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A2 - MEMBRE SENIOR A L'INSTITUT UNIVERSITAIRE DE FRANCE (l.U.F)

BAHRAM Séiamak
DOLLFUS Héléne

Immunologie biologique (01.10.2013 au 31.09.2018)
Génétique clinique (01.10.2014 au 31.09.2019)

A3 - PROFESSEUR(E)S DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (PU-PH)

| PO191 |

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
ADAM Philippe NRP6 « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0001 NCS - Service de chirurgie orthopédique et de Traumatologie / HP
AKLADIOS Cherif NRP& * Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
PO191 cs - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
ANDRES Emmanuel NRPS = Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,
PO002 Diabétologie (MIRNED)
cs - Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques / HC 53.01 Option : médecine Interne
ANHEIM Mathieu NRP&  « Pdle Téte et Cou-CETD
P0O003 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre 49.01 Neurologie
ARNAUD Laurent NRPS « Péle MIRNED
P0186 NCs - Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre 50.01 Rhumatologie
BACHELLIER Philippe RPS - Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
P0004 Ccs - Serv. de chirurgie générale, hépatique et endocrinienne et Transplantation/HP  53.02 Chirurgie générale
BAHRAM Seiamak NRP& -« Péle de Biologie
P0005 cs - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie (option biologique)
Institut d’Hématologie et d'Immunologie / Hopital Civil / Faculté
BALDAUF Jean-Jacques NRP& = Péle de Gynécologie-Obstétrique
P0006 NCs - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
médicale
Option : Gynécologie-Obstétrique
BAUMERT Thomas NRPG6 « Péle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.01 Gastro-entérologie ; hépatologie
P0O007 cu - Unité d'Hépatologie - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie / NHC Option : hépatologie
Mme BEAU-FALLER Michéle NRPG6 « Péle de Biologie
MO0007 / PO170 NCs - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire (option biologique)
BEAUJEUX Rémy NRPS « Pole d'Imagerie - CME / Activités transversales 43.02 Radiologie et imagerie médicale
P0008 Resp « Unité de Neuroradiologie interventionnelle / Hopital de Hautepierre (option clinique)
BECMEUR Francois RP& « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
P0009 NCSs - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre 54.02 Chirurgie infantile
BERNA Fabrice NRP6 « Péle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie
P0192 cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil 49.03 Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
Option : Psychiatrie d’Adultes
BERTSCHY Gilles NRP& « Péle de Psychiatrie et de santé mentale
P0013 cs - Service de Psychiatrie Il / Hopital Civil 49.03 Psychiatrie d'adultes
BIERRY Guillaume NRP6 « Péle d'Imagerie
P0178 NCSs - Service d'Imagerie |l - Neuroradiologie-imagerie ostéoarticulaire-Pédiatrie / 43.02 Radiologie et Imagerie médicale
Hépital Hautepierre (option clinique)
BILBAULT Pascal NRPS « Péle d'Urgences / Réanimations médicales / CAP 48.02 Réanimation ; Médecine d’urgence
P0014 Ccs - Service des Urgences médico-chirurgicales Adultes / Hopital de Hautepierre Option : médecine d'urgence
BODIN Frédéric NRPS « Péle de Chirurgie Maxillo-faciale, morphologie et Dermatologie 50.04 Chirurgie Plastique, Reconstructrice et
P0187 NCs - Service de Chirurgie maxillo-faciale et réparatrice / Hopital Civil Esthétique ; Brilologie
Mme BOEHM-BURGER Nelly NCS « Institut d'Histologie / Faculté de Médecine 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
P0O016 (option biologique)
BONNOMET Frangois NRP6 - Péle de I'Appareil locomoteur
P0017 cs - Service de Chirurgie orthopédique et de Traumatologie / HP 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
BOURCIER Tristan NRP& « Péle de Spécialités médicales-Ophtaimologie / SMO
P0018 NCS - Service d'Opthalmologie / Nouvel Hépital Civil 55.02 Ophtalmologie
BOURGIN Patrice NRP& « Péle Téte et Cou - CETD
P0020 NCsS - Service de Neurologie / Hopital Civil 49.01 Neurologie
Mme BRIGAND Cécile NRPS « Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
P0022 NCS - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP 53.02 Chirurgie générale

