utilisées pour réaliser cette publication sont-elles clairement identifiables ?

2. Les dates de la publication et des sources utilisées sont-elles clairement identifiables ?

3. Est-ce que les bénéfices de chaque traitement sont décrits ?

4. Est-ce que les risques de chaque traitement sont décrits ?

5. Est-ce qu’il est décrit comment le choix d’un traitement affecte la qualité de vie globale ?

6. Est-ce que le fonctionnement de chaque traitement est décrit ?

CONCLUSION

Les supports écrits de communication médicale avec les patients sont en plein développement. Ils peuvent se
révéler un appoint précieux pour le clinicien. Par ailleurs, nos patients sont bombardés d’information, ’OMS
parle d’« infodémie » dans le contexte de la crise COVID-19* et ils doivent pouvoir compter sur des profession-
nels pour les orienter dans cette jungle informationnelle. Ainsi, comme pour tout type de littérature médicale, le
clinicien avisé doit connaitre les principales sources d’informations écrites a destination des patients, acquérir
les connaissances lui permettant de juger de leur qualité et apprendre a les intégrer harmonieusement dans sa

pratique.
Conflits d’intérét : néant.
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LITTERATURE SCIENTIFIQUE

Comment lire et interpréter un article scientifique ?

How to read and interpret a scientific article?

MAISONNEUVE H.

Rédacteur scientifique

RESUME

Lire et interpréter un article scientifique est une
démarche indispensable pour tout professionnel qui
veut progresser dans sa pratique. Son exercice ne
peut pas étre seulement basé sur les connaissances
transmises a la faculté, qui sont rapidement
obsolétes, ou sur les avis des collégues. Les articles
sont la premiére source de preuves scientifiques ;
la méthode d’acquisition des résultats décrite
dans larticle permet de valider ou non des faits.
Pour lire avec un esprit critique, il faut connaitre
les méthodologies de recherche et les concepts de
’épidémiologie clinique, des statistiques. Seuls les
comptes rendus de recherche ou articles originaux
doivent étre considérés.

Pourévaluerlesdonnéesdelascience, une démarche
simple mais rigoureuse est proposée : savoir utiliser
les ressources documentaires, sélectionner les
articles d’intéréts (titre, auteurs, résumé), prendre
le temps nécessaire pour bien lire un article en
identifiant la question de recherche et en évaluant
si les méthodes sont adaptées pour répondre a la
question. La lecture porte essentiellement sur les
méthodes : si elles sont suffisamment décrites, de
qualité, en adéquation avec le protocole, prendre en
compte les résultats est acceptable. Pour rédiger des
recommandations (sociétés savantes, agences,...),
des méthodes de la collaboration Cochrane, et/ou la
méthode GRADE (The Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation) doivent
étre apprises. Si un professionnel veut se tenir
informé pour améliorer sa pratique professionnelle,
une méthode dite globale est applicable a tous
les types de publications. Elle est constituée de 8
critéres d’évaluation.

Ces méthodes ont des limites liées a la médiocre
qualité des articles, dont certains sont embellis, et
en gardant a l'esprit que toute recherche n’est pas
publiée.
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ABSTRACT

Reading and interpreting a scientific article is an es-
sential step for any professional who wants to pro-
gress in his practice. Its practice cannot be based
only on the knowledge transmitted from the school
of medicine, which is quickly obsolete, or on the
opinions of colleagues. Articles are the main source
of scientific evidence; the methods of acquiring
results makes it possible to validate or not facts.
Articles are the main source of scientific evidence;
the method of acquiring results makes it possible to
validate or not validate facts. To read with a critical
mind, one must be familiar with research metho-
dologies and the concepts of clinical epidemiology
and statistics. Only original research reports or ar-
ticles should be considered.

Evaluating science evidence requires rigour with
a simple approach: knowing how to use the infor-
mation resources, selecting articles of interest (tit-
le, authors, abstract), taking the time necessary to
read an article properly by identifying the research
guestion and assessing whether the methods are
appropriate to answer the question. The reading fo-
cuses on the methods : if they are sufficiently des-
cribed, of high quality, in adequacy with the proto-
col, taking into account the results is acceptable. To
write guidelines (academic societies, agencies,...),
Cochrane Collaboration methods and/or the GRADE
method must be learned. If a professional wants to
keep informed to improve his professional practice,
a so-called global method is applicable to all types
of publications. It consists of 8 evaluation criteria.
These methods have limitations related to the poor
quality of the articles, some of which are beauti-
fied, and bearing in mind that not all research is
published.
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INTRODUCTION

Cet article est écrit pendant la période de confinement
liée a la pandémie de SARS-CoV-2. Outre les pensées
constantes pour toutes les personnes qui, en prenant
des risques, luttent contre cette pandémie, un constat
est accablant : le volume des publications COVID-19
depuis le 1 janvier 2020 a été important. Qu’en pen-
ser ? C’est le témoin des nombreuses recherches qui
témoignent d’une bonne réactivité de la communauté
des chercheurs. Ce volume nous questionne carvolume
et qualité ne vont pas ensemble : la qualité aurait dii
étre notre premiére préoccupation. Nous avons écou-
té des experts de tous bords parler pour ne rien dire.
Journalistes et experts semblaient s’appuyer sur des
données dites publiées, donc supposées validées...
Des pseudo-découvertes d’un jour disparaissaient
des médias aussi vite qu’elles étaient apparues. Nous
avons été étonnés par une absence d’esprit critique
de la plupart des intervenants, du chercheur aux jour-
nalistes et pseudo-experts des médias. Nous avons
pensé souvent a cette maxime attribuée a Confucius et
d’autres penseurs : « La seule certitude que j’ai, c’est
d’étre dans le doute ».

AVANT DE PRENDRE EN COMPTE DES FAITS, UN
PROFESSIONNEL DOIT CONNAITRE LES ME-
THODES PERMETTANT DE LES OBTENIR

Se tenir a jour pendant la pandémie nécessitait un bon
esprit critique... Des initiatives développées sur le web
ont analysé prospectivement la littérature. Ces ana-
lyses de la littérature montraient que les articles avec
des données originales acquises avec une bonne mé-
thodologie étaient rares. Environ 2/3 des publications
COVID-19 dans les revues scientifiques étaient des
articles d’opinions, des débats d’experts, des obser-
vations sans rigueur car il fallait faire vite. Ces publica-
tions n’apportaient pas de faits, ni de preuves. Savoir
lire nécessite de faire la différence entre croyances et
connaissances. La pratique de ’esprit critique doit étre
adoptée par le public, et surtout bien comprise des
chercheurs. Des livres grands public apportent des in-
formations de base et de bon sens®2.

