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INTRODUCTION

Dans le domaine des addictions, I'activité physique s’est désormais imposée comme faisant
partie des modalités de prise en charge, aussi bien lors de la réduction des consommations,
que lors du sevrage, et au-dela.

A I'heure ou il est désormais possible en médecine générale de proposer aux patients des
ordonnances pour faire de l'activité physique adaptée dans le cadre de leur maladie
chronique, il est donc possible de se poser la question de la prescription d’une activité
physique dans le cadre d’un suivi au long cours d’un patient pris en charge par traitement de
substitution aux opiacés.

Cependant, dans cette situation spécifique, il existe peu de données traitant de cet aspect.
Ainsi, ce travail va proposer des pistes de réponse en proposant une revue de la littérature
et un protocole de recherche pour étudier I'impact de I'activité physique sur la prise d’un
traitement substitutif aux opiacés sur le long terme.
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PARTIE 1 : PREAMBULE A LA REVUE DE LA LITTERATURE

1) ADDICTION AUX PRODUITS OPIOIDES

A) Quelques définitions

1) L’addiction
L’addiction peut se représenter sous différentes caractéristiques : une impossibilité répétée
de résister a 'impulsion d’'un comportement spécifique, une sensation de tension croissante
a l'idée de débuter ce comportement, un plaisir ou un soulagement durant le passage a
I’acte, une sensation de perte de contréle durant ce comportement.?

Une addiction a un produit se définit comme étant un mode d’utilisation inadapté d’un
produit conduisant a une altération du fonctionnement ou a une souffrance, cliniquement
significative.

Ces produits sont souvent regroupés sous le terme de substances psychoactives : elles
modifient le fonctionnement psychique. Il peut s’agir d’un effet recherché ou non. Certaines
de ces substances sont des stupéfiants, dont I'usage est réglementé ou interdit par la loi, et
dont le trafic est réprimé par la loi.

Parmi les pratiques de consommation d’une substance, on retrouve la notion d’usage, qui
correspond a une consommation occasionnelle ou réguliere n’entrainant pas de probleme
pour la santé ou de dommage a court terme.

La notion d’usage nocif correspond a un usage répété responsable de complications sur le
plan de la santé, de la vie familiale, ou au travail. Il s’agit d’'un comportement pathologique.

La notion de dépendance correspond a un désir puissant de reprendre la substance, malgré
la présence de complications. A ce stade, le sujet ne peut pas contréler ce besoin et ressent
des effets de manque. Il se désinvestit de ses activités sociales, familiales et professionnelles.
Toute sa journée est alors organisée autour de sa consommation de substances
psychoactives.

La notion d’abstinence correspond a une absence de consommation du produit.?

2)Le manque et le sevrage
Le sevrage correspond a un arrét de consommation du produit.

Le manque correspond aux signes cliniques établissant un syndrome de sevrage suite a
I'arrét du produit. Il dépend de la nature et de la dose de produit consommeée. Les signes
physiques varient selon la substance, mais on retrouve surtout des signes psychologiques
communs (symptomes anxieux, dépressifs, troubles du sommeil). Ce syndrome peut se
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compliquer de convulsions. Ces symptémes sont soulagés si la substance est consommée a
nouveau.

Le syndrome de sevrage aux opiacés est marqué par une anxiété ou une irritabilité, une
sudation importante, des bouffées de chaleur, des vomissements ou encore des arthralgies,
il peut s’accompagner de rhinorrhées, de larmoiements, de douleurs musculaires, de
frissons, d’'une mydriase, d’'une piloérection, de diarrhées et, sous 24 a 48 heures, de
crampes musculaires et abdominales. Le comportement de recherche compulsive est aussi
trés marqué et persiste aprés la diminution des symptémes physiques.*

Le craving correspond a un désir irrépressible de prendre la substance.

L'effet de tolérance définit le besoin de prendre des quantités de produit plus importantes
pour obtenir un méme effet au fil du temps. En effet, I'effet d’une substance diminue lors de
I'utilisation continue d’une méme quantité de produit au fil du temps.

L'intoxication aigué est un état consécutif a la prise d’'une substance psychoactive et
entrainant des perturbations de la conscience, des facultés cognitives, de la perception, du
jugement, de [l'affect ou du comportement, ou d’autres fonctions et réponses
physiopsychologiques.

Ces perturbations sont dues aux effets pharmacologiques de la substance consommée, et
aux réponses acquises vis-a-vis de celle-ci. Elles dépendent de la dose et du type de
substance consommeée, mais aussi du niveau de tolérance de la personne et d’autres
facteurs.

Parmi les conséquences possibles, on retrouve les traumatismes, les fausses routes avec
inhalation de vomissements, le coma ou encore les convulsions. La survenue de ces signes
peut étre mortelle.

3) Critéres diagnostiques de la dépendance

D’aprés le DSM-V, les critéres signant la dépendance comprennent la prise en quantité plus
importante d’un produit ou durant une période plus prolongée que prévu, un désir
persistant ou des efforts infructueux pour diminuer ou contréler 'utilisation du produit, un
besoin de beaucoup de temps pour obtenir le produit, utiliser le produit ou récupérer de ses
effets, un phénomeéne de craving, une utilisation répétée du produit conduisant a
I'incapacité de remplir des obligations majeures au travail, a I'école ou a la maison, une
utilisation du produit malgré des problémes interpersonnels ou sociaux, persistants ou
récurrents, causés ou exacerbés par les effets du produit, un abandon ou une réduction du
temps passé a s’adonner a des activités sociales, occupationnelles ou récréatives, une
utilisation répétée du produit dans des situations ou cela peut étre physiquement
dangereux, une utilisation du produit poursuivie par la personne malgré la connaissance de
ses effets néfastes, la présence d’un phénomeéne de tolérance, la présence d’'un phénomene
de sevrage.
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La présence de 2 de ces criteres permet de signer le diagnostic d’addiction a un produit. Il
est possible de caractériser la sévérité de I'addiction en fonction du nombre de critéres
présents : légére si 2 ou 3 critéres sont présents, modérée si 4 ou 5 critéres sont présents, et
sévere s’il y a plus de 6 critéres présents.”

La CIM-10 propose des criteres a peu prés semblables, parmi lesquels on retrouve une désir
puissant et compulsif d’utiliser une substance psychoactive, des difficultés a controler
I"utilisation de cette substance, la présence d’un syndrome de sevrage physiologique quand
le sujet diminue ou arréte la consommation de cette substance, ainsi que I'utilisation de
cette substance pour éviter les symptomes de sevrage, la mise en évidence d’une tolérance
aux effets de la substance psychoactive, 'abandon progressif d’autres sources de plaisir ou
d’intérét au profit de l'utilisation de cette substance et I'augmentation du temps passé a se
procurer la substance, la consommer ou récupérer de ses effets, une poursuite de la
consommation de cette substance malgré la survenue de conséquences nocives.

Le diagnostic est posé si 3 critéres étaient présents en méme temps au cours de la derniére
année.®

B) Epidémiologie

Les addictions concernent surtout le tabac, I’alcool et le cannabis.

L'usage de substances opioides correspond a une faible tranche de la population,
notamment car celles-ci sont illicites.

En 2017, le taux de consommateurs d’héroine reste stable a 0,2% en 2017(soit environ
130000 personnes) contre 0,1% en 2000. 162500 personnes bénéficiaient d’'une prescription
pour un traitement substitutif.

Cependant, 0.7% des jeunes agés de 17 ans ont déja expérimenté cette substance (0.6%
chez les filles et 0.7% chez les garcons). 1.5% des 18-64 ans auraient déja pris de I’héroine
une fois dans leur vie (surtout chez les hommes : 2.5% contre 0.6% chez les femmes). Le
nombre d’expérimentateurs chez les 11-75 ans est estimé a 600000 personnes.

Chez les usagers de drogues, on retrouve souvent la présence de plusieurs addictions. Par
exemple, parmi les personnes accueillies dans les CAARUD, 74% d’entre eux admettent avoir
consommé des opioides dans le dernier mois. On retrouve également chez les
consommateurs d’opioides la consommation (détournée ou non) de traitements de
substitution aux opiacés, comme la buprénorphine haut dosage (consommée par 32% des
usagers durant le dernier mois) et la méthadone (consommée dans le dernier mois par 31%
des usagers). Leur consommation est quotidienne dans 80% des cas. Le sulfate de morphine
fait également partie des opioides dont I'usage peut étre détourné (17% des usagers en
avaient consommé dans le dernier mois).
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En 2014, environ 65000 personnes ont été prises en charge au sein d’'un CSAPA pour une
consommation d’opiacés. Les traitements de substitution aux opiacés peuvent étre prescrits
par des médecins généralistes également (151000 patients suivis en 2015). Parmi les
patients ayant bénéficié d’un traitement substitutif aux opiacés, 64% des bénéficiaires
recevaient de la buprénorphine, et 35% de la méthadone. Seuls 5% des patients ont
bénéficié d’un mélange buprénorphine/naloxone (total supérieur a 100% lié aux
changements de traitement possibles durant I'année).

Entre 2011 et 2015, la consommation de traitements substitutifs est restée stable en France,
avec une part grandissante pour la prescription de méthadone au détriment de la
buprénorphine. Parmi ceux suivis en CSAPA, environ 2 fois plus de patients bénéficient de
prescriptions de méthadone que de buprénorphine.

En 2015, environ 16000 personnes ont été remboursées pour la premiere fois pour un
traitement de substitution. On note que parmi les patients qui ont été remboursés pour la
premiére fois pour un traitement de substitution entre 2011 et 2014, seuls 62% d’entre eux
ont toujours un remboursement pour ce traitement au bout d’un an. Ce chiffre chute a 49%
apres 2 ans puis se stabilise (45% aprés 4 ans). Le pourcentage de maintien en traitement
semble plus important pour la méthadone dans les 2 premiéres années puis devient
comparable avec celui de la buprénorphine, cet effet est peut-étre lié a une différence de
suivi entre les centres spécialisés et la médecine de ville.

La plupart des bénéficiaires sont des hommes (77% environ), et 43% des bénéficiaires sont
affiliés a la couverture maladie universelle complémentaire en 2015. 30% des bénéficiaires
sont également pris en charge dans le cadre d’'une affection de longue durée, le plus souvent
justifiée par une pathologie psychiatrique (troubles mentaux et du comportement liés a
I'utilisation des opiacés la plupart du temps), ou par une pathologie infectieuse (hépatite C,
virus de I'immunodéficience humaine)

En 2015, 48% des bénéficiaires de méthadone avaient une prescription sous forme gélule,
contre seulement 27% en 2011, au détriment de la forme sirop (39% contre 58%).

Les doses moyennes délivrées par jour pour la buprénorphine sont d’environ 8 mg, stables
entre 2011 et 2015, ce qui correspond a la dose recommandée pour un traitement
d’entretien. En ce qui concerne la méthadone, cette dose est de 51.3 mg en 2015, mais ce
chiffre est peut-étre sous-estimé car ce produit peut étre délivré de maniére anonyme en
CSAPA.

Entre 2011 et 2015, la part des bénéficiaires ayant des doses moyennes quotidiennes
supérieures a 16 et 32 mg de buprénorphine, et supérieures a 100 mg de méthadone sont
stables (respectivement entre 15 et 20%, 3% environ et entre 11 et 12%).

Parmi les patients remboursés, 20% d’entre eux en moyenne ont une prescription par plus
de trois prescripteurs, et 8% des bénéficiaires ont une délivrance par trois pharmacies ou
plus, ce qui peut étre a I'origine de mésusage. En 2014, 39% des usagers des CSAPA pour
lesquels la buprénorphine est a l'origine de leur prise en charge ou le produit le plus
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consommé prennent ce produit par voie orale, contre 29% en 2008. 29% des patients
s’'injectent le produit contre 44% en 2008, et 26% des patients le sniffent contre 22% en
2008.

En 2014, d’aprés 'enquéte DRAMES, 243 déces ont été provoqués par I'abus de substances,
dont 55% sont imputables en moins en partie aux traitements de substitution (44% pour la
méthadone et 12% pour la buprénorphine).”®

C) Physiopathologie de I'addiction aux opioides

1) Substances en cause

a) Morphine
Elle est extraite a partir du pavot, et couramment utilisée comme antidouleur. On la
retrouve sous forme de comprimés ou de solutions injectables (le plus souvent par voie
intraveineuse ou sous-cutanée). En fonction des formes utilisées, on retrouve un effet qui
peut durer de 4 a 12h. Elle reste présente entre 12 et 24 heures apres la prise dans la salive,
jusqu’a 24 heures dans le sang, et de 48 a 72 heures dans les urines.

Parmi ses effets indésirables, on peut citer une somnolence, des nausées et vomissements,
des réactions anaphylactoides, des cauchemars, des hallucinations, un risque d’hypertension
intracranienne, une hyperhidrose, une dépression respiratoire, une sécheresse buccale, des
myoclonies, une rétention urinaire, une dysurie, un prurit, une constipation.

Le surdosage en morphine se caractérise par une somnolence accrue, suivie d’une
dépression respiratoire, on retrouve également un myosis extréme, une hypotension, une
hyperthermie voire un coma, pouvant entrainer la mort. Le surdosage peut aussi entrainer
des pneumopathies d’inhalation.