NHC = Nouvel Hopital Civil

HC = Hopital Civil

HP = Hopital de Hautepierre

PTM = Plateau technique de microbiologie



2
NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
BRUANT-RODIER Catherine NRP& « Péle de I'Appareil locomoteur
P0023 - Service de Chirurgie Maxillo-faciale et réparatrice / Hopital Civil 50.04 Option : chirurgie plastique,
Cs reconstructrice et esthétique
Mme CAILLARD-OHLMANN NRP6  + Péle de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
gg 7'1'9 NCS - Service de Néphrologie-Transplantation / NHC
CANDOLFI Ermanno RP6 « Péle de Biologie
P0025 Cs - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
CASTELAIN Vincent NRP6 = Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison
P0027 NCS - Service de Réanimation médicale / Hopital Hautepierre 48.02 Réanimation
CHAKFE Nabil NRPS - Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-
P0029 Ccs - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire
CHARLES Yann-Philippe NRPS  « Péle de I'Appareil locomoteur
M0013/P0172 NCS - Service de Chirurgie du rachis / Chirurgie B/ HC 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
Mme CHARLOUX Anne NRP& - Péle de Pathologie thoracique
P0028 NCS - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie (option biologique)
Mme CHARPIOT Anne NRP& « Pdle Téte et Cou - CETD
P0030 NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01 Oto-rhino-laryngologie
CHELLY Jameleddine NRPS  + Péle de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
P0173 Ccs - Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
Mme CHENARD-NEU Marie- NRP& - Péle de Biologie
Pierre Ccs - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
P0041 (option biologique)
CLAVERT Philippe NRP6  « Péle de I'Appareil locomoteur
P0044 Ccs - Service d'Orthopédie / CCOM d'lllkirch 42.01 Anatomie (option clinique, orthopédie
traumatologique)
COLLANGE Olivier NRP& - Pdle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation ;
PO193 NCS - Service d’Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC Médecine d'urgence (option Anesthésio-
logie-Réanimation - Type clinique)
CRIBIER Bernard NRP&  « Péle d'Urologie, Morphologie et Dermatologie
P0045 - Service de Dermatologie / Hépital Civil 50.03 Dermato-Vénéréologie
cs
DANION Jean-Marie NRP6  + Péle de Psychiatrie et de santé mentale
P0046 NCS - Service de Psychiatrie 1 / Hépital Civil 49.03 Psychiatrie d'adultes
de BLAY de GAIX Frédéric RP& « Péle de Pathologie thoracique
P0048 Ccs - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Civil 51.01 Pneumologie
DEBRY Christian NRP&  «Pdle Téte et Cou - CETD
P0049 Ccs - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01 Oto-rhino-laryngologie
de SEZE Jéréme NRP6  «Péle Téte et Cou - CETD
P0057 NCS - Service de Neurologie / Hépital de Hautepierre 49.01 Neurologie
DERUELLE Philippe « Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique; gynécologie
- Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale: option gynécologie-obsté-
trique
DIEMUNSCH Pierre RP& « Pdle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
P0051 Ccs - Service d’Anesthésie-Réanimation Chirurgicale / Hépital de Hautepierre 48.01 Anesthésiologie-réanimation
(option clinique)
Mme DOLLFUS-WALTMANN NRP& - Péle de Biologie
Héléene cs - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre 47.04 Génétique (type clinique)
P0054
DUCLOS Bernard NRP&  « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
P0055 Cs - Service d’Hépato-Gastro-Entérologie et d’Assistance Nutritive / HP 52.01 Option : Gastro-entérologie
DUFOUR Patrick (5) (7) S/nb « Centre Régional de Lutte contre le cancer Paul Strauss (convention) 47.02 Option : Cancérologie clinique
P0056 Cons
EHLINGER Matfhieu NRP8  + Péle de I'Appareil Locomoteur
P0188 NCS - Service de Chirurgie Orthopédique et de Traumatologie/Hopital de Hautepierre  50.02  Chirurgie Orthopédique et Traumatologique
Mme ENTZ-WERLE Natacha NRP6  + Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
P0059 NCS - Service de Pédiatrie Il / Hopital de Hautepierre 54.01 Pédiatrie
Mme FACCA Sybille NRP6 -« Pédle de I'Appareil locomoteur
P0179 NCS - Service de la Main et des Nerfs périphériques / CCOM lllkirch 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
Mme FAFI-KREMER Samira NRP& « Pdle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
P0060 Ccs - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculté Option Bactériologie-Virologie biologique
FALCOZ Pierre-Emmanuel NRP6  + Péle de Pathologie thoracique
P0052 NCS - Service de Chirurgie Thoracique / Nouvel Hépital Civil 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
GANGI Afshin RP& = Péle d'lmagerie
PO062 cs - Service d'Imagerie A interventionnelle / Nouvel Hépital Civil 4302 Radiologie et imagerie médicale
(option clinique)
GAUCHER David NRP&6  « Pole des Spécialités Médicales - Ophtalmologie / SMO
P0063 NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil 55.02 Ophtalmologie
GENY Bernard NRP&  « Péle de Pathologie thoracique 44,02 Physiologie (option biologique)
P0064 Ccs - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC
GEORG Yannick Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-

- Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC

laire / Option : chirurgie vasculaire
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GICQUEL Philippe NRP6  « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile
P0065 CSs - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre
GOICHOT Bernard RP6 « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0066 Diabétologie (MIRNED) métaboliques

CS - Service de Médecine interne et de nutrition / HP
Mme GONZALEZ Maria NRP& -« Pdle de Santé publique et santé au travail 46.02 Médecine et santé au travail Travail
P0067 CsS - Service de Pathologie Professionnelle et Médecine du Travail / HC
GOTTENBERG Jacques-Eric  NRP&  « Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
P0068 Diabétologie (MIRNED)

cs - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
HANNEDOUCHE Thierry NRPS  « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie
P0071 CS - Service de Néphrologie - Dialyse / Nouvel Hépital Civil
HANSMANN Yves NRP6  « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03 Option : Maladies infectieuses
P0072 Cs - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouvel Hépital Civil
HERBRECHT Raoul RP& « Péle d’'Oncolo-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion
P0074 NCS - Service d’hématologie et d'Oncologie / Hép. Hautepierre
HIRSCH Edouard NRP6  « Pole Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
P0075 NCS - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
IMPERIALE Alessio NRPS - Péle d'Imagerie
PO194 NCS - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
ISNER-HOROBETI| Marie-Eve « Pdle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Médecine Physique et Réadaptation
P0O189 - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
JAULHAC Benoit NRP& « Pole de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
P0078 CSs - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. gique)
Mme JEANDIDIER Nathalie NRP6  « Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0079 Diabétologie (MIRNED) métaboliques

CS - Service d'Endocrinologie, diabéte et nutrition / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie

- Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil

KALTENBACH Georges RP&8 + Péle de Gériatrie 53.01 Option : gériatrie et biologie du vieillis-
P0081 cs - Service de Médecine Interne - Gériatrie / Hopital de la Robertsau sement
KEMPF Jean-Frangois RP&8 « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
P0083 CS - Centre de Chirurgie Orthopédique et de la Main-CCOM / llikirch
Mme KESSLER Laurence NRP& - Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinologie, diabéte et maladies
P0084 Diabétologie (MIRNED) métaboliques

NCS - Service d'Endocrinologie, Diabéte, Nutrition et Addictologie / Méd. B / HC
KESSLER Romain NRP6 - Péle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie
P0085 NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hopital Clvil
KINDO Michel NRP& « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO195 NCS - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hépital Civil 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
KOPFERSCHMITT Jacques NRP6 -« Pédle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.04 Thérapeutique (option clinique)
P0086 NCS - Service d'Urgences médico-chirurgicales adultes/Nouvel Hopital Civil
Mme KORGANOW Anne- NRP& -« Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
Sophie Cs - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC 47.03 Immunologie (option clinique)
P0087
KREMER Stéphane NRP&é -« Pdle d'Imagerie
M0038 / P0174 Ccs - Service Imagerie 2 - Neuroradio Ostéoarticulaire - Pédiatrie / HP 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option

clinique)
KUHN Pierre NRP6 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Peédiatrie
P0175 NCS - Service de Néonatologie et Réanimation néonatale (Pédiatrie II)
/ Hépital de Hautepierre

KURTZ Jean-Emmanuel NRP& -« Péle d'Onco-Hématologie 47.02 Option : Cancérologie (clinique)
P0089 cs - Service d’hématologie et d'Oncologie / Hépital Hautepierre
Mme LALANNE-TONGIO - Péle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03 Psychiatrie d'adultes
Laurence - Service de Psychiatrie | / Hépital Civil
LANG Hervé NRP6& « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 52.04 Urologie
P0090 faciale, Morphologie et Dermatologie

NCS - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hépital Civil
LANGER Bruno RP& « Péle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
P0091 NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre meédicale : option gynécologie-Obstétrique
LAUGEL Vincent NRP6 -« Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Pédiatrie
P0092 CS - Service de Pédiatrie 1 / Hopital Hautepierre
LE MINOR Jean-Marie NRPS  « Péle d'Imagerie
P0190 NCS - Institut d'’Anatomie Normale / Faculté de Médecine 42.01  Anatomie

- Service de Neuroradiologie, d'imagerie Ostéoarticulaire et interventionnelle/
Hépital de Hautepierre

LIPSKER Dan NRP& « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 50.03 Dermato-vénéréologie
P0093 faciale, Morphologie et Dermatologie

NCS - Service de Dermatologie / Hopital Civil
LIVERNEAUX Philippe NRP& « Péle de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
PO0S4 CSs - Service de Chirurgie de la main - CCOM / lllkirch
MALOUF GABRIEL « Péle d'Onco-hématologie 47.01 Hématologie: transfusion