Lire et interpréter un article scientifique est une dé-
marche indispensable pour tout professionnel qui veut
progresser dans sa pratique. Son exercice profession-
nel ne peut pas étre seulement basé sur les connais-
sances transmises a la faculté, qui sont rapidement
obsolétes, ou sur les avis de collégues. Il doit en per-
manence actualiser ses connaissances et pour cela
connaitre les sources d’informations dont les princi-
pales sont les experts et les articles scientifiques. Les
opinions d’experts sont de tous types, et peuvent étre
utiles si elles sont basées sur des preuves, avec des
citations d’articles de qualité. Les articles sont la pre-
miére source de preuves scientifiques, car la méthode
d’acquisition des résultats permet de valider ou non
des faits.

Les méthodes d’analyse de la littérature, encore ap-
pelées lecture critique d’articles, ont été développées
avec les courants de 'EBM (Evidence-based-medi-

cine). Les premiéres descriptions des méthodes d’ana-
lyse de la littérature datent de la fin des années 19803.
La collaboration Cochrane a été un moteur en faisant la
promotion des revues systématiques de la littérature4.
La plupart des Agences de Santé des pays développés
ont adopté ces méthodes pour baser leurs évaluations
et recommandations sur des preuves. Ces méthodes
ont été d’abord développées pour des articles du do-
maine des sciences dites « dures » (segment STM des
publications pour Science Technologie et Médecine).
Puis dans les années 2010, la collaboration Cochrane
a développé des méthodes pour analyser des articles
des sciences dites « molles » (segment SHS des publi-
cations pour Sciences Humaines et Sociales). Le « Co-
chrane qualitative & implementation methods group »
a publié de nombreux articles sur ’'analyse des études
qualitatives>®. Les sciences dures privilégient les mé-
thodes de recherche quantitatives (hypothético-dé-
ductives : une question, une réponse) alors que les
sciences molles utilisent des méthodes qualitatives
(interviews, observations, focus groups). Cet article est
focalisé sur les méthodes quantitatives. Les méthodes
qualitatives peuvent aussi apporter des preuves (en-
cadré)’.

Exemple d’un article ayant utilisé une méthode quali-
tative (interviews) et dont les résultats ont un bon ni-
veau de preuve.

Les 38 pages d’une excellente recherche qualita-
tive basée sur des interviews de 23 experts de la
Food and Drug Administration (FDA) d’une durée
moyenne de 61 minutes apportent des preuves’. La
FDA peut mettre sur le marché des anticancéreux
avec des preuves limitées d’efficacité et de sécu-
rité a la condition que les industries apporteront
des données additionnelles quand ’anticancéreux
sera utilisé. Ces études dites « postmarketing »
sont retardées, sans transparence, et n’apportent
pas des réponses aux questions principales d’ef-
ficacité d’aprés les 23 interviews. L’étude conclut
que la FDA n’est plus maftre des mises sur le mar-
ché des anticancéreux aux USA : 'industrie et les
patients sont les premiers décideurs d’une mise
sur le marché. Est-ce que ces observations consti-
tuent une preuve scientifique ? Oui. A-t-on besoin
d’une étude quantitative pour confirmer ces obser-

vations ? Non.

DES CONNAISSANCES METHODOLOGIQUES
DOIVENT ETRE ACQUISES POUR SAVOIR LIRE EN
MEDECINE

Pour lire avec un esprit critique, il faut connaitre les
méthodologies de recherche qui ont été décrites de-
puis longtemps. Relire I'introduction a la médecine
expérimentale de Claude Bernard écrite en 1865 est
utile®. Je cite par exemple : « Un médecin qui essaye un
traitement et qui guérit ses malades est porté a croire
que la guérison est due a son traitement. Souvent des
médecins se vantent d’avoir guéri tous leurs malades
par un reméde qu’ils ont employé. Mais la premiére
chose qu’il faudrait leur demander, ce serait s’ils ont
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essayé de ne rien faire, c’est-a-dire de ne pas traiter
d’autres malades ; car, autrement, comment savoir
si C’est le reméde ou la nature qui a guéri ? »8. Cette
citation de Claude Bernard résonne en pensant a la
COVID-19. Souvent ’histoire naturelle d’'une maladie
n’a jamais été décrite. En science, la comparaison est
nécessaire pour apporter des preuves a une stratégie
diagnostique ou thérapeutique.

Pour bien lire un article, les concepts suivants doivent
étre compris : prospectif versus rétrospectif, histoire
naturelle des maladies, comparaison, critéres de ju-
gement, critéres de substitution, essais de supériori-
té et de non-infériorité, sensibilité, spécificité, valeur
prédictive, risque absolu versus risque relatif, courbe
de survie, biais de recherche et de publication, signi-
fication statistique versus pertinence clinique, validité
interne et externe, tests statistiques simples (valeur de
P), intervalle de confiance. Cette liste n’est pas exhaus-
tive.

LE CORPUS DES ARTICLES SCIENTIFIQUES :
QUELS ARTICLES LIRE ?

Pour aborder la littérature afin de chercher des preuves
scientifiques, seuls les comptes rendus de recherche
ou articles originaux doivent étre considérés. Les mé-
thodes hypothético-déductives des sciences biomé-
dicales consistent a poser une question a priori, puis
conduire une recherche avec des méthodes adaptées.
L’article original est défini ainsi : « En réponse a une
question, c’est la présentation de résultats originaux
pour la premiere fois a ses pairs dans un format qui
permet de comprendre et de refaire le travail ».