Comme la morphine est utilisée dans la pratique médicale, celle-ci nécessite la d’étre
prescrite sur des ordonnances sécurisées, écrites en toutes lettres, ne pouvant dépasser une
durée de 28 jours.

Son usage est donc réglementé, mais le trafic est interdit, pouvant entrainer une amende de
7.5 millions d’euros et une peine de prison a perpétuité.>10

b) Héroine
Il s’agit d’un produit semi-synthétique, obtenu suite a I'acétylation de morphine, extraite du
pavot. L’héroine porte aussi le nom de diamorphine. Elle se présente généralement sous
forme de poudre, qui peut étre injectée sous forme intraveineuse (aprés mélange avec un
diluant), inhalée (chauffée avec la flamme d’un briquet), sniffée ou encore fumée (mélangée
a du tabac).
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Ses effets regroupent un puissant effet antidouleur, une sensation de détente, de bien-étre
et d’apaisements, combinés a une sensation de chaleur. Ills durent entre 4 et 8 heures.

Le dépistage consiste a rechercher de la morphine, selon les modalités présentées
précédemment, car c’est un produit issu de la dégradation de la diamorphine par
I'organisme. Son co(t est relativement élevé, mais sa tolérance est rapide, responsable d’un
haut risque de dépendance.

Son usage peut entrainer des nausées, des vomissements, une constipation, des
démangeaisons, un assechement des muqueuses de la bouche et du nez, une bradycardie,
un effet anorexigéne, ou encore une somnolence. En cas de consommations répétées, on
peut aussi retrouver une perturbation des cycles du sommeil et du cycle menstruel, des
probléemes bucco-dentaires, des carences nutritionnelles ou encore une ostéoporose.

Il existe des risques liés a I'injection du produit, notamment infectieux (transmission du virus
de I'immunodéficience humaine, de I'hépatite B, de I'hépatite C, érésipeéle, bactériémie
pouvant se compliquer d’endocardite, infections pulmonaires) ou allergiques.

En cas de surdosage (ou « overdose »), on peut retrouver un myosis, une bradypnée
superficielle, une paleur, des extrémités cyanosées, un engourdissement du corps et de
I'esprit responsables d’indifférence vis-a-vis du monde extérieur, et un coma, pouvant
entrainer la mort.

L’héroine est un stupéfiant, dont I'usage, l'incitation a l'usage et au trafic, et le trafic sont
interdits, pouvant entrainer une amende jusqu’a 7.5 millions d’euros et une peine de prison
a perpétuité.’

2) Mécanismes d’action des opiacés
Les opiacés sont classés en fonction de leur affinité vis-a-vis des quatre types connus de
récepteurs aux opiacés: mu, kappa, delta et Opioid Receptor-Like 1, ou récepteur de la
nociceptine/orphanine (ORL-1/NOP).

Cette classification réalisée par 'OMS détermine ainsi des paliers de plus en plus forts dans
I’antalgie. Par exemple, la morphine est un agoniste opioide mu fort (niveau 3), alors que le
tramadol est un agoniste partiel du récepteur mu (niveau 2).

Physiologiquement, ces récepteurs sont les ligands de divers peptides opioides endogénes
comme la béta-endorphine, les met- et leu-enképhaline, les dynorphines, les
néoendorphines, le peptide Opioid Receptor-Like 1, ou peptide du récepteur de la
nociceptine/orphanine (ORL-1/NOP), ou encore les endomorphines 1 et 2.

Ces peptides ont une affinité différente pour les différents récepteurs aux opiacés et sont
impliqués dans le circuit de la récompense.!!
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Ces récepteurs appartiennent a la superfamille des récepteurs a 7 hélices
transmembranaires, couplés a une protéine G. L’activation de ces récepteurs entraine au
niveau cellulaire une dégradation de I’adénosine triphosphate (ATP) en adénosine
monophosphate cyclique (AMPc), via une activation des canaux calciques voltage-dépendant
et de canaux potassiques transmembranaires. Apres une cascade d’activation intracellulaire,
des facteurs de transcription CCAAT/enhancer-binding protein (C/EBP) s’activent, entrainant
une expression des genes c-Jun et c-fos notamment. Lors de traitements de longue durée
par morphine, ces facteurs de transcription CCAAT/enhancer-binding protein (C/EBP)
semblent étre produits en plus grande quantité pour une méme dose de morphine
administrée.

Suite a cette cascade d’activation via les récepteurs mu ou delta, les neurones
dopaminergiques du nucleus accumbens sont stimulés, ce qui augmente la libération de
dopamine dans le systeme limbique, tandis que l'activit¢ GABA (Acide Gamma-Amino-
Butyrique) -ergique des neurones de l'aire tegmentale ventrale est inhibée, entrainant
également une augmentation de la libération de dopamine par ces neurones
dopaminergiques. Par contre, les récepteurs kappa, par le biais de leurs ligands, les
dynorphines, semblent jouer un réle inverse a celui des récepteurs mu et delta, en
entrainant une diminution de la libération de dopamine dans le systéme mésolimbique.?

3) Mécanismes de I'addiction aux opiacés
Circuit de la récompense : Il s’agit d’'un ensemble de réactions physiologiques qui mettent en
jeu différentes structures cérébrales médiées principalement par un neuromédiateur, la
dopamine.

Dans cet ensemble, on retrouve le systéme nigro-strié, composé de la substance noire et du
striatum, et le systeme mésocorticolimbique, composé par 'aire tegmentale ventrale, le
nucleus accumbens, le cortex préfrontal et 'amygdale.

Ce systéme est régulé par trois composantes : une composante affective, correspondant a la
perception hédonique de la récompense, plaisir provoqué par cette récompense, une
composante motivationnelle, correspondant a la motivation a obtenir cette récompense, et
une composante cognitive, correspondant aux apprentissages, entrainant une poursuite du
comportement via des automatismes (impliquant le circuit de la mémoire et le cortex
exécutif).'4

L'aire tegmentale ventrale est I'aire qui recoit les signaux sensitifs a propos de la satisfaction
des besoins fondamentaux. Le nucleus accumbens transmet cette information dans les
« centres de traitement » comme I'amygdale, qui joue un réle dans la mémoire des
émotions, 'insula, qui est impliquée dans les sensations de plaisir, ou encore I"hippocampe
qui permet la mémorisation des faits et des contextes. Le cortex préfrontal est impliqué dans
le jugement, la prise de décision, la motivation, la planification, et induit différents
comportements en réponse aux stimulations extérieures.
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Ces structures sont responsables des sensations de plaisir ressenties apres certaines actions.
Physiologiquement, elles sont impliquées dans les effets plaisants des récompenses
« naturelles », permettant de préserver l'individu et |'espéce (manger, déféquer, se
reproduire...), c’est-a-dire dans les sensations de plaisir, mais aussi de soulagement ou de
suppression d’un mal-étre.

Ainsi, la décision d’entreprendre une action vers un but désiré tient compte de sa valeur de
récompense, et donc de la motivation liée a cet objet. En effet, le souvenir plaisant engendré
par I'action est I'objectif a atteindre. Mais le contréle préfrontal évalue, en fonction du
contexte et du désir anticipé et mémorisé, s’il est possible d’effectuer cette action ou non.

Lors de la répétition de ces comportements, on peut en retrouver les effets de maniere
similaire d’'une fois a I'autre. Une sensation agréable ressentie peut donc donner envie de
reproduire la situation ayant donné lieu a cette sensation, il s’agit du renforcement positif.

Dans ces situations, des substances endogeénes viennent stimuler des récepteurs neuronaux
permettant la libération de dopamine. L'action de la dopamine est aussi contrebalancée par
d’autre hormones comme les cholécystokinines et les dynorphines, qui induisent plutot un
stress ou une sensation de mal-étre. La dopamine permet d’entrainer une réponse globale
agréable. Cependant, certaines substances sont responsables d’une libération plus
importante de dopamine, et ce pendant une période plus longue, rendant la réponse encore
plus agréable que les stimuli physiologiques. Ces substances entrainent donc un plaisir
intense, sans avoir besoin de reproduire une situation naturelle. Elles sont considérées
comme addictogenes.

Dans le processus d’installation d’une addiction, on retrouve d’abord un usage récréatif de la
substance, considérée comme un comportement normal, car cette substance est un produit
source de plaisir parmi d’autres.

Dans un second temps, on retrouve une augmentation de la consommation de ce produit,
gue ce soit en termes de fréquence et de quantité, mais aussi en termes de motivation a
consommer.

En effet, dans cette phase, lors de la libération de dopamine a son maximum, les éléments
de I'environnement ainsi que les sensations psychiques associées a la consommation du
produit mettent également en jeu le circuit de la récompense. Les neurones
dopaminergiques deviennent réactifs a 'idée méme de consommer la substance et a des
signaux environnementaux (réunion entre amis avec intention de consommer, gestes,
odeur, forme, texture), plutot qu’a la prise du produit lui-méme. Ce mécanisme peut induire
une sorte de pression a la consommation. Durant cette phase, des probléemes liés a I'usage
peuvent apparaitre, mais sont jugés comme peu importants et ne suscitent pas de tentative
d’abstinence. Dans cette période, le circuit de la récompense se retrouve ainsi perturbé,
mais I'individu reste intégré dans la société, et son comportement reste organisé.

Dans cette phase également, on retrouve l'apparition d’'un phénomene de tolérance,
poussant I'individu a consommer des quantités plus importantes de produit afin d’obtenir un
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méme effet. Pour une méme quantité de produit consommée, on retrouve donc un effet
moins important, lié a I'endocytose (ou internalisation) des récepteurs aux opiacés suite a la
consommation du produit, mais aussi a une désensibilisation des récepteurs (diminution de
réponse du récepteur suite a une stimulation prolongée).

Ces deux phénomeénes sont liés et découleraient d’un défaut d’activation des protéines G du
récepteur lors d’'une stimulation prolongée. La désensibilisation résulte ainsi de défauts de
phosphorylation par des protéines kinase lors de la cascade d’activation du récepteur aprées
une stimulation prolongée, et notamment les protéines kinase A, C, et les protéines 2 (GRK2)
et 3 (GRK3). Il a été démontré que la protéine kinase C pourrait étre impliquée dans un
mécanisme de désensibilisation croisée, ou désensibilisation hétérologue, qui entrainerait la
désensibilisation de plusieurs récepteurs aprés |’activation prolongée d’un seul.

Une autre G protein-coupled kinase (GRK), agit sur un site du récepteur qui peut devenir
ligand pour des protéines de la famille des arrestines, responsables de la désensibilisation du
récepteur et de l'internalisation de celui-ci, grace au recrutement de clathrines et de
complexes Adaptor protein complex 2 (AP-2), composants de la membrane cellulaire. Par la
suite, ces récepteurs peuvent étre dégradés dans les lysosomes ou resensibilisés et recyclés
au niveau de la membrane.®®

Ces phénomenes restent complexes et ne seraient pas directement liés a la concentration ou
a la fréquence d’administration du produit, et seraient fonction du produit utilisé, et
d’interactions entre les médiateurs ou les différents produits s’il existe une
polyconsommation.

Par ailleurs, lors des pics de libération de dopamine, I'organisme réagit en produisant de
maniére plus importante des cholecystokinines et des dynorphines, qui font office de
contrepoids et qui limitent quelque peu I'effet de la dopamine. En cas de consommation
chronique, la production de ces médiateurs est plus importante que chez un individu non-
consommateur, ce qui peut entrainer des symptomes de sevrage: anxiété, sueurs,
agitation... Si I'individu consomme, alors il existe une libération de dopamine qui arréte ces
symptémes. Ces éléments sont compris dans un ensemble qui donnent a l'individu un désir
irrépressible de consommer la substance en cas de sevrage, le craving.

L'addiction apparait lors d’une nouvelle phase, ou l'individu perd le contréle de sa
consommation et en devient dépendant. La recherche et la prise du produit deviennent
alors la priorité principale, ne permettant plus la réalisation d’autres activités, au détriment
de sa vie sociale, affective, professionnelle...

Les composantes présentées auparavant sont alors perturbées dans leur fonctionnement.
On retrouve une sensibilisation motivationnelle, avec une augmentation de la motivation a
consommer, des habitudes de vie prises suite a apprentissage, déviant vers un
comportement automatique entrainant une réponse sans effet recherché, une allostasie
hédonique, avec un état émotionnel négatif sans activation du circuit de la récompense, qui
est de plus en plus difficile a obtenir, et un déficit de contréle des fonctions supérieures, qui
ne font plus la part des choses entre ce qui est raisonnable ou non. Ainsi, devant
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I'importance prise par la récompense suscitée, la motivation est décuplée, la sensation de
plaisir a I'idée de consommer est exacerbée mais I'effet du produit lors de la consommation
est faible, et la nécessité de prendre le produit devient impérieuse lors de la survenue du
craving. Le besoin de prendre la substance est alors per¢u comme nécessaire, absolu et vital.

D) Stratégies de prise en charge

Globalement, la prise en charge d’une addiction repose sur plusieurs composantes, avec
notamment un suivi social, psychologique et médical. Associées ensemble, ces composantes
permettent une meilleure prise en charge des individus, mais aussi de leur famille ou de leur
entourage.