- Service d'Hématologie et d'Oncologie / Hépital de Hautepierre
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MARESCAUX Christian (5) NRP&  « Péle Téte et Cou - CETD
PO097 NCS -Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre 49.01 Neurologie
MARK Manuel NRP6 - Péle de Biologie
P009S NCS - Laboratoire de Cytogénétique, Cytologie et Histologie quantitative / Hopital 54.05 Biologie et médecine du développement
de Hautepierre et de la reproduction (option biologique)
MARTIN Thierry NRP6 - Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
PO09Y NCS - Service de Médecine Interne et d'iImmunologie Clinique / NHC 47.03 Immunologie (option clinique)
MASSARD Gilbert NRP&é -« Pédle de Pathologie thoracique
PO100 NCsS - Service de Chirurgie Thoracique / Nouvel Hépital Civil 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
Mme MATHELIN Carole NRP6 -« Péle de Gynécologie-Obstétrique Gynécologie-Obstétrique ; Gynécologie
PO101 NCS - Unité de Sénologie - Hopital Civil 54,03 Meédicale
MAUVIEUX Laurent NRP6  « Péle d’'Onco-Hématologie
P0102 CS - Laboratoire d’"Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre 47.01 Hématologie ; Transfusion
« Institut d'Hématologie / Faculté de Médecine Option Hématologle Biologique
MAZZUCOTELLI Jean-Philippe RP& « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO103 Ccs - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hépital Civil 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
MERTES Paul-Michel NRP& -« Péle d'Anesthésiologie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01 Option : Anesthésiologie-Réanimation
PO104 CcSs - Service d’Anesthésiologie-Réanimation chirurgicale / Nouvel Hépital Civil (type mixte)
MEYER Nicolas NRP&6 -« Péle de Santé publique et Santé au travail
PO105 NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hépital Civil 46.04 Biostatistiques, Informatique Médicale et Tech-
- Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / Hépital Civil nologies de Communication (option biologique)
MEZIANI Ferhat NRP6 -« Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Réanimation
P0106 NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hépital Civil
MONASSIER Laurent NRP6 -« Péle de Pharmacie-pharmacologie
P0107 CcS « Unité de Pharmacologie clinique / Nouvel Hépital Civil 48.03 Option : Pharmacologie fondamentale
MOREL Olivier NRP& -« Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO108 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil 51.02 Cardiologie
MOULIN Bruno NRP6 - Pdle de Spécialités médicales - Ophtaimologie / SMO
PO109 Ccs - Service de Néphrologie - Transplantation / Nouvel Hépital Civil 52.03 Néphrologie
MUTTER Didier RP& « Péle Hépato-digestif de I'Hopital Civil
PO111 Cs - Service de Chirurgie Digestive / NHC 52.02 Chirurgie digestive
NAMER lzzie Jacques NRP6 - Péle d'Imagerie
PO112 Ccs - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / Hautepierre / NHC 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
NISAND lIsraél NRP& « Péle de Gynécologie-Obstétrique
PO113 NCS - Service de Gynécologie Obstétrique / Hopital de Hautepierre 54.03 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
médicale : option gynécologie-Obstétrique
NOEL Georges « Centre Régional de Lutte Contre le Cancer Paul Strauss (par convention) Cancérologie ; Radiotl‘[érapje
P0114 NCS - Département de radiothérapie 47.02 Option Radiothérapie biologique
OHLMANN Patrick NRP6  + Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO115 cs - Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil 51.02 Cardiologie
Mme OLLAND Anne - Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.03 Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
- Service de Chirurgie thoracique / Nouvel Hopital Civil
Mme PAILLARD Catherine NRPS  « Péle médico-chirurgicale de Pédiatrie
P0180 CcSs - Service de Pédiatrie |ll / Hopital de Hautepierre 54.01 Pédiatrie
PELACCIA Thierry « Péle d'Anesthésie / Réanimation chirurgicales / SAMU-SMUR 48.02 Réanimation et anesthésiologie
- Service SAMU/SMUR Option : Médecine d'urgences
Mme PERRETTA Silvana NRP&6 -« Pdle Hépato-digestif de I'Hopital Civil
PO117 NCS - Service d'Urgence, de Chirurgie Générale et Endocrinienne / NHC 52.02 Chirurgie digestive
PESSAUX Patrick NRP6 - Pdle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
PO118 NCS - Service d'Urgence, de Chirurgie Générale et Endocrinienne / NHC 53.02 Chirurgie Générale
PETIT Thierry « Centre Régional de Lutte Contre le Cancer - Paul Strauss (par convention) 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
PO119 CDp - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
PIVOT Xavier « Centre Régional de Lutte Contre le Cancer - Paul Strauss (par convention) 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
- Département de médecine oncologique Option : Cancérologle Clinique
POTTECHER Julien NRP6 - Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
PO181 NCS - Service d'Anesthésie et de Réanimation Chirurgicale / Hépital de Hautepierre 48.01 Anesthésiologie-réanimation ;
Médecine d'urgence (option clinique)
PRADIGNAC Alain NRP& -« Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 44.04 Nutrition
P0123 NCsS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine interne et nutrition / HP
PROUST Frangois NRP6  « Pdle Téte et Cou
P0182 cs - Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre 49.02  Neurochirurgie
Mme QUOIX Elisabeth NRP6  « Pdle de Pathologie thoracique
P0124 Ccs - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Civil 51.01 Pneumologie
Pr RAUL Jean-Sébastien NRP6 -« Péle de Biologie
P0125 CSs - Service de Médecine Légale, Consultation d’'Urgences médico-judiciaires 46.03 Médecine Légale et droit de la santé
et Laboratoire de Toxicologie / Faculté et NHC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
REIMUND Jean-Marie NRPS  « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
P0126 NCS - Service d’'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP 52.01 Option : Gastro-entérologie