L’objectif de I’analyse de la littérature est d’identifier
des preuves scientifiques, a savoir des faits établis avec
des méthodes adaptées a la question de recherche.
De ce fait, les livres, les rapports d’agences, les édito-
riaux, les revues de littérature ou mises au point, les
cas cliniques ou séries de cas, les correspondances ou
autres rubriques des revues ne peuvent pas étre uti-
lisés pour rechercher des preuves scientifiques. Cette
littérature contient des opinions, des hypothéses, des
réflexions qui peuvent étre intéressantes, sans appor-
ter de preuves.

Les articles originaux ou comptes rendus de recherche
sont habituellement publiés par des revues scienti-
figues a comité de lecture. Ces articles ont été sou-
mis a une évaluation par les pairs et mis en forme par
la rédaction des revues (orthographe, mise en page,
contr6le qualité). La COVID-19 a changé les publica-
tions médicales. Les médecins ont adopté les pré-
prints déposés sur le serveur medRxiv créé mi-2019
(www.medrxiv.org), sur le modéle du serveur des
biologistes (www.biorxiv.org). Les préprints sont des
manuscrits que les auteurs déposent sur une archive
ouverte avant de les soumettre a des revues, voire
sans les soumettre a des revues. Une littérature est ac-
cessible sur ces archives ouvertes : peut-on utiliser les
méthodes d’analyse de littérature pour les préprints
(articles originaux) ? Non pour certains collégues. Oui
pour moi, avec grande prudence et a condition de bien

tenir compte de l’avertissement : « il s’agit de rapports
préliminaires qui n’ont pas fait 'objet d’un examen par
les pairs. lls ne doivent pas étre considérés comme
concluants, ni guider la pratique clinique ou les com-
portements liés a la santé, ni étre présentés dans les
médias comme des informations établies ». Hors des
archives ouvertes reconnues, il ne faut pas considérer
des préprints déposés sur des sites personnels, voire
des réseaux sociaux.

COMMENT LIRE UN ARTICLE ORIGINAL QUI
REND COMPTE D’UNE RECHERCHE

Il faut sélectionner les articles originaux a partir des
sommaires de revues, des bases de données, des
alertes électroniques faites a partir de ces revues ou
bases.

Une premiére étape consiste a appliquer un filtre pour
savoir ce que vous cherchez :

= La lecture du titre doit permettre de répondre si
vous voulez retenir larticle : la réponse est « oui »
ou « non », mais jamais « peut-étre » car la pile
« peut-étre » sera trop importante ;

= Sic’estoui, vous prenez connaissance des auteurs
et, si vous les connaissez, vous pouvez répondre
« OUi » OU « non », mais jamais « peut-étre ». Si
vous ne les connaissez pas, considérez éventuel-
lement institution, la revue... mais dans le doute,
la réponse est « oui » ;

= La lecture du résumé vous permet de considérer
la question, les méthodes et de répondre si vous
voulez retenir larticle : la réponse est « oui » ou
«non », mais jamais « peut-étre » car la pile « peut-
étre » sera trop importante ;

= Les articles originaux peuvent étre classés selon
leurs objectifs : étude thérapeutique (efficacité ou
sécurité), diagnostic (reproductibilité/variabilité,
sensibilité/spécificité, efficacité/utilité, stratégie),
causalité (phénoméne fréquent ou rare), pronostic
(maladie fréquente ou rare). Pour une analyse de
qualité, des grilles spécifiques a chaque situation
existent?;

= Pour la plupart des études biomédicales, en
2020, les revues prestigieuses demandent si un
protocole a été rédigé avant de commencer la re-
cherche ; dans quelques années, toutes les revues
indigueront comment obtenir le protocole ; rédiger
un protocole est obligatoire pour les interventions
humaines et pour la plupart des études animales ;
une bonne démarche pour correctement analyser
un article est de rechercher I’existence d’un pro-
tocole et de le consulter ; les bonnes revues de-
mandent aux auteurs d’articles de préciser com-
ment obtenir le protocole (registre de protocole ou
mise a disposition par les auteurs). Il a été montré
que, pour les revues prestigieuses, environ 50 %
des publications des essais randomisés contrdlés
ne respectaient pas exactement les critéres de ju-
gement du protocole™. Cela ne veut pas dire que
tous ces articles sont médiocres.

Vol. 41-6

DECEMBRE
2020

524

Revue Médicale
de Bruxelles




Ensuite, tout dépend de votre objectif :

Un groupe de travail doit faire des recommanda-
tions, ou une équipe de chercheurs veut produire
une revue systématique de la littérature. Des mé-
thodes destinées aux professionnels de la syn-
thése des informations ont été développées par
différentes organisation dont la collaboration Co-
chrane. llfaut une formation d’environ une semaine
pour étre compétent en analyse de la littérature.
Un rapport exhaustif de la Haute Autorité de Santé
a détaillé 13 méthodes différentes pour analyser la
littérature®. La méthode la plus répandue s’appelle
GRADE pour Grading of Recommendations Assess-
ment Developement and Evaluation*-*?. Toute mé-
thode utilise des grilles de lecture adaptées aux
méthodologies des articles. Les grilles contiennent
des questions auxquelles [’évaluateur doit ré-
pondre et certaines grilles permettent d’obtenir un
score. L’objectif de chaque grille est d’obtenir une
décision quant a la qualité de l’article, en considé-
rant que tout article a des « zones d’ombre » dont
il faut décider si elles mettent en péril la validité de
la recherche ;

Un professionnel veut se tenir informé pour amé-
liorer sa pratique professionnelle. La lecture est
une des méthodes de formation continue la plus
utilisée. La méthode que je propose est [’analyse
de la littérature pour les nuls et elle marche bien.
Je propose soit de lire un livre de T. Greenhalgh tra-
duit en francgais, soit de considérer une méthode
globale traduite en frangais par G. Landrivons, ||
s’agit d’'une adaptation du Critical Appraisal Work-
sheet du Center for Clinical Epidemiology and Bios-
tatistics (Pr R.F. Heller) de ’'Université de Newcastle
(New South Wales, Australia). Cette grille de lecture
est applicable a tous les types de publications.
Elle est constituée de 8 critéres d’évaluation :
1) objectif de la recherche ; 2) type d’étude ; 3)
facteur(s) étudié(s) ; 4) critére(s) de jugement ;
5) population source et sujets étudiés ; 6) fac-
teurs de confusion potentiels et biais ; 7) ana-
lyses statistiques ; 8) conclusion des auteurs.
Chacun de ces 8 critéres appelle les 3 mémes ques-
tions: Est-il possible de trouverdans l'article I'infor-
mation pour le critére en question ? La facon dont le
critére en question a été abordé est-elle correcte ?
Si la fagon d’aborder le critére en question est in-
correcte, cela menace-t-il la validité de I’étude ?
Ces 8 critéres correspondent aux principales
étapes d’une recherche. En répondant aux 3 ques-

tions sur chacun des 8 critéres, le lecteur a la ca-
pacité d’écarter trés vite ce qui n’est pas valide. Il
peut ainsi porter un regard objectif sur la qualité
des résultats qui lui sont proposés.