En ce qui concerne le suivi médical, la stratégie de réduction des risques et des dommages
est un premier pas de la prise en charge. Elle repose sur des objectifs de prévention, avec
une éducation thérapeutique, la mise a disposition de matériel pour éviter de contracter des
maladies transmissibles, I'acces a des médicaments de substitution, une offre de services
(soins infirmiers, dépistage de maladies transmissibles), une écoute et un lien vers les
services sociaux. Ceci permet ainsi de prendre en compte les risques sociaux, psychiatriques,
judiciaires et somatiques.®

Cette stratégie peut permettre, a terme, d’obtenir un sevrage qui peut étre une étape
capitale pour les patients dans la prise en charge des addictions, souvent présentée comme
un objectif principal a atteindre.

1) Traitements de substitution existants
Seuls trois traitements possédent une autorisation de mise sur le marché dans l'indication
d’'une pharmacodépendance majeure aux opiacés dans le cadre d’une prise en charge
médicale, sociale et psychologique.

Ces molécules permettent de limiter les fluctuations de concentration observées lors de la
prise des drogues. En effet, les drogues par leur demi-vie courte, font passer rapidement les
individus d’un état de plaisir a un état de manque, alors que les traitements de substitution
permettent une concentration stable dans le temps, via une demi-vie longue.

Elles permettent aussi de limiter les risques liés a la consommation des drogues, notamment
les risques de transmission de maladies par voie intraveineuse, mais aussi les risques de
destruction des muqueuses par voie intranasale.

Les régles de prescription sont sensiblement identiques pour les trois traitements.

Ces prescriptions doivent se faire sur ordonnance sécurisée, écrite en toutes lettres, en
précisant le nom de la pharmacie. Ces prescriptions sont limitées a 28 jours et suivent le
principe d’une délivrance hebdomadaire, sauf mention expresse permettant une délivrance
en une seule fois pour toute la durée du traitement, ou une délivrance quotidienne.
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a) Méthadone
Elle est délivrée sous la forme chlorhydrate de méthadone, agoniste des récepteurs aux
opiacés (principalement les récepteurs mu). Sa demi-vie plasmatique est de 12 a 18 heures,
mais des variations de concentration inter-individuelles existent chez les toxicomanes, avec
une demi-vie moyenne de 25 heures chez les patients recevant 100 a 120mg de méthadone
par jour. Du fait de cette demi-vie longue, le traitement doit étre pris en une seule prise
guotidienne, toujours a la méme heure. Son excrétion est urinaire et digestive, elle peut étre
retrouvée dans la salive et la sueur.

Ce traitement est contre-indiqué en cas d’antécédent d’insuffisance respiratoire sévére ou
en cas d’hypersensibilité a la substance active. Il ne peut pas étre pris en méme temps qu’un
autre traitement agissant sur les récepteurs aux opioides, ou que le citalopram,
I’escitalopram, la dompéridone ou I’"hydroxyzine (risque majoré de troubles du rythme). Il est
contre-indiqué en-dessous de 15 ans.

Ce traitement est responsable de nombreux effets secondaires, les plus graves étant
cardiaques : allongement de l'intervalle QT (nécessitant une surveillance particulére chez
certains patients), arrét cardiaque, bradycardie, palpitations, torsades de pointes,
vasculaires : hypotension symptomatique, choc, bouffée congestive, et respiratoires:
dépression et arrét respiratoire.

Il existe aussi d’autres effets secondaires parfois immédiats suite a la prise du traitement
notamment cutanés (hyperhidrose, prurit, rash, urticaire, cedeme), touchant le systeme
nerveux (somnolence, sédation, vertiges, humeur euphorique) ou encore gastro-
intestinaux (nausée, vomissement, constipation).

D’autres effets peuvent étre observés (gynécomastie, douleur biliaire, déficit visuel,
agitation, insomnie, anorexie entre autres).

De nombreuses associations médicamenteuses avec la méthadone doivent étre évitées, en
raison d’un risque de torsades de pointes lié parfois a I'allongement de l'intervalle QT.

Elle peut étre délivrée sous forme sirop (5, 10, 20, 40 ou 60mg par dose) ou sous forme
gélule (1, 5, 10, 20 ou 40mg par gélule).

En ce qui concerne sa prescription, la méthadone bénéficie d’'un statut particulier. La
premiere prescription doit étre faite par un médecin exercant en centre de santé ou en
établissement de soins. Une analyse urinaire est nécessaire pour la premiére prescription
afin de s’assurer que le patient prend des opiacés et qu’il ne suit pas déja un traitement par
méthadone (qui posséde un marqueur spécifique). La premiére prescription est
habituellement de 20 a 30mg par jour, et le produit doit étre pris au minimum 10 heures
apres la derniere prise d’opiacés.

La forme sirop est la forme prescrite pour les premiéres prescriptions, cette forme est

privilégiée car elle ne permet pas d’injection intraveineuse du produit. Les doses peuvent

étre augmentées jusqu’a 40 a 60mg en une a deux semaines. La dose d’entretien peut étre

obtenue avec des adaptations de 10mg par jour chaque semaine. La posologie de la dose
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d’entretien est généralement comprise entre 60 et 100mg par jour. Il n’y a pas de posologie
maximale imposée.

Par la suite, un relais peut étre fait par le médecin prescripteur a un médecin généraliste
pour assurer les prescriptions suivantes, en précisant le nom du médecin sur I'ordonnance.
Pour la forme sirop, la durée de prescription est limitée a 14 jours.

Aprés un an de traitement par méthadone sous forme sirop, sous réserve de controles
urinaires satisfaisants (positifs a la méthadone et négatifs aux autres toxiques), un relais
peut étre réalisé sous forme de gélules. Celui-ci est assuré par un médecin exer¢ant au sein
d’un CSAPA ou dans des services spécialisés pour les soins aux toxicomanes. La durée
maximale de prescription est alors étendue a 28 jours, et les ordonnances doivent étre
rédigées selon les préceptes exposés précédemment. La premiéere prise de méthadone sous
forme de gélule peut se faire le lendemain de la derniéere prise sous forme sirop, a la méme
heure.

L’arrét du traitement doit se faire par diminution progressive de la posologie, a raison de 5 a
10 mg par semaine pour la forme sirop, et de 1 a 5 mg par semaine pour la forme gélule.
Lors de la diminution des doses, une attention particuliere doit étre portée sur I'apparition
des signes de sevrage et la reprise d’une conduite addictive.'’

b) Buprénorphine et buprénorhine/naloxone
Elle est délivrée sous forme chlorhydrate de buprénorphine, est un agoniste partiel-
antagoniste des récepteurs aux opiacés (mu et kappa). Sa liaison aux récepteurs mu est
lentement réversible, ce qui minimiserait de facon prolongée I'envie de consommer des
toxicomanes. Sa demi-vie est de 2 a 5 heures et son élimination se fait a 70% par voie
digestive et 30% par voie urinaire. La buprénorphine est administrée de maniere
quotidienne, une fois par jour.

Ce traitement est contre-indiqué en cas d’hypersensibilité a la substance active ou en cas
d’insuffisance hépatique sévere, d’insuffisance respiratoire sévere d’intoxication alcoolique
aigué ou d’association avec de la méthadone, des morphiniques de classe lll, du nalméféne
ou de la naltrexone. Il est contre-indiqué avant I'age de 15 ans.

Des précautions sont a prendre en cas d’atteinte hépatique ou rénale aigué.

Les effets indésirables les plus fréquemment rencontrés sont I'insomnie, les céphalées, les
nausées et douleurs abdominales, I'hyperhidrose et le syndrome de sevrage.

Suite a la décision de mettre en place le traitement, la premiére prise de buprénorphine
peut se faire 6 heures aprées la derniere prise d’opiacés. La dose initiale est de 2 a 4mg par
jour, puis peut étre augmentée progressivement par paliers a raison de 2 a 8 mg, jusqu’a
obtenir la dose minimale efficace (absence de signes de manque).
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La buprénorphine peut étre associée a de la naloxone, qui est un antagoniste des récepteurs
aux opiacés mu, dont I'efficacité comme antidote aux opiacés est démontrée. La naloxone
permet d’éviter le détournement d’usage de la buprénorphine, en annulant ses effets en cas
d’injection par voie intraveineuse, entrainant un syndrome de sevrage. Lors d’une prise par
voie orale, la naloxone n’a aucun effet, car elle n’est pas absorbée par voie digestive.

La buprénorphine haut dosage, associée ou non a la naloxone, peut étre prescrite par tout
médecin. La buprénorphine se présente comme des comprimés sublinguaux, dosés a 0,4, 2
ou 8 mg. En cas d’association a la naloxone, seuls des comprimés sublinguaux dosés a 2 et 8
mg de buprénorphine existent. Les doses maximales quotidiennes sont de 16 mg pour la
buprénorphine seule et de 24 mg si elle est associée a la naloxone.*®

2) Psychothérapie et addiction
Pour optimiser la prise en charge d’une addiction, différentes techniques psychothérapiques
peuvent étre utilisées.

Les TCC (Thérapies Cognitivo-Comportementales) ont notamment fait preuve de leur
efficacité dans plusieurs domaines de I’addiction, et notamment pour le suivi des addictions
aux opiacés.

Elles permettent de mieux comprendre les schémas de pensées négatives a I'origine de
comportements inadaptés (consommation de drogue par exemple), et qui peuvent entrainer
une souffrance psychique. Celle-ci permet notamment d’acquérir des connaissances pour

faire face a une situation source de tension psychique.® 2021

Pour comprendre leurs principes, on peut se baser sur |'approche de Prochaska et Di
Clemente : la personne se sent concernée par I'arrét de consommation de la substance, puis
pense a arréter, planifie I'arrét, et arréte toute consommation. Par la suite, elle peut réussir
un maintien de I'arrét, qui peut étre définitif (liberté), ou qui est temporaire, entrainant une
rechute. Méme apres une rechute, un nouvel arrét peut étre envisagé, ce qui renvoie vers
un nouveau cycle.??

Parmi les principes qui lui sont associés, on retrouve notamment I'entretien motivationnel,
qui permet de prendre conscience de la nature problématique d’'un comportement, mais
aussi I'aide a la prise de décision (en effectuant par exemple une liste des avantages et des
inconvénients a consommer), la mise en évidence de pensées automatiques (émotions et
cognitions avant, pendant et aprés un comportement source de problémes) et leur
modification, ou encore I'‘apprentissage de nouveaux comportements (relaxation,
désensibilisation par I'imagination, contréle du stimulus, recherche de comportements
alternatifs, résolution des problemes...).

Cette technique permet également la prévention des rechutes lors d’un sevrage par
exemple, ou de rechercher les déterminants d’'une éventuelle rechute (situations a risque)
afin de les éviter au maximum, mais aussi de trouver des comportements adaptés a ces
situations si elles se présentent.?3
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3) Organisation du systéme de santé dans la prise en charge des addictions en
France

a) Les CSAPA : Centres de Soins, d’Accompagnement et de Prévention
en Addictologie
lIs sont destinés aux personnes ayant une consommation a risque, un usage nocif ou une
dépendance aux substances psychoactives, ainsi qu’a leur entourage.

lIs assurent des missions d’accueil, d’information, d’évaluation médicale, psychologique et
sociale, et joue un réle dans I'orientation de ces personnes et de leur entourage. Ces centres
ont un rble dans la réduction des risques liés a la consommation de substances
psychoactives via une prise en charge médicale, psychologique, sociale et éducative.

Par exemple, ils organisent des consultations aux jeunes consommateurs (agés de 12 a 25
ans) afin de dépister une éventuelle addiction chez les jeunes, ou orientent les patients vers
des structures de soins ou des lieux de relais (familles d’accueil, appartements
thérapeutiques, centres thérapeutiques résidentiels, ou communautaires, SSRA)

lls ont des actions de diagnostic, et permettent des prestations de soins, I'accés aux droits
sociaux, et I'aide a I'insertion ou réinsertion.

lls assurent le sevrage et son accompagnement, la prescription et le suivi des traitements
médicamenteux, dont les traitements de substitution aux opiacés. Ils peuvent également
prendre en charge les addictions sans substances.

Les CSAPA peuvent mettre en place des consultations avancées afin d’aller rencontrer les
patients dans d’autres lieux, comme les centres d’accueil, les centres sociaux, les locaux des
associations d’aide...?

b) Les CAARUD: Centres d’Accueil et d’Accompagnement a la
Réduction des risques pour Usagers de Drogues

Ses missions sont d’assurer aux usagers de drogues un accueil personnalisé, de les soutenir
vers des pratiques d’injection a moindre risque (hygiéne, acces aux soins médicaux et
infirmiers), de proposer un dépistage des infections transmissibles (virus de
I'immunodéficience humaine, de hépatite B, de I'hépatite C...), de les orienter vers les
structures de prise en charge médico-sociales, sanitaires ou sociales, de les informer, les
orienter et les soutenir vers des démarches administratives d’accés aux droits.?>

c) Les SCMR : Salles de Consommation a Moindre Risque
En 2016, la premiere salle de consommation a moindre risque (SCMR) est inaugurée en
France. Une expérimentation est prévue durant 6 ans aprés la premiére mise en
fonctionnement, sous I'égide de la MILDECA (Mission interministérielle de lutte contre les
drogues et les conduites addictives). Ces structures se situent au sein des CAARUD.
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Elles mettent en ceuvre a disposition des patients des postes de consommation adaptés
permettant un usage supervisé, ainsi que du matériel stérile, participation au systeme de
veille et d’alerte, et participation a la médiation et a la prévention des nuisances aux abords
du service. Ces structures sont pleinement associées a la stratégie de réduction des risques
et des dommages. Elles ont aussi d’autres missions similaires a celles des CAARUD.

