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Essai ACTIVATE : Maitriser les symptomes des MPOC pour augmenter Uactivité physique et agir sur Uissue

de la maladie

Washington, D.C. - Selon des études présentées lors de la conférence de 2017 de U'ATS, la prise en charge des
maladies pulmonaires obstructives chroniques (MPOC), qui visait auparavant a améliorer la fonction respiratoire,
a maintenant un objectif plus large : augmenter la capacité physique. Les bienfaits de la maitrise des symptomes et
de l'augmentation de l'activité physique ne se limitent pas a une amélioration de la qualité de vie; ils se traduisent
aussi par un meilleur état de santé général. Les maladies concomitantes, telles que l'insuffisance cardiaque et
les vasculopathies sont souvent la cause du déces chez les patients atteints de MPOC. Or il a été démontré qu'une
prise en charge permettant d'augmenter l'activité physique prolonge la survie.

Cause du décés : bien plus que la pneumopathie

La moitié seulement des déces étant imputés a une
défaillance respiratoire ouad'autres conséquencesdirectes
de Uinsuffisance respiratoire, l'optimisation de la fonction
respiratoire des patients atteints de MPOC n’est qu'un des
axes sur lequel il faut agir pour prolonger leur survie a long
terme. Il conviendrait donc d’accorder plus d'importance au
lien entre une meilleure fonction respiratoire et un niveau
d'activité plus élevé, ces deux axes étant indissociables
pour aider ces patients a vivre plus longtemps.

Méme modestes,

les gains réalisés au
chapitre de lactivité
physique peuvent éviter
des séjours a ['hopital
aux victimes de MPOC
et les aider a vivre

plus longtemps.

« Méme modestes, les gains
réalisés au chapitre de
'activité physique, dans la
mesure ou ils sont soutenus,
peuvent éviter des séjours
a Uhopital aux victimes de
MPOC et les aider a vivre
plus longtemps », a affirmé
le D" Thierry Troosters, du
Département des sciences
de la rééducation et de la Division des pneumopathies, a
U'Université catholique de Louvain, en Belgique. Lors de la
conférencede UATSde cetteannée,ilaprésenté lesrésultats
de l'essai ACTIVATE, dont un des parameétres évalués était
la variation de l'activité physique. Le D" Troosters a tenu
a souligner qu’il ne suffit pas d'améliorer la fonction
respiratoire quand l'objectif recherché est un pronostic
plus favorable. Il faut plus.

Essai ACTIVATE : pour faire bouger les patients
davantage

Dans le cadre de l'essai de phase IV ACTIVATE, qui est
l'un des plus vastes essais ayant servi a relier la fonction
respiratoire et la capacité d'effort physique (CEP],
267 patients atteints d'une MPOC modérée ou grave ont
d'abord été répartis aléatoirement de facon a prendre
400 pg daclidinium (un antagoniste muscarinique
a longue durée daction] et 12 ug de formotérol (un
B,-agoniste a longue durée d'action) au moyen d'un seul

inhalateur ou un placebo. Au bout de quatre semaines, les
patients des deux groupes ont entrepris un programme
d'exerciceassortid’'unpland’intervention comportementale
visant a favoriser leur persévérance.

« L'idée, c’était de traiter la MPOC avec une association
médicamenteuseexercantuneffetdurableafind’optimiser
la fonction respiratoire, puis de voir si ce traitement
efficace pouvaitinciter les patients a bouger davantage »,
a expliqué le Dr Troosters.

Aux 4° et 8° semaines de cet essai relativement complexe,
les chercheurs se sont penchés sur divers parametres
d’évaluation ayant trait a la fonction respiratoire, a la CEP
et a l'activité physique. Les effets indésirables, dont les
exacerbations de la MPOC, ont été consignés pendant les
8 semaines qu’'a duré l'essai.

Aider les patients atteints de MPOC a étre plus actifs
Comme il fallait s’y attendre, les chercheurs ont
constaté que les sujets qui avaient recu l'association
aclidinium-formotérol avaient enregistré des gains
relatifs considérables a la 4¢ semaine comparativement
aux témoins, et ce pour tous les parametres ayant
servi a mesurer la fonction respiratoire. Cela dit, la
véritable question a laquelle ils tentaient de répondre
était de savoir si les patients bénéficiant d'une meilleure
fonction respiratoire et d'une meilleure maitrise de leurs
symptomes pouvaient bouger davantage et s’ils le feraient.

« Nos données nous portent a croire que l'amélioration
de la fonction respiratoire et de la CEP fait en sorte que
la pratique d’activités physiques est a la fois plus facile et
plus agréable. C'est une information importante pour qui
veut inciter les patients a s’extirper de leur fauteuil », a
expliqué le D" Troosters.