LES LIMITES DE L’ANALYSE DE LA LITTERATURE

Les méthodes d’analyse de la littérature ne permettent
pas d’étre certain d’avoir identifié la preuve scienti-
fique et ceci pour de nombreuses raisons.

Est-ce que toutes les recherches sont publiées ?
Non, mais faut-il alors avoir accés aux recherches
non publiées, a la littérature grise (documents
non indexés dans les bases) ? La littérature est
certainement une représentation particuliére de
la science quand on sait que les recherches dites
« positives » sont publiées plusieurs fois, alors que
les recherches dites « négatives » ne sont pas tou-
jours publiées ;

La fiabilité, la reproductibilité et la généralisation
des résultats des recherches sont trés insuffisam-
ment étudiées ; des questions se posent quand
des résultats sont difficiles a reproduire ;

Une pratique des auteurs est d’embellir les don-
nées pour pouvoir les publier : cette pratique est
fréquente et sa prévalence dépend probablement
des domaines de recherche. Par exemple, des
critéres de jugements du protocole ne sont plus
ceux de la publication, des tests statistiques ont
été changés pour obtenir un résultat « publiable »,
des données ont été omises ; ces embellisse-
ments peuvent étre volontaires ou le reflet d’une
méconnaissance méthodologique ; l’analyse de
littérature ne peut pas détecter les pratiques dis-
cutables en recherche. Une revue systématique de
la littérature a montré que prés de la moitié des
publications des recherches biomédicales ont des
divergences avec le protocole. Le plus souvent ce
sont les critéres de jugement qui ont été modifiés,
ou les analyses faites sur des sous-groupes non
prévus au protocole?.

Trop de recherches sont mal faites, sans protocole
publié ou disponible, avec des effectifs insuffi-
sants pour observer un quelconque effet, avec des
questions de recherche mal formulées ; les articles
sont parfois sculptés pour que des méthodes mau-
vaises donnent des résultats ; certains évoquent le
gaspillage des ressources en recherche?.
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CONCLUSION

Pour évaluer les données de la science, il faut étre rigoureux avec une démarche simple : savoir utiliser les res-
sources documentaires, sélectionner les articles d’intéréts (titre, auteurs, résumé), prendre le temps nécessaire
pour bien lire un article en identifiant la question de recherche et en évaluant si les méthodes sont adaptées
pour répondre a la question. La lecture porte essentiellement sur les méthodes et si elles sont suffisamment
décrites, de qualité, en adéquation avec le protocole, prendre en compte les résultats est acceptable. L’analyse
d’un article, qui prend au moins une heure, nécessite des connaissances de la méthodologie de recherche.
L’analyse d’un article permet d’en évaluer le niveau de preuve scientifique en distinguant faits et opinions, ou
connaissances et croyances.

Conflits d’intérét : L’auteur est rédacteur d’un blog sur les revues biomédicales.
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LITTERATURE SCIENTIFIQUE

Fraudes et plagiats : une situation pas si rare

Fraud and plagiarism: a not so rare situation

SCULIER J.-P.

Service de Médecine interne, Institut Jules Bordet et Laboratoire de médecine factuelle, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Fraudesetplagiatsrésultentd’erreursintentionnelles.
Trois exemples en rapport avec la littérature
résultant de la pandémie Covid-19 viennent illustrer
la problématique : un cas trés probable de fraudes
aux données, une haute suspicion de plagiat, une
étude clinique interventionnelle de faible qualité
méthodologique dont I'accumulation des erreurs
font suspecter un manque d’intégrité scientifique.
Dans tous ces exemples, il y a des problémes
éthiques, les protocoles d’étude n’ayant pas été
approuvés par les comités d’éthique ad hoc, ce qui
a conduit a la rétractation de l’article dans deux cas.
La discussion porte sur 'ampleur des mauvaises
conduites scientifiques, leurs causes, les moyens
de les détecter et de les sanctionner et surtout
la prévention par une meilleure formation des
chercheurs et médecins gu’il convient de développer.
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ABSTRACT

Fraud and plagiarism are the result of intentional
errors. Three examples related to the literature
resulting from the Covid-19 pandemic illustrate
the problem: a very probable case of data fraud,
a high suspicion of plagiarism, an interventional
clinical study of low methodological quality whose
accumulation of errors raises suspicion of a lack of
scientific integrity. In all of these examples, there
are ethical issues, as the study protocols were not
approved by the ad hoc ethics committees, which
led to the retraction of the article in two cases.
The discussion focuses on the extent of scientific
misconducts, their causes, the means of detecting
and sanctioning them, and above all prevention
through better training of researchers and doctors,
which should be developed.