Elles sont ouvertes 7 jours sur 7, pendant au moins une demi-journée. Le personnel
accueillant les malades comprend au moins un infirmier compétent pour la prise en charge
des urgences liées aux drogues. Par ailleurs, des vacations médicales doivent étre organisées
dans ces lieux.?®

d) Les ELSA : Equipes de Liaison et de Soins en Addictologie
Ses missions sont de former, d’assister et de conseiller les soignants dans les services
d’urgences et d’hospitalisation ou dans les structures de soins non addictologiques au sein
d’un établissement de santé a propos du dépistage, du diagnostic et de la prise en charge
des addictions. L'équipe développe aussi des liens avec les acteurs intra- et extra-hospitaliers
pour améliorer la prise en charge des patients et leur suivi.

Cette équipe est au minimum constituée d’'un médecin et d’un infirmier compétents dans
I’ensemble du champ des addictions, elle peut également comprendre un psychologue, un
assistant social, ou encore un diététicien.?’

e) Les SSRA: Service de Soins de Suite et de réadaptation en
Addictologie
Ces services visent a prévenir ou réduire les conséquences fonctionnelles, physiques,
psychologiques et sociales des conduites addictives. lls accueillent des patients en mésusage
sévére, dépendants ou non, mais aussi des patients aprés un sevrage, ou aprées des soins
complexes.

Le suivi vise a consolider I'abstinence, a prévenir la rechute et les risques liés a la
consommation. Les SSRA assurent un suivi médical mais aussi psychologique individuel et
collectif, et des programmes de réinsertion dans le milieu social.?®

f) Le Réseau d’écoute drogues info service
C'est un service anonyme et gratuit, dépendant de I'agence Santé publique France, sous
tutelle du ministere de la santé, composé de professionnels formés dans le domaine de
I’addictologie. Il s’agit du service national d’aide a distance en matiere d’addiction. Ce
service tient un annuaire national des structures spécialisées en addictologie et a des
missions d’information, de conseil, de soutien et d’orientation du public.

Un accueil téléphonique existe 7 jours sur 7, associé a un service de chat permettant de
poser des questions aux professionnels.?

38



g) Les associations de patients

On citera par exemple les Narcotiques anonymes, |I'association des patients experts en
addictologie, SOS Addictions ou encore France Patients Experts Addictions. Ces associations
réparties sur le territoire permettent aux personnes concernées par une addiction de
partager leur expérience et de se soutenir mutuellement via des activités de groupe par
exemple, qui favorisent le lien social. Elles peuvent aussi répondre aux questions de ces
personnes et des familles et les accompagner dans leurs démarches sur le plan social. Elles
tiennent aussi un réle consultatif dans les principes de prise en charge des addictions grace
aux statuts de patient expert.

4) Prise en charge en médecine générale
Les médecins généralistes sont bien slr concernés par la prise en charge des addictions, et
notamment en ce qui concerne les opioides.

78% des patients sous buprénorphine bénéficient de renouvellements au sein des cabinets
de médecine générale, mais seulement 26% des médecins généralistes prennent en charge
75% des patients sous traitement de substitution.

a) En prévention primaire
Le médecin généraliste a un rble de guidance parentale et de soutien individuel, la
cohérence psychosociale étant un facteur protecteur majeur de la survenue d’une addiction.

Il se doit tout d’abord de repérer les vulnérabilités des individus : impulsivité, agressivité,
troubles de [l'attention, de I'attachement, du sommeil. Il faut aussi s’inquiéter des
interactions entre une mere et son enfant, qui peuvent étre source de perturbations pour
I’enfant, si la mére a des attitudes inappropriées. En effet, le circuit de la récompense est
faconné dans I'enfance et notamment via les interactions avec la meére. Il faut ainsi
encourager les attitudes éducatives, et veiller a une bonne gestion par les parents des
caprices, une limitation du temps passé devant les écrans, un soutien de I'imaginaire et des
capacités créatrices.

Les histoires de vie des individus sont aussi importantes a prendre en compte : drames
familiaux, séparations et recompositions familiales, déceés, violences, ruptures sentimentales
ou amicales, et chez les enfants, discordance éducative durable, déménagements,
mésestime de soi entretenue par I'entourage, harcélement a I’école. Les risques sont surtout
liés a un stress prolongé ou intense. Il faudra faire attention aux consommations de la
femme enceinte (syndrome d’alcoolisation feetale, tabac pendant la grossesse).

Les facteurs protecteurs sont plutot I'estime de soi, la capacité a gérer le stress, le controle
de la frustration et de l'impulsivité, le fait de savoir refuser une proposition, le fait de
décider par soi-méme, la variété des sources de plaisir et d’apaisement.
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b) En prévention secondaire

Chez l'adolescent, il sera important de repérer le mal-étre. En cas de premiere
consommation, souvent sollicitée par les parents, il faudra prendre en compte I'inquiétude
parentale mais aussi comprendre le geste de I'adolescent. Il s’agira de rétablir un dialogue
entre les deux parties, pour que chacun exprime son point de vue. Il faudra aussi prendre en
compte la gravité de I'expérience : quel intérét, quel plaisir a été ressenti par le jeune ? Quel
est le déclencheur de cette prise de risque ? Quel insight a I'adolescent vis-a-vis des troubles
associés a cette expérience ?

Dans un deuxieme temps, il ne faudra pas forcément alarmer sur les risques, mais permettre
au jeune de comprendre sa situation et son fonctionnement actuel, de I'alerter sur une
baisse de lucidité de sa part, et sur le risque lié au conditionnement.

En cas de consommation installée sur le long terme, il faudra faire le point sur les
consommations associées, sur les conséquences de ces consommations, et sur le
comportement engendré par ces addictions. Des tests et des questions simples peuvent étre
utilisées pour ce faire, afin de faire prendre conscience a I'individu de sa pathologie. Il faudra
situer dans quelle étape il se trouve dans le schéma de Prochaska et Di Clemente.??

Il conviendra d’expliquer a quels dangers il s’expose, lors de la consommation et lors des
périodes de manque. Un traitement de substitution sera nécessaire afin de limiter les effets
collatéraux délétéres. Il faudra prendre en compte la souffrance psychique (psychothérapie,
thérapie cognitivo-comportementale, anxiolytiques ou anti-dépresseurs, associations de
patients) et informer l'individu sur I'existence de conditionnements, ces gestes liés a la
consommation, qui font appel a sa mémoire visuelle, olfactive, sensorielle (suscités par
I'amygdale et hippocampe), dans des situations parfois anodines.

Afin de déconditionner, il faudra inviter la personne a reconnaitre les déclencheurs, a avoir
de nouvelles sources de plaisir, a obtenir un reconditionnement positif, notamment par
I'activité physique, par I'obtention d’une vie affective et sexuelle équilibrée, par la mise en
place d’activités créatrices, par la fixation d’objectifs et de projets adaptés a I'individu, et
dont la réussite permettra une valorisation de sa personne: il s’agira de transformer les
croyances et les automatismes.3°
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I1) ACTIVITE PHYSIQUE ET SEDENTARITE

A) Présentation

L'activité physique se définit comme un mouvement actif produit par des muscles
squelettiques, responsable d’'une augmentation de la dépense énergétique. Le métabolisme
de base correspond a la dépense énergétique minimale pour assurer le fonctionnement de
I'organisme.3!

L’exercice physique, en fonction de son intensité et de sa durée, sera responsable d’une plus
ou moins grande production d’énergie. Cette intensité est mesurée grace a une unité de
mesure appelée équivalent métabolique (MET). 1 MET correspond au métabolisme de base
en position assise et au repos, ainsi une valeur a 2 ou 3 MET correspond a une dépense
énergétique 2 ou 3 fois supérieure a la dépense énergétique au repos.

Une activité physique de 1.6 a 3 MET correspond a une activité de faible intensité, une
activité de 3 a 6 MET est d’intensité modérée, une activité de 6 a 9 MET est d’intensité
élevée, une activité supérieure a 9 MET est d’intensité trés élevée.3?

Cette intensité peut étre corrélée a une durée via une autre unité les MET.min%, qui
correspondent a la multiplication de I'intensité de I’activité par la durée de celle-ci.

La sédentarité correspond au fait de rester assis ou allongé. Dans ces conditions, les
mouvements du corps sont réduits au strict minimum, et donc la dépense énergétique est
proche du métabolisme de base. Ces activités correspondent a une intensité inférieure a 1.6
MET.

Globalement pour les adultes, 'OMS recommande au moins 150 minutes d’activité
d’endurance d’intensité modérée ou 75 minutes d’activité d’intensité soutenue par semaine,
ou une combinaison équivalente, et ce par périodes d’au moins 10 minutes. Pour obtenir des
effets bénéfiques sur la santé, 300 minutes d’activité d’intensité modérée ou 150 minutes
d’activité d’intensité modérée seraient nécessaires, ceci permettrait notamment de réduire
le risque de maladies non transmissibles et de dépression, d’améliorer 'endurance cardio-
respiratoire, I'état musculaire et osseux.3?

En France, I'ANSES recommande 30 minutes d’activité physique d’intensité modérée a
élevée par jour, au moins 5 jours par semaine, en évitant de rester 2 jours consécutifs sans
pratiquer.

Il est également recommandé de réduire au maximum le temps passé en position assise ou
allongée, et de marcher quelques minutes ou de s’étirer au bout de 2h en position assise ou
allongée, et de faire quelques mouvements afin de mobiliser les muscles et échauffer les
articulations.3
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B) Epidémiologie

Au niveau mondial, prés de 31% des adultes agés de 15 ans et plus ne font pas assez
d’activité physique. 3.2 millions de décés seraient attribuables, chaque année, au manque
d’exercice.®®

En France, en 2015, pres de 63% des adultes pratiquaient une activité physique favorable a
la santé. Par contre, 84% de la population adulte passe au moins 3h de temps assis ou
allongé en dehors des temps de sommeil (sédentarité modérée), et 40% passe plus de 7h
assis ou allongé en dehors des temps de sommeil (sédentarité élevée).

72.5% des hommes suivent les recommandations en matiere d’activité physique, contre
seulement 53.6% des femmes. Cependant, 61% des hommes et 43% des femmes suivent les
recommandations mais sont sédentaires (sédentarité supérieure a 3h par jour).3®

D’aprés une étude menée en 2000, environ 40% des individus suivis dans un CSAPA délivrant
de la méthadone auraient cessé toute activité physique dans I'année qui a suivi leur entrée
dans la dépendance aux opiacés.?’

C) Bienfaits constatés de I’activité physique

Les bienfaits de I'activité physique sont nombreux, et souvent relayés dans la littérature.

On peut citer par exemple un effet protecteur ou bénéfique en ce qui concerne les maladies
cardio-vasculaires, la survenue de cancers, le diabéte, les maladies articulaires, I'obésité, elle
permet aussi de réguler les cycles éveil/sommeil.

L’activité physique joue aussi un réle dans la prise en charge des maladies mentales.38 3°

En effet, celle-ci permet de diminuer les symptomes dépressifs et améliore la qualité de vie
des individus, parmi différentes affections psychiatriques.

En ce qui concerne l'addiction, I'activité physique pourrait faciliter la poursuite d’une
abstinence, en association avec d’autres stratégies (traitement, groupes de parole, suivi
psychologique...) lors de la pratique d’une activité d’intensité modérée.*°

Un lien pourrait exister entre la pratique d'une activité physique et le circuit de Ia
récompense. Des rats de laboratoires rendus dépendants aux opioides, sous méthadone,
seraient moins dépendants, moins anxieux, et auraient moins de symptomes dépressifs s’ils
pouvaient pratiquer une activité physique. Cependant, cela ne permettrait pas une
prévention de la reprise d’une consommation chez ces rats.*!

Sur le plan physiologique, la pratique d’une activité physique serait liée a la production
d’opioides endogénes pouvant activer la production de facteurs de transcription au sein des
neurones dopaminergiques de I'hippocampe, responsables d’un effet anti-dépresseur, en
régulant la production de dynorphines. Ces facteurs de transcription permettraient aussi la
production de Brain-Derived Nerotrophic Factor (BDNF), un facteur ayant une action
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endocrine et paracrine, qui est produit lors de la prise de traitements antidépresseurs,
antipsychotiques ou régulateurs de ’lhumeur.

Par ailleurs, la pratique d’une activité physique permettrait aussi de créer du lien sur le plan
social, de mieux gérer les émotions, et notamment le stress, et de diminuer la sensibilité a
I’anxiété chez ces patients.*? 43
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PARTIE 2 : REVUE DE LA LITTERATURE

1) INTRODUCTION

En France en 2017, 165000 personnes bénéficiaient d’un traitement substitutif aux opiacés.
Cette affection est souvent liée a une poly-addiction, chez des sujets fragiles pouvant
présenter des co-morbidités, avec un risque de rechute.