5
NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
Pr RICCI Roméo NRP6 - Pdle de Biologie
P0127 NCS - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
ROHR Serge NRP6 -« Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
P0128 cs - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP 53.02 Chirurgie générale
Mme ROSSIGNOL -BERNARD NRP6 -« Péle medico-chirurgical de Pediatrie o
Sylvie cs - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre 54.01 Pédiatrie
PO196
ROUL Gérald NRP&6 -« Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
P0129 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil 51.02 Cardiologie
Mme ROY Catherine NRP6 -« Péle d’lmagerie
P0140 Ccs - Serv. d'Imagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC 43.02 Radiologie et imagerie médicale (opt clinique)
SAUDER Philippe NRP&  « Poéle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison
P0142 cs - Service de Réanimation médicale / Nouvel Hépital Civil 48.02 Réanimation
SAUER Arnaud NRP& -« Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
P0183 NCS - Service d’'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil 55.02 Ophtalmologie
SAULEAU Erik-André NRP& - Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.04 Biostatigtiques, Informatique médicale et
PO184 NCS . Laboratoire de Biostatistiques / Hopital Civil Technologies de Communication
« Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / HC (option biologique)
SAUSSINE Christian RP& « Péle d’'Urologie, Morphologie et Dermatologie
P0143 CSs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hépital Civil 52.04 Urologie
SCHNEIDER Francis RP6 « Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison
P0144 cs - Service de Réanimation médicale / Hopital de Hautepierre 48.02 Réanimation
Mme SCHRODER Carmen NRP6  + Péle de Psychiatrie et de santé mentale )
P0185 (015} - Service de Psychothérapie pour Enfants et Adolescents / Hépital Civil 49.04 Pédopsychiatrie ; Addictologie
SCHULTZ Philippe NRP6 - Péle Téte et Cou - CETD
P0145 NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01 Oto-rhino-laryngologie
SERFATY Lawrence NRP& - Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation Gastro-entérologie ; Hépatologie ;
P0197 NCS - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP 52.01 Addictologie
Option : Hépatologie
SIBILIA Jean NRP6 - Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,
P0146 Diabétologie (MIRNED) 50.01 Rhumatologie
NCS - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
Mme SPEEG-SCHATZ Claude RP6 « Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
P0147 Cs - Service d’'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil 55.02 Ophtalmologie
Mme STEIB Annick RP& « Péle d’Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
P0148 NCS - Service d’Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC 48.01 Anesthésiologie-réanimation
(option clinique)
STEIB Jean-Paul NRP6  « Péle de I'Appareil locomoteur
P0149 CSs - Service de Chirurgie du rachis / Hépital Civil 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
STEPHAN Dominique NRP& < Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
P0150 Ccs - Service des Maladies vasculaires - HTA - Pharmacologie clinique / Nouvel ~ 51.04 Option : Médecine vasculaire
Hépital Civil
THAVEAU Fabien NRP6 - Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
P0152 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de transplantation rénale / NHC 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
Mme TRANCHANT Christine NRP6 -« Pdle Téte et Cou - CETD
P0153 Ccs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre 49.01  Neurologie
VEILLON Francis NRP& -« Péle d'Imagerie
P0O155 Cs - Service d'Imagerie 1 - Imagerie viscérale, ORL et mammaire / Hopital 43.02 Radiologie et imagerie médicale
Hautepierre (option clinique)
VELTEN Michel NRP& -« Péle de Santé publique et Santé au travail
P0156 NCS - Département de Santé Publique / Secteur 3 - Epidémiologie et Economie 46.01 Epidémiologie, économie de la santé
de la Santé / Hépital Civil et prévention (option biologique)
« Laboratoire d’Epidémiologie et de santé publique / HC / Fac de Médecine
Cs = Centre de Lutte contre le Cancer Paul Strauss - Serv. Epidémiologie et
de biostatistiques
VETTER Denis NRP&  « Pole de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,
P0157 NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques/HC 52.01 Option : Gastro-entérologie
VIDAILHET Pierre NRP& - Pdle de Psychiatrie et de santé mentale
P0158 NCS - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil 49.03 Psychiatrie d'adultes
VIVILLE Stéphane NRP& -« Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
P0159 NCsS - Laboratoire de Parasitologie et de Pathologies tropicales / Fac. de Médecine et de la reproduction (option biologique)
VOGEL Thomas NRP& - Péle de Gériatrie 51.01 Option : Gériatrie et biologie du vieillissement
P0160 Cs - Service de soins de suite et réadaptations gériatriques / Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Christophe Pierre  NRP& -« Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
P0162 Cs - Service de Médecine Interne / Nouvel Hépital Civil 53.01 Option : Médecine Interne
WOLF Philippe NRP& -« Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
PO164 NCS - Service de Chirurgie Générale et de Transplantations multiorganes / HP
- Coordonnateur des activités de prélévements et transplantations des HU
Mme WOLFF Valérie « Péle Téte et Cou

- Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre 49.02  Neurochirurgie
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HC : Hopital Civil - HP : Hopital de Hautepierre - NHC : Nouvel Hépital Civil
*: CS (Chef de service) ou NCS (Non Chef de service hospitalier) Cspi : Chef de service par intérim CSp : Chef de service provisoire (un an)
CU : Chef d'unité fonctionnelle
Pé : Péle RP6 (Responsable de Pdle) ou NRP& (Non Responsable de Pdle)
Cons. : Consultanat hospitalier (poursuite des fonctions hospitaliéres sans chefferie de service) Dir : Directeur
(1) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2018
3) (7) Consultant hospitalier (pour un an) éventuellement renouvelable --> 31.08.2017
(5) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2019 (8) Consuiltant hospitalier (pour une 2éme année) --> 31.08.2017
(6) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2017 (9) Consultant hospitalier (pour une 3éme année) -> 31.08.2017

A4 - PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES

HABERSETZER Frangois CS Pdle Hépato-digestif 4190 52.01 Gastro-Entérologie
Service de Gastro-Entérologie - NHC

CALVEL Laurent NRP6  Pdle Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
Ccs Service de Soins palliatifs / NHC

SALVAT Eric Centre d’Evaluation et de Traitement de la Douleur




74

[mo112] B1 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (MCU-PH)