Rev Med Brux 2020 ; 41 : 527-532

Key words : fraud, plagiarism, Covid-19, scientific
integrity

INTRODUCTION

Dans la littérature scientifique et médicale, les données
publiées peuvent étre victimes d’erreurs de différents
types : erreurs aléatoires, erreurs systématiques (biais),
erreurs non intentionnelles et erreurs intentionnelles. En
cas d’erreur non intentionnelle, I'auteur est de bonne
foi : il s’est trompé. En cas d’erreur intentionnelle, I'au-
teur trompe le lecteur, c’est une fraude. Cette derniére
sorte d’erreur reléve d’un manque d’intégrité scientifique.
Il existe différentes catégories de publications fraudu-
leuses : les fraudes aux données qui peuvent étre de l’in-
vention (fabrication), de la falsification, de I’embellisse-
ment (manipulation) et la rétention de données ; la fraude
aux auteurs?; le plagiat et autoplagiat (ou duplication),
auquel on peut rattacher le vol de données qui est une
sorte de plagiat ; les conflits d’intérét?, source de mani-
pulations. Les fraudes aux données d’un point scienti-
fique sont les plus graves car elles falsifient la « vérité ».
Il existe une zone grise entre les erreurs intentionnelles
et non intentionnelles, zone révélant des pratiques de

recherche questionnables pour lesquelles il est souvent
difficile de démontrer la culpabilité du ou des auteurs :
embellissement de données, omission ou sélection de
résultats, émiettement des publications, utilisation incor-
recte des tests statistiques, sélection biaisée de citations,
non-conservation de données, utilisation sélective de
données. Dans ces situations, les auteurs clament sou-
vent leur innocence : ils ne « savaient pas que leur com-
portement relevait d’un manque d’intégrité scientifique ».

Dans le présent article, en nous inspirant de notre précé-
dente revue3, nous allons illustrer les problémes d’inté-
grité scientifique en recourant a des exemples d’actualité
liés a ’épidémie au coronavirus SARS-CoV-2. Sur base de
ces exemples, nous discuterons ensuite 'importance de
la fraude, les motivations des fraudeurs, les risques en-
courus de sanction et la prévention.

FRAUDES AUX DONNEES

Un exemple qui a été trés médiatisé est une étude de re-
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gistre publiée le 22 mai 2020 dans le Lancet* dont le
premier auteur et auteur correspondant était Mandeep
Mehra du Brigham and Women’s Hospital Heart and
Vascular Center affilié a la Harvard Medical School a
Boston. Cette étude de registre avait pour but d’évaluer
I’efficacité de la chloroquine ou de ’hydroxychloro-
quine seules ou en association avec un macrolide pour
le traitement de la COVID-19. Le recours a un grand re-
gistre multinational était présenté comme un avantage
permettant d’évaluer ’application de ces traitements
dans le monde réel. Ce registre comprenait des don-
nées de 671 hdpitaux répartis sur six continents, in-
cluant des patients (96.032) hospitalisés entre le 20
décembre 2019 et le 14 avril 2020, avec un résultat
de laboratoire positif pour le SRAS-CoV-2. Les auteurs
concluaient n’avoir pas été en mesure de confirmer un
bénéfice de ’hydroxychloroquine ou de la chloroquine,
utilisées seules ou avec un macrolide, dans le traite-
ment en hospitalier de la COVID-19. Chacun des sché-
mas thérapeutiques utilisé était associé a une diminu-
tion de la survie a I’hdpital et a une fréquence accrue
d’arythmies ventriculaires.

Cette publication a eu un effet majeur dans le monde
médical, conduisant méme a suspendre des essais en
cours évaluant l'efficacité de [’hydroxychloroquine.
Une lettre ouvertes totalisant 201 signataires d’institu-
tions des différents continents a exprimé leurs doutes
concernant l'intégrité des données et de l’analyse
statistique. Les principaux problémes soulevés sont :
ajustement inadéquat pour les facteurs confondants
connus et mesurés (gravité de la maladie, effets tem-
porels, effets sur le site, dose utilisée) ; absence de
partage de données / code et de déclaration de leur
disponibilité dans le document ; pas de revue par un
Comité d’Ethique ; aucune mention des pays ou hopi-
taux qui ont contribué a la source de données et au-
cune reconnaissance de leurs contributions ; données
d’Australie incompatibles avec les rapports gouverne-
mentaux (trop de cas pour seulement cing hopitaux,
plus de décés a I’hdpital que dans I’ensemble du pays
au cours de la période d’étude) ; données peu vraisem-
blables en provenance d’Afrique indiquant que prés de
25 % de tous les cas de COVID-19 et 40 % de tous les
décés sur le continent se sont produits dans des ho-
pitaux associés a Surgisphere et disposant d’un enre-
gistrement électronique sophistiqué des données des
patients et d’un suivi des patients capable de détecter
et d’enregistrer de la « tachycardie ventriculaire non
soutenue [au moins 6 s] ou soutenue ou fibrillation
ventriculaire » ; variances inhabituellement petites des
variables de base, des interventions et des résultats
entre les continents ; doses quotidiennes moyennes
d’hydroxychloroquine de 100 mg supérieures aux re-
commandations de la FDA, alors que 66 % des données
proviennent d’hdpitaux nord-américains ; ratios peu
plausibles entre l'utilisation de chloroquine et d’hy-
droxychloroquine dans certains continents ; intervalles
de confiance a 95 % étroits pour les rapports de risque
peu probables (par exemple, pour les données austra-
liennes, il faudrait environ le double du nombre de dé-
cés enregistrés comme indiqué dans le document). Sur
base de ces commentaires, les auteurs de la lettre ou-

verte demandent au Lancet que la société Surgisphere,
a l'origine de la banque de données, fournisse des
détails sur la provenance de ses données, qu’une va-
lidation indépendante de I’analyse soit effectuée par
un groupe convoqué par I’Organisation mondiale de la
Santé, ou au moins une autre institution indépendante
et respectée et qu’il y ait un acces libre a tous les ac-
cords de partage de données pour garantir que, dans
chaque juridiction, toutes les données extraites aient
été collectées légalement et éthiquement et que les as-
pects de confidentialité des patients soient respectés.

Le Lancet va réagir en exprimant le 4 juin sa préoccu-
pation®. Mehra et ses deux coauteurs Frank Ruschitzka
(Centre de Cardiologie de I’H6pital universitaire de Zu-
rich) et Amit Patel (Département d’Ingénierie biomé-
dicale de I’Université d’Utah) ne vont pas obtenir de
leur coauteur Sapan Desai, fondateur de Surgisphere,
le transfert, pour un audit, de ’ensemble des données,
des contrats clients et du rapport complet d’audit ISO
vers les serveurs. Ces trois auteurs ont donc trés rapi-
dement demandé la rétractation de leur article’”. Dans
la foulée, Mehra va rétracter également l'article qu’il
avait publié dans le New England Journal of Medicine®
réalisé aussi avec Desai et la mégabanque de données
de Surgisphere, le justifiant par une absence d’accés
aux données brutes®.