La prise en charge de ces individus en France se fait aussi bien au sein des cabinets de
médecine générale, ol les médecins doivent étre capables d’identifier les facteurs de risque
et les facteurs protecteurs de leurs patients, et de prendre en charge ces addictions, en cas
de consommation chronique. Elle se fait aussi dans des unités hospitalieres, ou dans des
structures ambulatoires, telles que les CSAPA, les CAARUD, les ELSA, les SSRA. Il existe
également des plateformes téléphoniques et des associations de patients permettant une
écoute et la prodigation de conseils.

Chez ces individus, aprés a la mise en place d’un traitement de substitution, celui-ci est
souvent reconduit a des doses identiques, pendant de longues périodes, sans parvenir a un
sevrage. |l peut étre difficile pour ces individus et pour les praticiens de diminuer ces doses,
pour différentes raisons.

L'activité physique a démontré des effets positifs dans I'aide au sevrage tabagique ou
alcoolique par exemple. En effet, elle jouerait un role dans le circuit de la récompense, en
régulant la production de dynoprhines, et posséde des effets protecteurs dans de nombreux
domaines. Une étude a aussi démontré que I'activité physique peut permettre chez des rats
rendus dépendants aux opioides, de diminuer leur dépendance a leur traitement de
substitution. Elle permet aussi a ces individus d’étre moins isolés sur le plan social, ce qui
peut s’inclure dans une stratégie de réinsertion globale.

Peu d’études et de publications chez les humains abordent I'impact de I'activité physique sur
la consommation de traitements substitutifs aux opiacés sur le long terme, bien que cela ait
été déja exploré chez les animaux. Elle est d’ailleurs déja proposée par certains praticiens ou
certaines structures.

L’objectif principal de cette revue de littérature est de compiler les différentes modalités de
suivi mises en place par d’autres études afin de s’en inspirer pour développer un protocole
évaluant I'impact de l'activité physique dans la diminution des doses de traitement de
substitution aux opiacés au long cours.
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1) METHODE

La recherche d’articles a été effectuée grace a l'accés aux ressources en ligne des
bibliothéques de I'Université de Lorraine. Les recherches ont été effectuées dans les bases
de données MedLine et Web of Science.

La recherche a été effectuée jusqu’au 30 novembre 2019. Seules les publications en anglais
ont été sélectionnées. La recherche effectuée portait sur les articles proposant des études
randomisées évaluant la mise en place d’un protocole d’activité physique dans le cadre
d’une addiction chez ’'Homme. La durée minimum de suivi devait étre d’au moins un mois,
pour correspondre au sujet étudié. Ces études devaient analyser la quantité de substance
addictive prise avant et aprés réalisation du protocole. Les sujets inclus dans I'étude
devaient étre consommateurs d’une substance au début de I'étude.

Peu d’études existaient portant sur I'étude de l'activité physique chez des patients
dépendants aux opioides sur le long terme. Ainsi, le champ a été élargi aux consommateurs
d’alcool et de nicotine, I'objectif étant d’analyser la maniére dont ces expérimentations ont
été menées, pour préciser les modalités employées concernant I'activité physique et le suivi,
afin d’établir un protocole de recherche pour mettre en évidence une baisse des doses de
traitement de substitution.

La recherche a été menée en utilisant I'équation de recherche suivante :

"Exercise"[Mesh] AND ("Behavior,  Addictive"[Mesh] OR  "Substance-Related
Disorders"[Mesh] OR "Heroin Dependence"[Mesh] OR "Opioid-Related Disorders"[Mesh] OR
“Alcohol-Related Disorders”[Mesh] OR “Cocaine” [Mesh]).

Cette équation de recherche a été obtenue en utilisant I'outil HeTop (Health
terminology/ontology Portal) développé par le CisMef (Catalogue et index des sites
médicaux de langue francaise), structure attachée au Centre Hospitalier Universitaire de
Rouen.

Dans la base de données Medline, parmi les 1018 articles affichés, seuls 96 concernaient un
essai clinique mené chez les humains ou une méta-analyse. Seuls 11 articles ont été retenus
apres avoir lu le titre ou 'abstract, et parmi eux, 1 article n’était pas disponible a la lecture.

Parmi les articles non retenus, 5 articles avaient pour objectif la qualité de vie ou une autre
variable (anxiété, dépression...) comme critére principal dans le titre et I'abstract. 4 articles
avaient pour but d’évaluer les modifications de performance. 11 articles avaient pour but la
prévention chez des sujets non-consommateurs. 12 articles avaient pour but d’étudier une
variable pharmacologique. 12 articles effectuaient des mesures en une fois, sans suivi
particulier. 2 études étaient non randomisées. 1 étude prenaient en compte des sujets avec
une addiction aux drogues sans substitution. 38 articles ne traitaient pas d’activité physique
dans le cadre d’une addiction.
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Dans la base de données Web Of Science, 490 articles étaient proposés, mais seuls 8 étaient
des essais cliniques randomisés sur les humains, et seuls 2 ont été retenus aprés lecture du
titre ou de I'abstract. 1 avait pour objectif d’étudier une variable pharmacologique, 5 ne
traitaient pas d’activité physique dans le cadre d’une addiction.

Il n’y avait pas de doublons entre les bases de données. (voir Figure 1)

Les articles ont ensuite été classés au sein d’un tableau afin de présenter leurs principales
caractéristiques (titre, auteur, population étudiée, méthode employée, intervention, durée,
criteres de comparaison utilisés, résultats).
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Articles identifiés via PubMed

(n=1018)

Articles identifiés via Web of Science

(n=490)

\4

Articles exclus : ne portant pas sur les
humains, ou n’étant pas un essai randomisé

Sans les doublons

(n=922+482=1404)

Références identifiées sans les doublons

\ 4

Articles exclus (n=92) : Non accessible (n=1)
Qualité de vie ou autre parameétre (n=5)
Etude portant sur la performance (n=4)

But préventif (n=11)

Variable pharmacologique (n=13)

Suivi trop court (n=12)

Non randomisé (n=2)

Pas de substitution (n=1)

Hors sujet (n=43)

Articles inclus dans la revue de littérature

(n=12)

Figure 1 : Flow-chart




Ill) RESULTATS

Titre/Auteur/Année

Population et contexte

Intervention

Critéres de comparaison

Résultats

Physical exercise in
the treatment of
Alcohol Use Disorder
patients affects their
drinking habits : a
randomized
controlled trial
Jensen et al. (2019)**

105 patients avec
addiction a I"alcool
(supérieur a 14 unités
alcool ingérées par
semaine pour les
femmes, et 21 pour les
hommes) ou abus
d’alcool ou dépendance
(définitions du DSM-V)
Age entre 18 et 60 ans,
apte a pratiquer une
activité physique

A Odense et Svendborg
au Danemark

Sur 26 semaines

3 groupes randomisés :

Activité physique individuelle avec
trois groupes de niveau différents,
35 participants, avec traitement
habituel, programme en fonction
du niveau d’activité du participant
apres tests durant 2 semaines
Activité physique en groupe, 38
participants, avec traitement
habituel

2 sessions par semaine pendant 12
semaines, puis une session avec
demande d’en réaliser une autre
par soi-méme

Groupe contréle, 32 participants,
traitement habituel sans activité
physique

Activité : Au départ 30 minutes par
session pendant deux semaines,
puis 1 heure par session

Marche ou course

Analyse en per-protocole

TLFB (alcool ingéré sur 30
jours)

VO2max

Intensité d’activité
(fréquence cardiaque)

57 participants ont suivi le protocole
jusqu’a son terme

Diminution de la quantité d’alcool ingéré
dans les trois groupes.

La moitié des 57 participants étaient
abstinents

Augmentation de 5.7% de la VO2max dans
le groupe exercice individuel comparé au
début de l'intervention, pas de différence
dans les autres groupes

Pas de différence d’intensité dans les
groupes individuel et collectif

Diminution de I'activité effectuée au fil du
temps dans ces deux groupes (4 a 5 séances
par mois le premier mois, 1 a 2 séances
dans les 5 mois suivants)
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Exercise as
adjunctive
treatment for
alcohol use disorder
: a randomized
controlled trial
Roessler et al.
(2017)%

175 patients avec
addiction a I'alcool

De 21 a 70 ans
Dépendance ou abus
d’alcool selon les
critéres ICD-10

Aptes a la pratique
d’une activité physique

A Odense et Svendborg
au Danemark

De mai 2013 a mars
2015

Suivi a 6 et 12 mois

Intervention identique a celle de
I’étude numéro 1

Groupe exercice individuel, 60
participants, avec traitement usuel
Groupe exercice collectif, 62
participants, avec traitement usuel
Groupe contréle, 53 participants,
traitement usuel seul

Analyse en intention de traiter

TLFB (alcool ingéré)
IPAQ (activité physique)
AS| (addiction)

Sur 172 patients, 136 ont rempli le
questionnaire ASI a 6 mois, 113 ont rempli
le questionnaire TLFB a 6 mois, et 100 ont
rempli ces questionnaires a 12 mois

Baisse de consommation dans les 3 groupes
a 6 mois, pas de différence entre les
groupes

Augmentation du nombre de jours
d’abstinence et baisse du nombre de
boissons ingérées lors d’un jour de
consommation dans les 3 groupes a 6 mois,
pas de différence entre les 3 groupes
Baisse de consommation plus importante
corrélée a la quantité d’activité (effet dose-
réponse), chaque jour d’activité physique
pratiquée baisse le nombre de boissons
ingérées (significatif) a 6 et 12 mois
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Acute effects of
Aerobic Exercise on
Affect and Smoking
craving in the weeks
before and after a
Cessation Attempt
Abrantes et al.
(2018)46

57 fumeurs, devant
fumer plus de 10
cigarettes par jour et
effectuer moins de 20
minutes d’activité
physique par jour, 3
jours sur 7, dans les 6
derniers mois

Pas de prise de
substitution avant
intervention

Pas de contre-
indication a I'activité
physique

Pas d’autre addiction

Suivi sur 12 semaines

2 groupes randomisés : un groupe
controle avec éducation
thérapeutique dispensée par
téléphone pendant 45 a 60
minutes par session, une fois par
semaine

Un groupe activité physique
proposant 1 séance par semaine
comportant de 20 a 45 minutes par
séance, associé a de I"’éducation
thérapeutique sur 20 minutes (8
sessions par groupe)

Proposition d’activité a domicile
(jusqu’a 250 minutes par semaine)
Arrét du tabac programmé a 1
mois du début de I'intervention
Traitement de substitution par
nicotine a partir du jour d’arrét,
avec décroissance progressive sur
8 semaines

National Institute of
Mental Health self rating
scale (humeur, craving,
anxiété)

FTND (craving)
Monoxyde de carbone
expiré a partir de la date
d’arrét

Tests réalisés chaque
semaine

En moyenne, 6,9 sessions téléphoniques
ont été menées sur 8, et 9,3 sessions
d’activité ont été menées sur 12

Dans le groupe activité, pas de différence
vis-a-vis du groupe contréle en ce qui
concerne I’lhumeur, les signes de manque et
I'anxiété, durant les 2 semaines entourant
I'arrét dans les deux groupes

Différence observée dans les deux groupes
lors de I'arrét du tabac pour ces parameétres
Différence significative sur les signes de
manque et I'anxiété dans les 8 semaines
apres arrét dans le groupe activité comparé
au groupe controle
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Sedentary College
Student Drinkers can
start Exercising and
Reduce drinking
after intervention
Weinstock et al.
(2016)%

70 participants, de
Janvier 2010 a
septembre 2011
Ayant entre 18 et 25
ans, étudiants,
sédentaires (moins de 2
jours d’activité
physique par semaine
sur deux mois)

Ayant eu plus de 4
épisodes d’abus
d’alcool sur 2 mois
Questionnaire AUDIT
>7

Et n"ayant pas volonté
de prendre un
traitement contre
I’addiction ou n’étant
pas sous traitement
Pas de contre-
indication a la pratique
d’une activité physique

Suivi a 2 et 6 mois

2 groupes randomisés : Community
management (36 participants) avec
récompenses en fonction de
I'activité physique pratiquée
Exercice (34 participants)

Entretien motivationnel sur deux
séances et 3 sessions par semaine
d’activité physique pendant 2 mois,
communs aux deux groupes
Contrat : 75 a 150 minutes
d’activité physique par semaine au
domicile

Index de Masse Corporelle
YSET (test d’effort)

TLFB (alcool)

BYAACQ (événements liés
a la consommation)

60 participants ont complété les
guestionnaires a 6 mois

Pas de différence de compliance entre les
deux groupes

Baisse du nombre d’épisodes de binge
drinking et baisse des conséquences
néfastes de I'alcool dans chaque groupe
(Pas de différence significative entre les
groupes)

Augmentation de la quantité d’exercice
physique pratiqué (significative) dans les 2
premiers mois, puis diminution sur les 4
mois suivants, mais toujours plus
importante qu’avant intervention apres 6
mois
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A Preliminary
Randomized
Controlled Trial of a
Behavioural Exercise
Intervention for
Smoking Cessation
Abrantes et al.
(2014)%8