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
AGIN Arnaud « Péle d'Imagerie
M0001 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hopital de Hautepierre 43.01 Biophysique et Médecine nucléaire
Mme ANTAL Maria Cristina « Péle de Biologie 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
M0003 - Service de Pathologie / Hautepierre (option biologique)
« Faculté de Médecine / Institut d'Histologie
Mme ANTONI Delphine « Centre de lutte contre le cancer Paul Strauss 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
MO0109
ARGEMI Xavier « Pdle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 45.03 Maladies infectieuses ; Maladies tropicales
M0112 - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouvel Hopital Civil Option : Maladies infectieuses
Mme AYME-DIETRICH Estelle « Péle de Parmacologie 48.03 Option: pharmacologie fondamentale
- Unité de Pharmacologie clinique / NHC
Mme BARNIG Cindy « Péle de Pathologie thoracique 4402 Physiologie
M0110 - Service de Physiologie et d'Explorations Fonctionnelles / NHC
Mme BARTH Heidi « Péle de Biologie 45.01 Bactériologie - Virologie
MO0005 - Laboratoire de Virologie / Hopital Civil (Option biologique)
(Dispo - 31.12.2018)
Mme BIANCALANA Valérie « Péle de Biologie
M0008 - Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
BLONDET Cyrille « Péle d’Imagerie
MO0091 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hépital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
BONNEMAINS Laurent + Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire o
M0099 - Service de Chirurgie cardio-vasculaire / Nouvel Hépital Civil 54.01 Pediatrie
BOUSIGES Olivier « Péle de Biologie
MO0092 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01  Biochimie et biologie moléculaire
CARAPITO Raphaél « Péle de Biologie
M0113 - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie
CAZZATO Roberto « Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
- Service d'Imagerie A interventionnelle / NHC clinique)
CERALINE Jocelyn « Péle d'Oncologie et d’'Hématologie
M0012 - Service d'Oncologie et d'Hématologie / HP 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
(option biologique)
CHOQUET Philippe « Péle d'Imagerie
M0014 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / HP 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
COLLONGUES Nicolas « Péle Téte et Cou-CETD 49.01 Neurologie
M0016 - Centre d’Investigation Clinique / NHC et HP
DALI-YOUCEF Ahmed Nassim « Péle de Biologie
M0017 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme de MARTINO Sylvie « Péle de Biologie Bactériologie-virologie
M0018 - Laboratoire de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Médecine 45,01 Option bactériologie-virologie biologique
Mme DEPIENNE Christel « Pdle de Biologie
MO0100 (Dispo->15.08.18) CS - Laboratoire de Cytogénétique / HP 47.04 Génétique
DEVYS Didier « Péle de Biologie
M0019 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
DOLLE Pascal « Péle de Biologie
M0021 -Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC 44,01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme ENACHE Irina = Pdle de Pathologie thoracique
M0024 - Service de Physiologie et d’Explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie
FILISETTI Denis « Péle de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
M0025 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Faculté logique)
FOUCHER Jack « Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0027 « Péle de Psychiatrie et de santé mentale 44.02 Physiologie (option clinique)
- Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
GUERIN Eric « Péle de Biologie
M0032 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44,03 Biologie cellulaire (option biologique)
Mme HARSAN-RASTEI Laura « Péle d'Imagerie
- Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hépital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
Mme HEIMBURGER Céline « Péle d'Imagerie
- Service de Biophysique et de Médecine nucléaire/Hépital de Hautepierre 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
Mme HELMS Julie « Péle d'Urgences / Réanimations médicales / CAP 48.02 Réanimation ; Médecine d'urgence
M0114 - Service de Réanimation médicale / Nouvel Hépital Civil Option : Réanimation
HUBELE Fabrice « Péle d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
M0033 - Service de Biophysique et de Médecine nucléaire / HP et NHC
Mme JACAMON-FARRUGIA + Péle de Biologie
Audrey - Service de Médecine Légale, Consultation d’'Urgences médico-judiciaires et 46.03 Meédecine Légale et droit de la santé
M0034 Laboratoire de Toxicologie / Faculté et HC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
JEGU Jérémie + Péle de Santé publique et Santé au travail
MO101 - Service de Santé Publique / Hépital Civil 46.01 Epidémiologie, Economie de la santé et