Cette affaire illustre différents aspects du manque d’in-
tégrité scientifique, a commencer par une fraude aux
données trés probable. Comme les critiques dans la
lettre ouverte le pointent, les données et les analyses
ne sont pas crédibles avec des cas venant de contrées
qui n’ont pas les moyens de fournir des données aus-
si complétes par voie électronique et en aussi grand
nombre. En outre, la firme du deuxiéme auteur, Desai,
a refusé de fournir les données brutes pour une ana-
lyse indépendante. Il faut se rappeler que des journaux
de la réputation du Lancet et du New England Journal
of Medicine suivent les recommandations de l’Inter-
national Committee of Medical Journal Editors (ICM-
JE) concernant le partage des données et les auteurs
doivent s’engager a les fournir dans des situations
comme notre exemple®. Les coauteurs n’ont pas eu ac-
cés aux données brutes, ce qui n’est pas normal. Rap-
pelons les régles de 'ICMJE* pour étre (co)auteur d’un
article : « attribution de la qualité d’auteur repose sur
les 4 critéres suivants : 1) contributions substantielles
a la conception ou aux méthodes de la recherche ou
a lacquisition, I’analyse ou linterprétation des don-
nées ; ET 2) rédaction préliminaire de larticle ou sa
révision critique impliquant une contribution impor-
tante au contenu intellectuel ; ET 3) approbation finale
de la version a publier ; ET 4) engagement a assumer
imputabilité pour tous les aspects de la recherche en
veillant a ce que les questions liées a I'exactitude ou
’intégrité de toute partie de I'ceuvre soient examinées
de maniére appropriée et résolues ».

Tous ces éléments mis ensemble suggérent la fabri-
cation — au moins partielle — des données. Cest la
firme Surgisphere fondée par Desai qui les a rassem-
blées dans une grande banque pour faire des analyses
de mégadonnées (« big data »), approche assez a la
mode. Desai*? a une formation en chirurgie vasculaire,
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ilafondé Surgisphere en 2008 alors qu’il était résident
en chirurgie a ’'Université Duke de Durham en Caroline
du Nord. L’activité la plus visible de Surgisphere Cor-
poration est la commercialisation, pour les étudiants
en médecine, de manuels produits par elle-méme. Le
profil de la firme a considérablement changé pendant
la pandémie de COVID-19 en fournissant des données
a des chercheurs mais aussi un outil de diagnostic
de la COVID-19. Les archives judiciaires du Comté de
Cook, dans llllinois, révélent que Desai est cité dans
trois poursuites pour faute professionnelle médicale,
déposées au cours du second semestre de 2019.

Il ne faut cependant pas mettre toute la faute sur ce
personnage discutable. Les autres auteurs sont cores-
ponsables pour ne pas avoir rempli toutes les condi-
tions pour étre auteur d’un article rapportant une
étude clinique. Les journaux médicaux n’ont aussi pas
rempli adéquatement leur rble avec un processus de
revue par les pairs défaillants. Ce dernier point est un
vrai probléme car le lecteur non averti peut facilement
croire en la fiabilité des données publiées dans des
journaux de grande réputation. Or ces « grandes re-
vues » publient beaucoup d’articles rétractés. L’indice
de rétractation est trés bien corrélé au facteur d’im-
pact des journaux® et il faut donc se méfier et faire son
propre jugement critique.

PLAGIAT

Le plagiat consiste a s’attribuer tout ou partie d’un ar-
ticle d’autres auteurs sans le mentionner que ce soitau
niveau des données, du texte ou des idées. C’est une
pratique trés courante, favorisée par le « copier-col-
ler » pour parler un langage contemporain. Dans le
cadre de la Covid-19, il existe un possible exemple
avec un article rétracté de Pilar Isabel Beato-Vibora
dans la revue Diabetes Technology and Therapeutics et
ayant pour sujet ’'absence d’effet du confinement sur
le contrdle de la glycémie dans le diabéte de type 1%.
Le Rédacteur en Chef de la revue explique avoir regu,
aprés la publication instantanée en ligne de ’article,
une correspondance indiquant que certaines parties
de l’article pouvaient avoir été plagiées. Une enquéte
interne a été ouverte sur ’accusation et, bien que l’ac-
cusation de plagiat n’ait pas été jugée convaincante,
il a été découvert que les déclarations d’approbation
du comité d’examen institutionnel de l'auteur pour
article avaient été obtenues aprés la soumission et
la publication de l’article. Le rédacteur a demandé la-
dite documentation et ’auteure a expliqué n’avoir pas
pu obtenir cette approbation en raison de la fermeture
de son établissement due a la pandémie de COVID-19.
Malgré ces circonstances inhabituelles, il a été consi-
déré qu’il s’agissait d’une violation flagrante des régles
d’éthique pour les études sur des sujets humains, et
par conséquent, le journal a rétracté officiellement ’ar-
ticle. La faille pour beaucoup d’articles jugés a risque
de manque d’intégrité scientifique se trouve souvent
dans I’absence d’approbation des protocoles d’études
par le Comité d’Ethique ad hoc, quelle que soit son ap-
pellation.

Une enquéte a été menée sur les risques de désin-

formation vu le grand nombre de publications sur la
Covid-19%. Les auteurs l'ont conduite par voie électro-
nique a ’aide d’un site web pour évaluer les sources
potentielles d’informations fiables et de désinforma-
tion et analysé l'opinion de chercheurs, cliniciens et
universitaires a ce sujet. lls ont obtenu 128 réponses
dont 60 venant de rédacteurs de revues savantes et de
membres du comité de rédaction. Un risque plus élevé
de plagiat a été percu par la majorité des répondeurs
(58,6 %), en particulier le plagiat des idées (64,1 %)
suivi par l'utilisation d’une paraphrase inappropriée
(54,7 %). Un dépistage plus strict par les rédacteurs
de revues et la facilitation des logiciels de plagiat en
libre accés, y compris des algorithmes basés sur U'in-
telligence artificielle, figuraient parmi les solutions
proposées.