61 participants recrutés
par téléphone
Consommant au moins
10 cigarettes par jour
et sédentaires (moins
de 20 minutes
d’activité physique par
jour, moins de 3 jours
par semaine, pendant 6
mois)

Pas d’addiction a
I’alcool ou a une
drogue

Pas de maladie
psychiatrique

Apte a faire de I'activité
physique

Pas enceinte ou ne
souhaitant pas I'étre
Ne prenant pas de
traitement et pas de
substitution

Suivi a 3, 6 et 12 mois

2 groupes randomisés avec une
intervention commune par
téléphone pour donner des
conseils sur 8 a 20 minutes, chaque
semaine pendant 8 semaines

Date d’arrét de consommation
fixée a 1 mois apres début de
I'intervention, ensuite utilisation
de patchs de nicotine

Groupe activité physique

1 séance par semaine, d’intensité
modérée (55 a 69% de la FMT), et
proposition de faire de I'activité a
domicile avec objectif de faire 100
minutes d’activité par semaine,
voire 150 minutes en fin de suivi,
et éducation thérapeutique avec
séances de 20 minutes par semaine
Récompense pour chaque
participation a une séance d’ETP et
d’activité physique

Groupe contréle

Education thérapeutique : 1 heure
par semaine

Récompense pour chaque
participation a une séance

Analyse en intention de traiter

TLFB (tabac consommé,
activité physique)
FTND (craving)
Abstinence sur les 7
derniers jours
Monoxyde de carbone
expiré

CESDS (dépression)
PANAS (humeur)

Index de Masse Corporelle
Signes de manque a la
nicotine

85% des participants ont complété le suivi a
3 mois, 80% a 6 mois et 74% a 12 mois

Pas de différence significative sur
I’abstinence a 3 mois, 6 mois et 12 mois
pour les deux groupes

Il existe moins de signes de manque, les
patients sont de meilleure humeur et moins
sujets a la dépression apres la date d’arrét
de consommation, pas de différence dans
les deux groupes

Baisse des signes de manque
psychologiques et physiques, du craving et
des troubles du sommeil dans les deux
groupes dans les 8 semaines apres arrét du
tabac

Dans le groupe activité, moins de signes de
manque physiques et moins de troubles du
sommeil que dans le groupe contrdle dans
cette méme période

Augmentation de la quantité d’activité
pratiquée dans le groupe activité

Les participants qui font plus d’activité sont
moins sujets a présenter des symptémes
dépressifs
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A preliminary,
randomized trial of
aerobic exercise for
alcohol dependence
Brown et al. (2014)%°

49 patients avec
addiction a I'alcool
Ayant entre 18 et 65
ans, dépendants selon
le DSM IV

Sédentaires (moins de
60 minutes d’activité
physique par semaine
sur 6 mois)

En cours de traitement
pour une addiction a
I’alcool (abstinence
possible depuis moins
de 90 jours)

Pas d’autre addiction
Pas de contre-
indication a la pratique
d’une activité physique

Suivi a 3 et 6 mois

2 groupes randomisés :

Groupe exercice, 26 participants
1 séance par semaine sur 12
semaines, par groupesde 2a5

Entre 20 et 40 minutes par session,

d’intensité modérée (55 — 69% de
la FMT)

Et séances d’éducation
thérapeutique, 1 séance par
semaine de 20 minutes sur 12
semaines

Récompense chaque semaine, si
présence aux séances
Proposition de 2 a 3 séances
d’activité physique par semaine a
domicile

Groupe contréle, 23 participants
(Education thérapeutique 1 seule
fois, durant 20 minutes en début
de suivi, sur les bénéfices de
I"activité physique)

Récompense a la fin des 12
semaines

TLFB (alcool ingéré)
TLFB (exercice pratiqué)
CESDS (dépression)
STAI (anxiété)

SCQ (efficacité du
traitement sur la
consommation d’alcool)
VO2max

Test de souffle pour alcool

expiré

42 participants ont terminé le protocole
Pas plus d’activité réalisée par les patients
dans le groupe activité comparé au groupe
contréle

Dans le groupe activité, chez les
participants compliants, baisse de la
guantité d’alcool ingéré et du nombre
d’abus d’alcool dans les 12 semaines
d’intervention comparé au groupe contréle
Pas de différence chez les non-compliants
pour le méme parametre

Dans les 12 semaines suivant I'intervention,
moins de jours avec consommation d’alcool
chez les participants compliants du groupe
exercice, par contre plus d’abus d’alcool
comparé au groupe contréle

Pas de différence significative vis-a-vis de
I'anxiété, de la dépression et de I'efficacité
du traitement entre les deux groupes

Parmi les participants ayant le méme niveau
d’activité physique dans les deux groupes,
baisse plus importante du nombre de jours
ou de I'alcool a été ingéré et baisse du
nombre d’abus
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Impact of an
exercise
intervention on
methamphetamine
use outcomes post-
residential
treatment care
Rawson et al.
(2015)°°

138 participants agés
de de 18 a 45 ans pour
les hommes, et 18 a 55
ans pour les femmes,
dépendants a la
méthamphétamine et
voulant obtenir un
traitement

Patients en capacité de
pratiquer une activité
physique (« fit »)

Pas de dépendance aux
opiacés, pas de maladie
cardiaque, pulmonaire,
musculosquelettique,
psychiatrique

Entre 2010 et 2013

A Los Angeles,
Californie

2 groupes randomisés :

Groupe exercice, 71 participants
Proposition d’aérobic et d’exercice
d’endurance sur tapis de course 3
fois par semaine pendant 8
semaines (55minutes par séance),
intensité avec FMT entre 60 et 85%
pendant 30 minutes

Groupe éducation thérapeutique,
67 participants

3 fois 55 minutes d’éducation
thérapeutique par semaine
pendant 8 semaines

Analyse en per-protocole a M1, M3
et M6 apres intervention

Minutes d’activité
physiques reportées par
les patients
Consommation de
méthamphétamine (test
urinaire et SUI)

VO2max

135 participants inclus dans I'analyse

Pas de différence de consommation de
méthamphétamine dans les deux groupes
Environ 50% de la population a pratiqué
moins de 16 séances : différence
significative de quantité de
méthamphétamine consommée dans ces
deux ensembles

Les dépendants séveres (conso > 18 jours
par mois) font moins d’exercice dans le
premier mois apres intervention, mais il n’y
a plus de différence ensuite.

Parmi les participants avec une dépendance
peu sévere, ceux faisant partie du groupe
exercice ont moins consommé de
méthamphétamine et présentaient de
meilleures analyses urinaires que les
participants du groupe contréle a M1, M3
et M6
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Exercise as an
adjunct to nicotine
gum in treating
tobacco dependence
among women
Kinnunen et al.
(2008)>*

182 femmes fumeuses,
entre 18 et 55 ans,
sédentaires (moins de 3
séances d’activité
physique par semaine :
20 minutes par séance
sans pause, ou 30
minutes avec pause)
Consommant plus de 5
cigarettes par jour

Pas de maladie
psychiatrique ou
cardio-vasculaire, pas
de diabéte

Possibilité de macher
un chewing-gum

A Boston,
Massachussetts

Suivi débutant 3 semaines avant
arrét et jusqu’a 1 an aprés

Groupe 1, 92 participantes :
séances d’exercice 2 fois par
semaine, 40 minutes par session,
d’intensité soutenue (60-80% de la
FMT), pendant 5 semaines avec
objectif d’en faire 3 par semaines
apres intervention

Groupe 2, 56 participantes :
séances d’éducation thérapeutique
2 fois par semaine, 40 minutes par
session, pendant 5 semaines
Groupe 3, 34 participantes :
traitement de substitution
uniquement, chewing-gum a la
nicotine

Traitement des données en
intention de traiter

Observance avant et apres
intervention

Enquéte sur I'exercice
physique a domicile

RPE (perception de
I’effort)

Nombre de cigarettes par
jour

FTND (craving)

Durée de la derniere
tentative d’arrét
Consommation d’alcool
par semaine

CESDS (dépression)

Idées sur la prise de poids
en cas d’arrét

PANAS (humeur)

PSS (stress pergu)

Signes de manque
VO2max

AJ3,51,S2,54, S8, 516,
S26, S39, S52 apres arrét

182 participantes au depart, 55 a S16, 27 a
S52

Pas de différence entre les groupes sur
I’abstinence (nombre de patients abstinents
par groupe) a S1, M1, M4 et M12, mais
différence sur le temps entre les courbes de
survie (pourcentage de patients abstinents
par groupe en fonction du temps), entre le
groupe 1 et le groupe 3, et entre le groupe
2 et le groupe 3

Pas de différence sur I'observance

Analyse a S1 : les prédicteurs de reprise du
tabac sont le faible niveau d’exercice
pratiqué (faible VO2max), la dépendance
élevée a la nicotine et la présence de
fumeurs au domicile

A M1 : le seul prédicteur de non-reprise du
tabac est la présence d’une tentative
d’arrét antérieure de longue durée, présent
aussi a M4

A M4 : risque de reprise si consommation
de 7 unités d’alcool par semaine et si
présence d’autres fumeurs au domicile
Observance supérieure dans le groupe
éducation thérapeutique que dans le
groupe activité a S1, M1, M4 et M12
Augmentation de la VO2 max dans le
groupe activité

A S1 : difficultés de concentration,
augmentation de I'appétit, craving,
agitation et colere sont exprimés plus
fortement par rapport a la semaine
précédente
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exercise on
substance use
disorders: A meta-
analysis

Wang et al. (2014)>3

ans, avec abus d’alcool,
de drogue ou de tabac

données PubMed, Web of science,
Elsevier, CNKI et China info : 22
articles sélectionnés

Entre 1990 et 2013

Etudes interventionnelles (essais
comparés randomisés), sur
I"activité physique, avec
expérimentation a moyen et long
terme

Criteres principaux : abstinence,
signes de manque, anxiété,
dépression

en Odds Ratio

Test Q et test I2
Répartition en 3
catégories selon la durée
de suivi : 1-3 mois, 4-7
mois, >7 mois

9 Treadmill exercise 24 Patients entre 21 et | 3 groupes randomisés FTND, cigarettes par jour, | Différence significative dans la distance
improves fitness and | 55 ans Groupe 1: 10 patients, course a QSU, WSWS (craving) parcourue entre les groupes
reduces craving and | Dépendants au tabac et | environ 75 % de la FMT Test urinaire pour la Pas de différence dans la consommation de
use of cocaine in a la cocaine (DSM 1V) Groupe 2 : 7 patients, marche a consommation de cocaine | cigarettes par jour, et sur le craving a la
individuals with Ayant un traitement de | environ 25% de la FMT Fréguence cardiaque nicotine et a la cocaine, avant et aprés
concurrent cocaine substitution pour la Groupe 3 : contréle chaque session
and tobacco-use cocaine 7 patients, restent assis Sur le long terme, baisse de la
disorder N’ayant pas de contre- | Pour les 3 groupes : 30 minutes par consommation de cocaine sur les derniéres
De la Garza et al. indication a la pratique | session, 3 fois par semaine, sur 4 24 heures, baisse de I'lMC et de la
(2016)>? d’une activité physique | semaines soit 12 sessions fréquence cardiaque de repos dans les
Education thérapeutique dans groupes 1 et 2 par rapport au groupe
chaque groupe controle
Récompense si présence Pas de modification du craving a la cocaine
(Community Management) et du nombre de cigarettes consommées
par jour entre les groupes
10 | Impact of physical Adultes de plus de 18 Recherche parmi les bases de Expression des résultats Augmentation de I'abstinence (études

homogeénes)

Baisse des signes de manque (études
hétérogenes)

Baisse de I'anxiété (études homogenes)
Baisse de la dépression (études
hétérogenes)
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A pilot trial of a
videogame-based
exercise program for
methadone
maintained patients
Cutter et al. (2014)>*

29 participants sous
méthadone, ayant
consommé des
opioides ou de la
cocaine dans la
semaine qui précéde,
retrouvés via analyse
urinaire

N’ayant pas de risque
de se suicider ou de
commettre un
homicide

Capables de pratiquer
une activité physique et
de donner leur
consentement
N’ayant pas
d’antécédent
d’épilepsie

Tous recevront 15
dollars par semaine
Etude menée du 15
février 2010 au 31
décembre 2011

2 groupes randomisés

Suivi sur 8 semaines

Groupe 1 : Active Game Play, 15
participants

Aérobic, Force, Yoga et Balance,
pratiqués sur console de jeux

5 séances de 20 a 25 minutes par
semaine

Groupe 2 : Sedentary Game Play,
14 participants

5 séances de 20 a 25 minutes par
semaine

Jeu standard sur console de jeux

Critere principal : étude de
la faisabilité

Intensité de I'activité en
MET,

Kilocalories consommeées
Poids

IPAQ (activité physique)
TLFB (alcool et drogue)
Toxicologie urinaire
(morphine, oxycodone,
cocaine)

PSS (stress)

LOT-R (optimisme)
BSI18 (symptoms
psychologiques)

BLSS (qualité de vie)

27 participants ont mené le protocole
jusqu’a son terme

93% des patients ont réalisé le protocole
sur 8 semaines

Total de 65% des sessions réalisées
Augmentation du nombre de Kcal
consommeées et du nombre de MET en
groupe activité