Une des mesures concretes de l'augmentation de l'activité
physique a été la hausse du nombre moyen de 731 marches
gravies chaque jour a la 4° semaine de l'essai chez les




patients affectés aléatoirement a l'association aclidinium-
formotérol comparativement aux témoins (p = 0,0016). Ce
gain significatif sur le plan clinique est plus important que
ceux rapportés lors des essais menés a double insu. A la
8¢ semaine, apres que les sujets des deux groupes aient
bénéficié de Uintervention comportementale, le nombre
de marches gravies chaque jour a aussi augmenté dans
le groupe témoin, mais "écart avec le groupe ayant recu
l'association aclidinium-formotérol s'est maintenu, la
différence moyenne se chiffrant alors a 510 marches.

Les chercheurs ont aussi noté chez les sujets bénéficiant
d’'une bronchodilatation efficace une diminution relative
de la sédentarité en phase avec l'augmentation du nombre
de marches gravies chaque jour qui dénote d’emblée une
plus grande activité (Figure 1). A la 4° semaine, donc avant
la tenue de lintervention comportementale, la proportion
de patients traités par l'association aclidinium-formotérol
qui étaient toujours sédentaires étaient plus faible que celle
des témoins, la différence entre les deux groupes étant
extrémement significative (p < 0,0001). A la 8¢ semaine,
apres la tenue de lintervention comportementale, l'écart
était plus mince. Le D" Troosters a toutefois laissé entendre
que l'avantage absolu de 14 % enregistré chez les sujets
traités par l'association médicamenteuse (p = 0,1134] restait
pertinente pour ce qui est du pronostic a long terme.

FIGURE 1 | Patients sédentaires aux 4¢ et 8¢ semaines
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D’aprés Watz, H. et al. Tel qu'il a été présenté lors de la conférence de I'ATS de 2017, P360.

Mettre l'accent sur Uissue a long terme

« Plus vous améliorez le niveau d'activité tot au cours de
"évolution des MPOC, plus vous disposez de temps pour
exercer une influence positive sur les risques a long terme
tels que les accidents cardiovasculaires, a affirmé le
DrTroosters, qui a également participé a l'essai PHYSACTO
ayantserviaétudier lesavantages de jumeleruntraitement
bronchodilatateur a des stratégies visant expressément a
favoriser une activité physique soutenue. « Il est probable
que les lignes directrices sur la prise en charge de la
MPOC se fassent 'écho de ces stratégies. »

Les autres conférenciers ayant présenté des données
sur des stratégies visant a stimuler lactivité physique
soutenue chez les patients atteints de MPOC sont du méme
avis. Lune d’eux, la D Janet Larson, Chef du Département
des sciences biologiques et comportementales liées a la
santé, de 'Ecole des sciences infirmiéres de l'Université du
Michigan, a Ann Arbor, a présenté les résultats d'une étude
pilote a laquelle était intégré un programme d’intervention
appelé Active For Life. Des patients atteints d’'une forme
modérée ou grave d'une MPOC dont le traitement était
déja optimal ont été recrutés dans le cadre de cette étude
pilote menée en vue de la réalisation d’'une autre étude,
de plus grande envergure qui serait subventionnée par les
National Institutes of Health (NIH) des Etats-Unis.

Ce programme allie des séances d’information, des
interventions comportementales et des exercices
personnalisés en fonction des aptitudes et des objectifs des
patients. Les responsables de ce programme encouragent
sans cesse les patients pour s'assurer qu'ils gardent le cap. Un
dispositif porté sur la jambe mesure le temps qu’ils passent
debout comparativement a celui passé assis ou couché, ce qui
permet une évaluation objective de l'efficacité du traitement.

Objectif : diminuer la sédentarité

Cette étude, méme si elle est de petite envergure, a permis
d'établirunparalléleentrele programmeetuneaugmentation
de 60 minutes de l'activité physique quotidienne par rapport
aux valeurs de référence (p = 0,029). Quatre-vingt pour cent
de ce gain avait été préservé au bout de 2 mois (Figure 2).

FIGURE 2 | Temps passé de facon sédentaire (activPAL)
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D’aprés Larson, J.L., et al. Tel qu'il a été présenté lors de la conférence de I'ATS de 2017, résumé A4270.

« Beaucoup de patients atteints de MPOC voient l'activité
physique comme une montagne. C'est pourquoi les objectifs
fixés doivent étre modestes et raisonnables si l'on veut obtenir
une augmentation soutenue de lactivité physique susceptible
d'avoir un effet positif sur lissue a long terme », a expliqué
la D' Larson. Renchérissant sur les propos du D" Troosters,
la D¢ Larson a ajouté : « Beaucoup de patients aux prises avec
une MPOC ont du mal a s’extirper de leur fauteuil et pourtant,
c'est essentiel pour changer leur pronostic ». ®
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