LA ZONE GRISE ENTRE LES ERREURS INTEN-
TIONNELLES ET NON INTENTIONNELLES

La différence entre se tromper et tromper n’est pas fa-
cile a mettre en évidence en pratique. Nous prendrons
comme exemple larticle de ’équipe de 'lHU-Méditer-
ranée de Marseille dont le premier auteur est Gautret et
’auteur senior et correspondant Raoult?®, publié dans
UInternational Journal of Antimicrobial Agents dont
Raoult lui-méme fait partie du comité de rédaction. Il
s’agit d’une petite étude interventionnelle ayant inclus
des patients francais confirmés COVID-19 par la détec-
tion du virus dans une étude interventionnelle a bras
unigue conduite début mars 2020. Les cas ont recu
600 mg d’hydroxychloroquine par jour. Leur charge vi-
rale dans des écouvillons nasopharyngés a été testée
quotidiennement en milieu hospitalier. En fonction de
leur présentation clinique, 'azithromycine a été ajou-
tée au traitement. Les patients non traités d’un autre
centre et les cas refusant le protocole ont été inclus
comme témoins négatifs. La présence et ’'absence de
virus au jour 6 aprés l'inclusion ont été considérées
comme le critére de jugement principal.

Six patients étaient asymptomatiques, 22 présentaient
des symptdmes d’infection des voies respiratoires su-
périeures et 8 présentaient des symptdmes d’infection
des voies respiratoires inférieures. Vingt cas ont été
traités dans cette étude et ont montré une réduction
significative du portage viral a J6-post inclusion par
rapport aux témoins, et une durée moyenne de portage
bien inférieure a celle rapportée dans la littérature pour
les patients non traités. L’azithromycine ajoutée a I’hy-
droxychloroquine était significativement plus efficace
pour I’élimination du virus. Les auteurs ont conclu que
malgré la petite taille de leur échantillon, le traitement
a I’hydroxychloroquine est significativement associé
a la réduction ou disparition de la charge virale chez
les patients COVID-19 et que son effet est renforcé par
’azithromycine.

Cette étude, par une campagne médiatique bien me-
née, a entrainé lutilisation de I’hydroxychloroquine
dans de nombreux pays hors AMM (autorisation de
mise sur le marché), médicament disponible en phar-
macie pour le traitement de maladies auto-immunes.
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Cette publication a induit de trés nombreux commen-
taires en raison de sa faible qualité méthodologique.
Les critiques ont été trés hien résumées dans la mise
au point de Rosendaal parue également dans l’Inter-
national Journal of Antimicrobial Agents¥. En voici en
résumé les différents points : 1) le groupe traité et le
groupe témoin proviennent de différents centres ; les
informations fournies sur les caractéristiques des deux
groupes sontminimales, et malgré cela, des différences
importantes sont évidentes pour les trois variables pré-
sentées (dge, sexe, présence de symptdomes) ; les au-
teurs ont effectué des tests statistiques sur ces caracté-
ristiques de base, ce qui estinapproprié ; dans le texte,
ils soulignent I’absence de différences statistiquement
significatives entre les groupes, concluant que 'ab-
sence de signification statistique prouve leur égalité,
ce qui montre un manque de compréhension des sta-
tistiques de base ; 2) il est rapporté que 42 patients
répondaient aux critéres d’éligibilité, dont 16 dans le
groupe témoin et 26 dans le groupe traité ; sur ces 26,
six ont été exclus (et incorrectement étiquetés comme
perdus de vue) : trois ont été transférés a I’USI, un est
décédé et deux ont arrété le traitement ou sont sortis ;
donc 4/26 patients traités se sont détériorés contre
0/16 patients témoins, ce qui souligne que les groupes
étaient différents ; exclure des analyses les patients
qui se sont détériorés introduit un biais de sélection
sévére, car il exclut sélectivement les mauvais cas ; 3)
’évolution clinique et les effets secondaires font par-
tie de I'objectif de I’étude mais les auteurs indiquent
qu’ils ne les présenteront que dans une publication ul-
térieure, alors que c’était tout-a-fait publiable dans le
méme article, empéchant de tirer toute recommanda-
tion pratique, celle-ci imposant pour une aussi petite
étude trois conditions non rempliesici : le pronostic de
la maladie sans traitement doit &tre bien établi et trés
médiocre, un effet sur les résultats cliniques doit étre
démontré sans équivoque et les effets indésirables
du traitement doivent également étre présentés ; 4) le
choix de la charge virale dans les écouvillons nasopha-
ryngés, ainsi que I’exactitude de sa mesure, n’est pas
un critére d’évaluation clinique pertinent pour un ob-
jectif principal ; 5) un argument a contrario qui pourrait
étre avancé est que le groupe témoin était plus jeune
et donc en meilleure santé que le groupe cas, et que
méme si les groupes sont différents, il est remarquable
que le groupe plus agé, traité, fasse mieux, ce qui n’est
pas correct car les jeunes qui doivent étre hospita-
lisés peuvent avoir un profil de risque particulier qui
les différencie des personnes agées, que ce soit par la
présence virale nasopharyngée ou les symptdmes cli-
niques ; 6) dans le protocole enregistré dans le registre
des essais cliniques de I’'UE, le critére d’évaluation
principal est décrit comme les résultats de la détection
du virus SRAS-COV2 aux jours 1, 4, 7 et 14 ; dans le ma-
nuscrit, les résultats sont présentés pour les jours 3,
4, 5 et 6 : C’est incohérent et au jour 4, seul jour qui
est cohérent avec le protocole, ’absence de virus est
signalée chez 12/20 patients traités (12/24 si on ajoute
les quatre patients qui se sont détériorés) contre 4/16
du groupe témoin, ce qui n’est pas statistiquement si-
gnificatif méme si la réalisation d’un tel test dans une