IPAQ supérieur en groupe activité

Pas de différence sur la consommation
d’alcool ou drogues entre les groupes, mais
différence significative dans les deux
groupes sur la baisse de consommation par
rapport au début du suivi

Baisse du stress et augmentation de
I’'optimisme dans les deux groupes par
rapport au début du suivi (cependant pas
de différence entre les deux groupes)
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A pilot randomized
trial of exercise as
adjunct therapy in a
heroin-assisted
treatment setting
Colledge et al.
(2017)5°

24 participants sous
héroine, recrutés dans
une clinique de suivi
des addictions a Bale
en Suisse

Entre novembre 2014
et février 2015

Sont exclus les patients
ne pouvant pas
pratiquer d’activité
physique

Récompense de 100
CHF par session, et gain
d’un T-Shirt

Suivi sur 12 semaines, recueil des
données a I'entrée, a 6 et 12
semaines

2 groupes randomisés

Groupe exercice : 2 séances par
semaine

Groupe contréle : 2 séances
d’activité non sportive par semaine
24 séances proposées en tout
Exercice pratiqué : marche ou
exercice plus intense (escalade,
badminton, musculation, boxe,
danse)

Activité non sportive : cuisine,
visite de musée, billard

Compliance

CESDS (dépression)
ISI (insomnie)

BSCS (Self Control)
PSS (stress)

SF-36 (qualité de vie)
TLFB (héroine)
IPAQ-SF (activité
physique)

Tension artérielle
Force de la main

Réalisation de sous-groupes en fonction de
la compliance (18-23 séances, 5-17 séances,
<5 séances)

Compliance : différence significative entre
ces groupes, groupe activité plus compliant
Dans le groupe exercice, les participants se
sentaient en meilleure forme physique,
étaient moins limités par les affects
émotionnels et par des problemes
physiques dans les activités du quotidien
Pas de différence significative sur la
consommation d’héroine, la consommation
d’une autre substance, I'utilisation illicite de
médicaments prescrits ou la consommation
de tabac

Dans le groupe activité, augmentation de la
force de la main et de I'activité pratiquée
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IV) DISCUSSION

Parmi les articles présentés précédemment, plusieurs d’entre eux présentent des
caractéristiques communes. Cependant, aucun d’entre eux n’évalue directement la quantité
de traitement de substitution consommeée dans le cadre d’'une addiction aux opiacés.

Les études qui prennent en compte une addiction au tabac ou a I'alcool sont un indicateur
intéressant pour élaborer un protocole de recherche, mais elles ne sont pas vraiment
comparables entre elles. En effet, I'abstinence et les signes de sevrage ne surviennent pas de
la méme maniére, et n‘ont pas les mémes répercussions en termes de gravité chez des
individus qui présentent une addiction a la nicotine, a l'alcool, a une drogue dure, ou chez
des individus sous traitement de substitution.

Par ailleurs, les études portant sur le tabac et I'alcool avaient souvent pour objectif une
abstinence des participants. Une limite de la méta-analyse qui est présentée dans les
résultats est qu’elle propose des articles avec une durée de suivi s’arrétant a 10 jours, quand
d’autres durent 6 mois, avec des criteres de jugement identiques pour les trois addictions,
sans opérer de distinction (en ce qui concerne I'abstinence par exemple).

Il est aussi important de noter que les patients toxicomanes représentent une population
particuliere, pour laquelle le suivi est parfois difficile, avec un risque de perdus de vue et de
non-adhérence a l'intervention. Plus le suivi sera long, plus ce risque pourra augmenter.

Les articles présentés sont majoritairement récents (2008 a 2019), ce qui montre que c’est
un sujet d’actualité.

Concernant la sélection des participants, ils doivent avoir une addiction caractérisée par des
criteres précis (le DSM-V, la CIM 10), ce qui est important pour juger de leur statut vis-a-vis
du produit, et éviter la présence de consommateurs occasionnels qui n’auraient pas de peine
a se passer du produit.

Cette addiction doit étre installée durablement (un mois au moins), et les patients doivent
étre capables de pratiquer une activité physique (absence de maladie d’organe, état mental
stable permettant de donner son consentement).

Certaines études effectuent un recrutement directement dans des structures de soins
(alcool, drogues dures), ou au sein d’un cadre particulier (université). D’autres ont pu
recruter leurs participants par téléphone (tabac).

Concernant la méthode employée par ces auteurs, on peut remarquer qu’il existe souvent
une augmentation progressive de la durée ou de lintensité des séances proposées aux
participants, pour leur permettre une réadaptation progressive a l'effort en début de
protocole, et pour limiter une baisse de motivation liée a un découragement.

Les séances d’activité peuvent comporter un échauffement et une phase de récupération, et
I'intensité des séances est évaluée en fonction de la fréquence maximale théorique des
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participants, permettant d’uniformiser I'intervention en fonction de chaque individu. Le type
d’activité se résume souvent a de la marche ou de la course sur un tapis.

Les participants peuvent aussi bien pratiquer une activité physique collectivement ou
individuellement, que ce soit depuis le début de I'intervention, ou aprés un certain nombre
de séances afin d’observer si la pratique est maintenue aprés un protocole qui court en
général sur 2 a 3 mois. L'activité physique pratiquée par les participants est ensuite évaluée
a I'aide d’un questionnaire car il n’y a plus d’intervention programmée.

Le suivi peut étre assuré jusqu’a un an apres le début de I'intervention, avec des évaluations
régulieres lors de cette période, mais il existe un nombre de participants perdus de vue non
négligeable, sachant que ces études comportent parfois de faibles effectifs. L'impact est
donc d’autant plus conséquent sur les résultats.

Certaines études emploient une stratégie de community management, permettant une
rémunération aux participants en fonction de leur présence aux séances. Cette stratégie
pourrait ainsi augmenter la motivation des participants. Elle peut étre méme associée a un
entretien motivationnel. Cependant, malgré la mise en place de ce procédé, il existe des
perdus de vue dans ces études, et la participation aux séances par les sujets n’est pas
optimale.

Certaines études comportent trois groupes, avec parfois un groupe activité individuelle et un
groupe activité collective, ou encore un groupe activité, un groupe éducation thérapeutique
et un groupe controle. Opter pour cette solution a des avantages, car cela peut permettre de
mettre en évidence une différence entre pratiquer une activité en groupe ou seul, ou une
différence entre I’éducation thérapeutique et le fait de ne rien faire. Cependant, ceci
complique I'analyse statistique, et d’autres articles ont déja pu traiter ces aspects sur
I'intérét de I'’éducation thérapeutique par exemple. De plus, cela entraine un recrutement de
personnes supplémentaire, et donc une mobilisation de moyens (temps) et un colt plus
importants.

D’ailleurs, I"’éducation thérapeutique est un parametre important dans la plupart des études
présentées : elle est peut étre dispensée aussi bien dans le groupe intervention que dans le
groupe contrble, au sein d’'un groupe spécifique, ou alors seulement dans le groupe
intervention. Le rythme des séances est souvent identique a celui des séances programmées
d’activité physique, ce qui permet de comparer I'implication des sujets dans le suivi du
protocole. L'éducation thérapeutique permet aux individus de comprendre l'intérét de cette
stratégie, et de leur apporter des connaissances sur leur maladie qui pourrait renforcer leur
compliance.

Concernant les criteres évalués, on retrouve surtout la quantité de produit consommée (a
I'aide du timeline follow-back pour la plupart des études), des analyses toxicologiques a la
recherche du produit (test urinaire, CO expiré, test de souffle), la quantité d’activité
physique pratiquée, des évaluations relatives a la performance (IMC, VO2max, test
ergométrique), des évaluations concernant I’lhumeur, la dépression, I'anxiété, le craving ou
encore la qualité de vie. Dans certaines études, le nombre de critéres secondaires évalués
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est parfois tres important, ce qui représente un travail parfois fastidieux pour les sujets qui
doivent répondre a ces questionnaires. De plus, leur intérét est souvent pauvre, car il
n’existe pas de différence statistique significative pour la plupart d’entre elles.

Les résultats de ces études mettent en évidence des conclusions mitigées. On peut
remarquer que si les protocoles différent, la facon d’analyser les données influe aussi
grandement sur les résultats. En effet, les analyses en per-protocole et les analyses
secondaires en sous-groupes démontrent souvent un effet de l'activité physique sur la
guantité consommeée de produit. Certaines études mettent aussi en évidence une différence
constatée sur le craving ou encore sur I’humeur, parfois temporaire.

Les analyses en intention de traiter, plus pertinentes scientifiquement, souffrent du nombre
de perdus de vue qui est souvent élevé compte tenu du nombre de participants dans ces
études (182 pour celle qui en compte le plus). On note ainsi que méme s’il n’existe pas de
différence entre les groupes, le groupe contréle, qui suit un traitement conventionnel, ainsi
que les groupes d’intervention présentent une diminution de consommation.

Les groupes d’intervention présentent souvent de maniere significative une augmentation
de la quantité d’activité physique pratiquée suite a la mise en place du protocole, mais au-
dela, la quantité d’activité physique pratiquée diminue. On remarque également que chez
les participants qui pratiquent plus d’activité physique, leurs performances sont meilleures
lors d’un méme effort.

Le fait de proposer de I'éducation thérapeutique dans le groupe controle comparé au groupe
activité peut parfois expliquer le fait qu’il n’y ait pas de différence sur la quantité de produit
consommée, mais les modalités relatives a I'’éducation thérapeutique different en fonction
des études.

V) CONCLUSION

Dans cette revue de la littérature, nous avons pu comparer différents protocoles sur I'impact
de l'activité physique dans le cadre des addictions en général, afin d’observer quels
guestionnaires, quels tests, quelles modalités de suivi peuvent étre intéressantes pour
réaliser un protocole d’étude.

Il s’agit d’'une analyse inédite, puisqu’elle ne considéere que les articles qui proposent un suivi
sur le long terme, méme s’il y a des études qui se basent sur un suivi apres sevrage.

Il est ainsi possible de s’inspirer de ces résultats pour élaborer un protocole de recherche
adapté au suivi des patients sous traitement de substitution aux opiacés.
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PARTIE 3 : PROPOSITION D’UN PROTOCOLE D’ETUDE

1) HYPOTHESES

L’objectif principal de cette étude est de démontrer qu’avec une intervention basée sur la
promotion d’une activité physique réguliere, on peut diminuer la consommation de produit
de substitution d’une population de toxicomanes ne consommant pas de drogue, comparé a
un suivi classique en addictologie. Les objectifs secondaires sont d’évaluer si I'activité
physique améne a une amélioration de la qualité de vie de ces personnes et d’évaluer la
progression de ces individus sur différents facteurs liés a I’activité physique.

1) POPULATION ETUDIEE

Les critéres d’inclusion seraient : avoir plus de 18 ans, étre sous traitement de substitution
depuis au moins 6 mois, tout en ayant une dose mensuelle de traitement n’ayant pas évolué
depuis au moins 3 mois, présenter une addiction vérifiable selon les critéres de la CIM-10,
étre sédentaire et pratiquer moins de 30 minutes d’activité physique modérée, 5 fois par
semaine, ou moins de 25 minutes d’activité physique intense, 3 fois par semaine, sur une
période de 3 mois, selon les recommandations de ’/ANSES®®.

En ce qui concerne le traitement de substitution, les usagers de méthadone et de
buprénorphine seraient privilégiés. Un seuil minimal de consommation quotidienne pourrait
étre établi afin de maximiser les chances de mettre en évidence une différence de
consommation (par exemple 20 mg pour la méthadone et 2 mg pour la buprénorphine).

Les criteres d’exclusion seraient : avoir une maladie organique chronique ou une maladie
psychiatrique, étre consommateur d’héroine, de cocaine ou d’autres drogues, test urinaire a
I"appui. Les femmes ne devraient pas étre enceintes ou avoir un désir de grossesse.

I1l) RECRUTEMENT

D’aprés la revue de la littérature, un recrutement au sein d’une structure de soins semble
étre plus judicieux, en raison de la différence de prévalence de I'addiction aux opiacés
comparée a la population générale.

Il s’agirait de recruter les patients dans tous les CSAPA de Lorraine, en proposant aux
patients de participer lors de leurs consultations de suivi, de maniere systématique s’ils
présentent les critéres requis, jusqu’a obtenir le nombre de participants nécessaire. Les
futurs participants seront avisés de la nécessité de pratiquer une activité physique réguliere,
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de la présence d’un suivi organisé, qui nécessite de leur part un certain engagement. lls
devront également signer un consentement en cas d’accord.

IV) VARIABLES ETUDIEES

Pour I'évaluation du critére principal, serait prise en compte la quantité de produit
consommée chaque jour au début de I'étude, puis a chaque réévaluation la diminution de
dose journaliére, exprimée en pourcentage par rapport a la dose initiale. A la fin de
I'intervention, les participants ne devront pas nécessairement étre sevrés en produit de
substitution.

Pour I'’évaluation des critéeres secondaires, seraient pris en compte la VO2 max, la fréquence
cardiaque de repos, le questionnaire IPAQ-SF, le questionnaire SF-36. La revue de la
littérature démontre la nécessité de ne pas intégrer trop d’analyses secondaires pour ne pas
trop solliciter les participants, et d’éviter de faire trop d’analyses, parfois peu pertinentes.