Prévention (option biologique)
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JEHL Frangois « Péle de Biologie
M0035 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)
KASTNER Philippe « Péle de Biologie
M0089 - Laboratoire de diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Geénétique (option biologique)
Mme KEMMEL Véronique « Péle de Biologie
MO0036 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme LAMOUR Valérie « Péle de Biologie
MO0040 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme LANNES Béatrice « Institut d'Histologie / Faculté de Médecine
MO0041 « Péle de Biologie Histologie, Embryologie et Cytogénétique
- Service de Pathologie / Hépital de Hautepierre 42.02 (option biologique)
LAVAUX Thomas « Péle de Biologie
M0042 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44.03 Biologie cellulaire
LAVIGNE Thierry « Péle de Santé Publique et Santé au travail
MO0043 CS - Service d'Hygiéne hospitaliére et de médecine préventive / PTM et HUS 46.01 Epidémiologie, économie de la santé et
- Equipe opérationnelle d’'Hygiéne prévention (option biologique)
Mme LEJAY Anne « Péle de Pathologie thoracique
M0102 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie (Biologique)
LENORMAND Cédric « Péle de Chirurgie maxillo-faciale, Morphologie et Dermatologie
M0103 - Service de Dermatologie / Hopital Civil 50.03 Dermato-Vénéréologie
LEPILLER Quentin « Péle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne
M0104 - Laboratoire de Virologie / PTM HUS et Faculté de Médecine hospitaliére (Biologique)
(Dispo - 31.08.2018)
Mme LETSCHER-BRU Valérie « Péle de Biologie
MO0045 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
LHERMITTE Benoit « Péle de Biologie
MO0115 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 42.03 Anatomie et cytologie pathologiques
Mme LONSDORFER-WOLF « Institut de Physiologie Appliquée - Faculté de Médecine
Evelyne « Péle de Pathologie thoracique
MO00S0 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie
LUTZ Jean-Christophe « Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo-
M0046 faciale, Morphologie et Dermatologie 55.03 Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
- Serv. de Chirurgie Maxillo-faciale, plastique reconstructrice et esthétique/HC
MEYER Alain « Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
M0093 « Péle de Pathologie thoracique
- Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie (option biologique)
MIGUET Laurent « Péle de Biologie 44.03 Biologie cellulaire
MO0047 - Laboratoire d’Hématologie biologique / Hépital de Hautepierre et NHC (type mixte : biologique)
Mme MOUTOU Céline « Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
ép. GUNTHNER CS - Laboratoire de Diagnostic préimplantatoire / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biologique)
MO0049
MULLER Jean + Pdle de Biologie
MO0050 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hopital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
NOLL Eric + Péle d'Anesthésie Réanimation Chirurgicale SAMU-SMUR 48.01 Anesthésiologie-Réanimation ; Méde-
MO0111 - Service Anesthésiologie et de Réanimation Chirurgicale - Hépital Hautepierre cine d'urgence
Mme NOURRY Nathalie « Péle de Santé publique et Santé au travail 46.02 Médecine et Santé au Travail (option
M0o11 - Service de Pathologie professionnelle et de Médecine du travail - HC clinique)
PENCREAC’'H Erwan « Péle de Biologie
M0052 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / Nouvel Hépital Civil 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
PFAFF Alexander « Péle de Biologie
MO0053 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
Mme PITON Amélie « Péle de Biologie 47.04 Génétique (option biologique)
M0094 - Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
PREVOST Gilles « Péle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
M0057 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté gique)
Mme RADOSAVLJEVIC « Péle de Biologie
Mirjana - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie (option biologique)
MO0058
Mme REIX Nathalie « Péle de Biologie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO0095 - Labo. d’Explorations fonctionnelles par les isotopes / NHC
« Institut de Physique biologique / Faculté de Médecine
RIEGEL Philippe « Péle de Biologie 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
MO0059 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté gique)
ROGUE Patrick (cf. A2) « Péle de Biologie 44,01 Biochimie et biologie moléculaire
MO0060 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC (option biologique)
Mme ROLLAND Delphine « Péle de Biologie 44.03 Biologie cellulaire
- Laboratoire d’'Hématologie biologique / NHC (type mixte : biologique)
ROMAIN Benoit « Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation
MO0B1 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP 53.02 Chirurgie générale
Mme RUPPERT Elisabeth + Péle Téte et Cou
MO106 - Service de Neurologie - Unité de Pathologie du Sommeil / Hépital Civil 49.01 Neurologie
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Mme SABOU Alina « Péle de Biologie
M0096 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 45.02 Parasitologie et mycologie
« Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
Mme SAMAMA Brigitte « Institut d’Histologie / Facuité de Médecine 42.02 Histologie, Embryologie et Cytogénétique
M0062 (option biologique)
Mme SCHEIDECKER Sophie - Péle de Biologie
- Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme SCHNEIDER Anne « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
M0107 - Service de Chirurgie pédiatrique / Hopital de Hautepierre 54.02 Chirurgie Infantile
SCHRAMM Frédéric « Péle de Biologie
M0068 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)
Mme SOLIS Morgane » Péle de Biologie
- Laboratoire de Diagnostic Génétique / Nouvel Hépital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme SORDET Christelle - Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie,
MO0069 Diabétologie (MIRNED) 50.01 Rhumatologie
- Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre
TALHA Samy « Péle de Pathologie thoracique
MO0070 - Service de Physiologie et explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie (option clinique)
Mme TALON lIsabelle « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 5402 Chirurgie infantile
MO0039 - Service de Chirurgie Infantile / Hopital Hautepierre .
TELETIN Marius - Péle de Biologie )
MO071 - Service de Biologie de la Reproduction / CMCO Schiltigheim 54.05 Biologie et médecine du développement
et de la reproduction (option biologique)
Mme URING-LAMBERT Béa- « Institut d’Immunologie / HC
trice « Péle de Biologie
M0073 - Laboratoire d'Immunologie biologique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie (option biologique)
VALLAT Laurent « Péle de Biologie H_em_alsﬂggj_e : Transfusion
MO0074 - Laboratoire d'Hématologie Biologique - Hépital de Hautepierre 47.01  Option Hématologie Biologique
Mme VILLARD Odile » Péle de Biologie
M0076 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Fac 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
logique)
Mme WOLF Michele + Chargeé de mission - Administration générale
M0010 - Direction de la Qualite / Hopital Civil 48.03 Option : Pharmacologie fondamentale
Mme ZALOSZYC Ariane « Péle Médico-Chirurgical de Pédiatrie o
ép. MARCANTONI - Service de Pédiatrie | / Hépital de Hautepierre 54.01 Pediatrie
MO116
ZOLL Joffrey « Péle de Pathologie thoracique
MO0077 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / HC 44.02 Physiologie (option clinique)

B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Pr BONAH Christian P0166 Département d’Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72. Epistémologie - Histoire des sciences et des
techniques

Mme la Pre RASMUSSEN Anne  P0186 Département d’Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72. Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

B3 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Mr KESSEL Nils Département d’Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72. Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Mr LANDRE Lionel ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine 69. Neurosciences

Mme THOMAS Marion Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72 Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Mme SCARFONE Marianna ~ M0082 Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine 72 Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

B4 - MAITRE DE CONFERENCE DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE

Mme CHAMBE Juliette M0108 Département de Médecine générale / Faculté de Médecine 53.03 Médecine générale (01.09.15)
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE
C1 - PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Pr Ass. GRIES Jean-Luc M0084 Médecine générale (01.09.2017)
Pr Ass. KOPP Michel PO167 Médecine générale (depuis le 01.09.2001, renouvelé jusqu’au 31.08.2016)

C2 - MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE - TITULAIRE

Dre CHAMBE Juliette M0108 53.03 Médecine générale (01.09.2015)

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Dre BERTHOU anne M0109 Médecine générale (01.09.2015 au 31.08.2018)
Dr BREITWILLER-DUMAS Claire Médecine générale (01.09.2016 au 31.08.2019)
Dr GUILLOU Philippe M0089 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Dr HILD Philippe MO0090 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Dr ROUGERIE Fabien MO0097 Médecine générale (01.09.2014 au 31.08.2017)
Dr SANSELME Anne-Elisabeth Médecine générale

D - ENSEIGNANTS DE LANGUES ETRANGERES
D1 - PROFESSEUR AGREGE, PRAG et PRCE DE LANGUES

Mme ACKER-KESSLER Pia M0085 Professeure certifiée d'Anglais (depuis 01.09.03)
Mme CANDAS Peggy MO0086 Professeure agrégée d’Anglais (depuis le 01.09.99)
Mme SIEBENBOUR Marie-Noglle  M0087 Professeure certifiée d’Allemand (depuis 01.09.11)
Mme JUNGER Nicole MO0088 Professeure certifiée d’Anglais (depuis 01.09.09)
Mme MARTEN Susanne MO0098 Professeure certifiée d’Allemand (depuis 01.09.14)