telle étude est trés discutable ; les auteurs semblent
avoir choisi un moment opportun pour présenter les
données, en violation du protocole ; 7) aucune tenta-
tive n’a été faite pour effectuer des ajustements, réa-
liser des analyses de sensibilité ou tenir compte des
données manquantes, de sorte que le niveau de so-
phistication ne dépasse pas les pourcentages bruts,
un test exact de Fisher et un test t de Student ; 8) dans
le matériel supplémentaire sur le site web de la revue,
il est indiqué que plusieurs patients étaient asympto-
matiques, quatre dans le groupe témoin et deux dans
le groupe traité ; le manuscrit décrit ’étude comme
conduite chez des patients hospitalisés ; les auteurs
auraient-ils admis des patients asymptomatiques ? 9)
pour I’azithromycine, il semble que tous les patients
[’ayant recu l’aient commencée a I'admission ; il est
plus probable que, au moins chez certains patients,
ce traitement ait été ajouté quelque part lors de leur
évolution clinique ; 10) dans le matériel supplémen-
taire, de nombreuses données manquent, dont la date
d’apparition de la maladie, mais surtout la présence
de virus dans les écouvillons nasopharyngés qui est le
principal critére de jugement : pour les 16 contrdles, il
devait y avoir 96 écouvillons sur 6 jours, mais le test
n’a pas été réalisé dans 43 d’entre eux et, au jour 6,
sur lequel se concentre le rapport, des prélévements
n’ont pas été effectués chez cing des 16 témoins et un
des patients traités, le test ayant été considéré comme
positif s’il ’était le jour précédent ; ily a donc des pro-
blémes de données manquantes a différents niveaux
(pour deux patients témoins, le test n’a pas été effec-
tué a ’ladmission, donc ces deux cas n’auraient pas di
étre inclus).

Rosendaal conclut que l'on a affaire a un manuscrit
non informatif présentant de graves lacunes méthodo-
logiques.

En se basant sur la revue critique de Rosendaal, on
peut considérer qu’il y a beaucoup d’erreurs dans I’ar-
ticle, erreurs que ’on peut qualifier pour les critiques 1
et 7 d’utilisation incorrecte des tests statistiques, pour
la 2 d’omission ou sélection de résultats, pour les 2, 8
et 9 d’embellissement de données, pour la 3 d’émiet-
tement des publications, et pour les 6 et 10 de violation
du protocole initial sans justification et d’utilisation sé-
lective de données. De plus, le protocole, s’il a été en-
registré dans le registre européen Eudract, ne semble
pas avoir obtenu [’'approbation d’un comité d’éthique
de la recherche ad hoc®* violant ainsi la déclaration
d’Helsinki de ’Assemblée médicale mondiale dérivée
de la déclaration de Nuremberg édictée suite aux ex-
périences humaines des médecins nazis. Ce manque
est une violation de la législation francaise. Cela fait
beaucoup d’erreurs pour les considérer comme non in-
tentionnelles, en particulier venant d’une équipe ayant
une réputation internationale et en jouant allégrement.

MISE EN PERSPECTIVE

Les mauvaises conduites et la fraude en sciences et
particulierement en médecine sont un phénoméne
beaucoup plus fréquent que ’'on ne I'imagine comme
nous ’avions mis en évidence dans nos revues de lit-
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térature sur le sujet>. Alors que la Covid-19 n’a guére
plus de 6 mois d’existence, on voit déja apparaitre
des problémes d’intégrité dans les publications et
nous n’en sommes probablement qu’au tout début. Le
nombre de rétractions d’articles est un bon indice des
mauvaises conduites et, comme le montrent bien nos
exemples, la faille chez beaucoup de fraudeurs est de
se passer de 'accord des comités d’éthique pour me-
ner leurs études cliniques. Or cet accord est trés facile
a vérifier et les auteurs ne savent pas tergiverser. C’est
surce manque que beaucoup de revues se basent pour
rétracter les articles teintés de mauvaises pratiques.

Les raisons qui expliquent les comportements a la
base des mauvaises conduites sont diverses : compé-

CONCLUSION

titivité entre les scientifiques pour obtenir des crédits
de recherche, réaliser une thése, avoir une promotion
(c’est le fameux « publier ou périr ») ; recherche de
la notoriété auprés de leurs collégues, voire dans le
grand public ; volonté de convaincre ; éventuelles per-
turbations psychopathologiques, notamment chez les
récidivistes, notamment narcissisme. Une certaine to-
lérance « du milieu » a aussi un role probablement non
négligeable de facilitation. Dans nos exemples, il n’est
pas difficile de se rendre compte que beaucoup de ces
raisons sont enchevétrées. Notons qu’un des auteurs a
a son actif des milliers de publications, ce qui traduit
une soif de notoriété et de domination et est évidem-
ment suspect de mauvaises pratiques.

La détection d’un travail frauduleux n’est pas facile car on considére qu’un scientifique est a priori honnéte et
que son objectif est avant tout de faire progresser la science. Les lecteurs auront I’attention attirée souvent grace
a des incohérences dans larticle et ’'accumulation de petites fautes (par exemple, un mauvais pourcentage ou
des erreurs dans les nombres)?°. La seule sanction que peut prendre la revue est la rétraction de l’article en plus
de prévenir les autorités de linstitution dont dépendent les auteurs. A ce dernier niveau, le suivi peut étre trés
différent d’un pays a ’autre?. Rares sont effet ceux oll la méconduite scientifique reléve de la justice. A ’ULB, elle
est gérée en centrale (et non dans les facultés) par le Conseil a I’Intégrité chargé d’examiner les plaintes concer-
nant des manquements et de proposer d’éventuelles mesures aux autorités de ’'Université selon une procédure
bien précise.

Le point le plus important est sans doute de développer une politique de prévention efficace. Il faut avant tout
améliorer la formation des chercheurs et des médecins aux bonnes pratiques et a la méthodologie scientifique.
Au cours du cursus, il convient de renforcer pour tous I’enseignement de I’épidémiologie clinique, de la lecture
critique et de la médecine factuelle. En effet, le praticien comme le chercheur doit avoir le bagage opérationnel

pour détecter les travaux suspects de manque d’intégrité scientifique.

Conflits d’intérét : néant.
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Chez KBC Brussels, on soigne les professionnels de notre santé. Avec notre département Mediservice,
vous bénéficiez d'une offre spécialisée pour votre réalité professionnelle et privée. Du financement

de votre premier cabinet, au passage en société jusqu’a I'optimisation de votre patrimoine privé

ou la revente de votre patientéle pour vos vieux jours. Mais le mieux, c'est encore de consulter nos Brussels
spécialistes fPrenez rendez-vous via mediservice@kbcbrussels.be ou en appelant le 02 303 31 60.
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