V) CALCUL DU NOMBRE DE PARTICIPANTS

Sur les bases de I'étude OPEMA?>’, qui donne la moyenne et I'écart-type de la consommation
journaliére de buprénorphine (8,6 (5,6) mg/j) et de méthadone (62,9 (36,2) mg/j) sur un
échantillon francais en 2015, on peut calculer le nombre de sujet nécessaire a notre étude.

Pour une puissance de 80% et a un risque a de 5%, on voudrait mettre en évidence une
diminution de la consommation journaliere de produit du groupe intervention de 20% par
rapport au groupe témoin.

. 202

On utilise la formule N = v (Z% —Z1_p)

avec m la moyenne, A la différence a mettre en évidence entre les deux groupes, o I'écart-
type, zq/, qui correspond a 1,96 selon la table z, pour un risque a de 5%, et z;_g, qui
correspond a -0,842, pour une puissance 1-f de 80%.

On obtient donc environ 166,45 participants soit 167 participants par groupe (334
participants au total) pour la buprénorphine et environ 65,01 participants pour la
méthadone soit 66 participants par groupe (132 participants au total).

Compte-tenu de la probabilité importante d’avoir des perdus de vue, on pourrait augmenter
de 20% ces nombres pour anticiper ce probléme, ce qui donnerait 200 participants par
groupe (400 au total) pour la buprénorphine et 78 participants par groupe (156 au total)
pour la méthadone.
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VI) INTERVENTION

Tout d’abord, tous les participants bénéficieraient d’un bilan de non contre-indication a la
pratique d’une activité physique (test d’effort, électrocardiogramme, tension artérielle,
examen clinique)

Puis les participants seraient randomisés dans deux groupes :

- un groupe intervention : séances d’éducation thérapeutique sur les
avantages de la pratique d’une activité physique avec proposition de séances d’activité
sportive réguliére en groupe durant une certaine période ;

- un groupe témoin : séances d’éducation thérapeutique sur les avantages
de la pratique d’une activité physique et simple incitation a pratiquer une activité sportive.

Ce suivi aurait une durée totale d’un an. Le suivi par questionnaires et de la fréquence
cardiaque s’organiserait avec des évaluations réguliéres tous les trois mois. La VO2max serait
évaluée au début de l'intervention et a la fin de l'intervention. Le traitement de substitution
resterait dispensé chaque mois, et les valeurs seraient compilées pour chaque patient afin
d’observer de maniére individuelle leur consommation.

Les séances d’activité physique seraient effectuées par petits groupes de 4 participants
maximum, animées par un enseignant en activité physique adaptée, et dureraient environ
une heure. L'intensité de I'activité augmenterait progressivement, pour prendre en compte
I’état de forme physique des individus (risque de déconditionnement a I'effort, de perte de
proprioception), comme le montre bien la revue de la littérature. Elles seraient composées
d’exercices simples a réaliser (échauffement, travail musculaire en restant autour de 60% de
FMT, étirements) en utilisant un matériel a bas prix. Les participants bénéficieraient d’'une
séance par semaine, pendant une durée de 12 semaines.

Les séances d’éducation thérapeutique se feraient également en petits groupes et seraient
proposées a tous les patients, en accord avec les données présentées dans la revue de la
littérature. Les thémes abordés seraient notamment des explications sur le mécanisme de
I’addiction, la prévention des risques liés a I'addiction, les bénéfices a pratiquer une activité
physique réguliére, et une maniere de s’organiser pour pouvoir pratiquer une activité.

Tous les participants seraient ainsi invités a pratiquer une activité physique en autonomie
(marche rapide, course, musculation...), y compris en dehors des séances, afin de suivre les
recommandations de I’ANSES>®.
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VIl) ANALYSE DES DONNEES

Les données seraient recueillies par les praticiens qui suivent habituellement les
participants, et qui leur délivrent leur traitement de substitution chaque mois.

L'analyse se ferait en intention de traiter afin d’obtenir un meilleur niveau de preuve
statistique.

On comparerait donc chaque parametre évalué régulierement (dose de traitement de
substitution délivrée, SF-36, IPAQ-SF, fréquence cardiaque de repos) a 0, 3, 6, 9 et 12 mois,
ainsi que la VO2max a 0 et 12 mois, pour chaque individu, afin d’observer s'il existe une
différence. On comparerait aussi les moyennes de ces différences dans chaque groupe.

VIil) CRITIQUE DU PROTOCOLE ETABLI

A) Inconvénients

Parmi les difficultés que l'on pourrait rencontrer, le recrutement s’avere étre la plus
importante. En effet, cette population particuliere risque de refuser de participer a
I'intervention, ou en cas d’accord, risque de ne pas mener le protocole a son terme lors des
premieres séances, ou de ne pas participer a certaines séances d’éducation thérapeutique
ou d’activité physique sans excuse valable, ou encore risque de ne pas dire la vérité lors des
interrogations que l'on pourrait leur poser, compte-tenu des fragilités psychologiques
gu’elle peut présenter.

Il est possible également qu’au bout d’un certain temps, la participation des individus baisse
suite a un manque de motivation. Les patients pourraient aussi avoir des difficultés a
différencier la fatigue musculaire et les signes de manque. De méme, s’ils présentent un
déconditionnement a I'effort et une perte de proprioception, le risque est la survenue d’une
frustration lors de I'effort, ainsi que d’une frustration s’ils n’atteignent pas certains objectifs,
gu’ils auraient pu avoir fixés, responsable a nouveau d’une baisse de motivation.

D’un autre c6té, la maniére dont seraient menées les séances d’activité physique et les
séances d’éducation thérapeutique serait cruciale, car les individus risquent d’avoir des
niveaux de compréhension ou de réflexion différents. Cette hétérogénéité pourrait
introduire des biais lors de la réalisation des séances, normalement compensés par la
randomisation.

Pour essayer de compenser ces problemes, les séances d’activité physique seraient donc
d’intensité progressive et I'éducation thérapeutique serait adaptée a la compréhension de
chacun.

65



Par ailleurs, il est possible gu’il existe un biais lié a I’évaluation de la qualité de vie, car on ne
sait pas quel lien peut exister entre qualité de vie et diminution du traitement de
substitution, et quel impact peut avoir I'activité physique sur cette dimension dans cette
population. Des recherches complémentaires pourraient étre menées dans ce domaine sur
cette population particuliere.

L’organisation de ce protocole nécessiterait aussi de la part des expérimentateurs un
investissement dans le temps, lors du suivi de leurs patients, car ils auraient besoin de
recueillir des informations supplémentaires lors de certaines consultations qui devraient
nécessiter plus de temps. De méme, leur coopération serait importante pour informatiser
ces données.

Sur un autre plan, ce protocole nécessiterait de pouvoir utiliser des locaux adaptés a la
pratique d’une activité, mais aussi a la dispensation des séances d’éducation thérapeutique,
qui puissent également étre faciles d’accés pour les participants, sans quoi ceci serait un
frein a la bonne tenue des séances. Pour pallier cette difficulté, il conviendra d’essayer
d’aménager une salle au sein méme des CSAPA, pour que les patients gardent des reperes et
n’aient pas besoin d’effectuer de démarches supplémentaires pour se rendre a un autre
endroit.

Enfin, sur le plan financier, le fait de fournir a chaque patient leur traitement pendant un an,
de réaliser les épreuves d’effort et les examens complémentaires, mais aussi de mettre a
disposition des locaux adaptés et de contracter une assurance nécessiteraient un apport
pécunier non négligeable pour mener a bien cette expérimentation. La source de
financement pourrait provenir d’un programme hospitalier de recherche clinique.

B) Avantages

La revue de la littérature effectuée précédemment montre bien que I'impact de I'activité
physique a beaucoup été étudié sur les addictions. Mais chez les patients sous traitement de
substitution, cet impact sur le long terme n’a pas été exploré. Ainsi cette étude serait une
premiéere dans ce domaine, et donc un ajout par rapport a la littérature actuelle.

De plus, son protocole se rapproche d’un suivi que I'on pourrait organiser dans la vraie vie,
ce qui pourrait faciliter son application pour tous les médecins qui suivent des patients sous
traitement de substitution aux opiacés, et notamment pour les médecins généralistes.

La proposition de séances d’éducation thérapeutique pourrait permettre aux individus de
mieux connaitre cette maladie, et ainsi de pouvoir pallier certains risques énoncés
précédemment, comme la reconnaissance des signes de manque, la résistance a la
frustration, ou le manque de motivation.

Il s’agit d’un protocole multicentrique, car pouvant permettre un recrutement dans tous les
CSAPA de Lorraine, et ainsi éviter un biais de recrutement. Les participants seraient ainsi
suivis par de nombreux spécialistes a travers la Lorraine.
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Enfin ce protocole est reproductible, et pourrait aussi étre appliqué dans d’autres régions de
France ou méme dans d’autres pays du monde, pour tenter de mettre en évidence une
différence similaire, en utilisant d’autres données pour calculer le nombre de sujets
nécessaires a la bonne interprétation des résultats de ce protocole.
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CONCLUSION

Ce travail nous confirme que I'activité physique est une piste intéressante pour la prise en
charge des addictions sur le long terme. Dans le domaine de I'addiction aux opiacés, pour
des patients sous traitement de substitution, des articles ont pu émettre des hypothéses,
notamment dans le domaine expérimental animal, mais encore peu d’études cliniques se
sont penchées sur ce sujet.

Dans la revue de littérature, nous avons pu observer que pour mettre en place un protocole
d’activité physique dans le cadre d’un suivi au long cours, il est important de considérer
différentes variables inhérentes a cette problématique. Il faut sélectionner les individus
selon des criteres précis, recruter les participants au sein de structures de soins pour que le
suivi soit plus aisé, ne pas négliger I'intérét de I'éducation thérapeutique, faire attention car
il existe souvent de nombreux perdus de vue. Dans ces conditions, le suivi a un an sera
possible.

Ceci a permis la réalisation d’un protocole de recherche inédit, multi-centrique, prenant en
compte les réalités du terrain en France. Ce protocole a été développé afin de permettre
une expérimentation, mais il s’agit d’'une ébauche, et il pourrait étre soumis a modification
s’il devait étre adapté a d’autres modes de pratique. Il peut en tout cas permettre la mise en
place de pistes de réflexion, afin de faire progresser les pratiques dans le domaine des
addictions aux opiacés, car un financement conséquent pourrait étre nécessaire pour opérer
sa mise en place.

En effet, si cette expérimentation permettait de tirer des conclusions prometteuses, d’autres
perspectives pourraient ainsi étre testées, concernant I'activité physique dans les addictions
comportementales par exemple, ou concernant la maniere dont les médecins généralistes
seraient enclins a proposer une activité physique chez leurs patients sous traitement de
substitution. On pourrait aussi aller plus loin en effectuant une expérimentation directement
au sein des cabinets de médecine générale.

Dans un contexte ou I'activité physique adaptée se met en place pour les patients atteints de
maladies chroniques, il pourrait étre utile de proposer des séances d’exercice physique
collectives dans ce cadre, ainsi que des séances d’éducation thérapeutique, prenant en
compte les difficultés psychologiques, physiques ou encore financieres des patients sous
traitement de substitution.

Ceci pourrait étre annonceur d’un changement des pratiques, et pourquoi pas des
mentalités, aussi bien parmi les médecins généralistes que dans de la population.
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RESUME DE LA THESE

Introduction : L’activité physique est un traitement adjuvant qui permet d’obtenir plus
efficacement un sevrage en cas d’addiction, et notamment pour I'alcool et le tabac, dans le
cadre d’un sevrage, mais aussi au long cours. Dans le domaine des addictions aux opiacés,
lors du suivi au long cours, peu d’études existent concernant la baisse des doses de
traitement de substitution. L'objectif de cette revue de la littérature est ainsi de mettre en
évidence I'impact de cette intervention sur les doses journaliéres de traitement prises.
Méthode : Les articles ont été sélectionnés dans les bases de données MedLine et Web Of
Science. Les sujets devaient avoir une intervention basée sur 'activité physique dans le
cadre d’une addiction en général. La durée de suivi devait durer au moins un mois.
Résultats et discussion : Parmi les 1404 articles proposés, 12 ont été sélectionnés pour leur
pertinence. Parmi les articles sélectionnés, la plupart ont en commun de réaliser une
intervention comprenant une éducation thérapeutique, permettant de constituer un groupe
témoin et un groupe exercice. Les protocoles d’activité physique permettent aux
participants d’aller progressivement vers une certaine autonomie afin de continuer a
pratiquer une activité en dehors des séances collectives. Ces études utilisent parfois de
nombreux tests qui permettent d’évaluer le degré d’addiction, la qualité de vie, I'anxiété et
la quantité d’exercice physique pratiquée notamment.

Conclusion : Ces données ont été utiles afin de mettre en place un protocole d’activité
physique pour essayer de démontrer I'impact de I'activité physique sur la consommation de
traitements de substitution aux opiacés sur le long terme.

TITRE EN ANGLAIS : Literature review to establish a research protocol to evalue the
impact of exercise on the long-term intake of an opiate substitution treatment
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suivi/Follow-up studies
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