E - PRATICIENS HOSPITALIERS - CHEFS DE SERVICE NON UNIVERSITAIRES

Dr ASTRUC Dominique NRP& « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
Ccs - Serv. de Néonatalogie et de Réanimation néonatale (Pédiatrie 2) / Hopital de Hautepierre
Dr ASTRUC Dominique (par intérim) NRP6 « Péle médico-chirurgical de Pédiatrie
CSs - Service de Réanimation pédiatrique spécialisée et de surveillance continue / Hépital de Hautepierre
Dr CALVEL Laurent NRP6 « Péle Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
Ccs - Service de Soins Palliatifs / NHC et Hépital de Hautepierre
Dr DELPLANCQ Hervé NRP6 - SAMU-SMUR
CcSs
Dr GARBIN Olivier Ccs - Service de Gynécologie-Obstétrique / CMCO Schiltigheim
Dre GAUGLER Elise NRP& « Péle Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
CSs - UCSA - Centre d'addictologie / Nouvel Hépital Civil
Dre GERARD Bénédicte NRP6 « Péle de Biologie
Ccs - Département de génétique / Nouvel Hopital Civil
Mme GOURIEUX Bénédicte RP6 « Péle de Pharmacie-pharmacologie
Ccs - Service de Pharmacie-Stérilisation / Nouvel Hépital Civil
Dr KARCHER Patrick NRP& « Péle de Gériatrie
Ccs - Service de Soins de suite de Longue Durée et d’'hébergement gériatrique / EHPAD / Hopital de la Robertsau
Pr LESSINGER Jean-Marc NRP& « Péle de Biologie
CS - Laboratoire de Biologie et biologie moléculaire / Nouvel Hépital Civil + Hautepierre
Mme Dre LICHTBLAU Isabelle NRpé « Péle de Biologie
Resp - Laboratoire de biologie de la reproduction / CMCO de Schiltigheim
Mme Dre MARTIN-HUNYADI NRP& « Péle de Gériatrie
Catherine cs - Secteur Evaluation / Hépital de la Robertsau
Dr NISAND Gabriel RP& « Pole de Santé Publique et Santé au travail
Cs - Service de Santé Publique - DIM / Hépital Civil
Dr REY David NRP6 « Pole Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO
Ccs - «Le trait d'union» - Centre de soins de l'infection par le VIH / Nouvel Hopital Civil
Dr TCHOMAKOV Dimitar NRP& « Péle Médico-chirurgical de Pédiatrie
Cs - Service des Urgences Médico-Chirurgicales pédiatriques - HP
Mme Dre TEBACHER-ALT Martine NRP& « Péle d'Activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
NCS - Service de Maladies vasculaires et Hypertension
Resp - Centre de pharmacovigilance / Nouvel Hépital Civil
Mme Dre TOURNOUD Christine NRP6 « Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison

Ccs - Centre Antipoison-Toxicovigilance / Nouvel Hépital Civil
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1

F1 - PROFESSEURS EMERITES

o de droit et a vie (membre de ['Institut)
CHAMBON Pierre (Biochimie et biologie moléculaire)

o pour trois ans (1er septembre 2016 au 31 aoat 2019)
BOUSQUET Pascal
PINGET Michel

o pour trois ans (1er septembre 2017 au 31 aodt 2020)
BELLOCQ Jean-Pierre (Anatomie Cytologie pathologique)
CHRISTMANN Daniel (Maladies Infectieuses et tropicales)
MULLER André (Thérapeutique)

o pour trois ans (1er septembre 2018 au 31 aodt 2021)
Mme DANION-GRILLIAT Anne (Pédopsychiatrie, addictologie)

F2 - PROFESSEUR des UNIVERSITES ASSOCIE (mi-temps)

M. SOLER Luc CNU-31 IRCAD (01.09.2009 - 30.09.2012 / renouvelé 01.10.2012-30.09.2015-30.09.2018)

F3 - PROFESSEURS CONVENTIONNES* DE L’UNIVERSITE

Dr BRAUN Jean-Jacques
Pr CHARRON Dominique
Mme GUI Yali

Mme Dre GRAS-VINCENDON Agnés
Dr JENNY Jean-Yves
Mme KIEFFER Brigitte
Dr KINTZ Pascal

Dr LAND Walter G.

Dr LANG Jean-Philippe
Dr LECOCQ Jehan

Dr REIS Jacques

Pr REN Guo Sheng

Dr RICCO Jean-Baptiste

(* 4 années au maximum)

ORL (2012-2013 / 2013-2014 / 2014-2015 / 2015-2016)

Université Paris Diderot (2016-2017 / 2017-2018)

(Shaanxi/Chine) (2016-2017)

Pédopsychiatrie (2010-2011 / 2011-2012 / 2013-2014 / 2014-2015)
Chirurgie orthopédique (2014-2015 / 2015-2016 / 2016-2017 / 2017-2018)
IGBMC (2014-2015 / 2015-2016 / 2016-2017)

Médecine Légale (2016-2017 / 2017-2018)

Immunologie (2013-2014 a 2015-2016 / 2016-2017)

Psychiatrie (2015-2016 / 2016-2017 / 2017-2018)

IURC - Clémenceau (2016-2017 / 2017-2018)

Neurologie (2017-2018)

(Chongging / Chine) / Oncologie (2014-2015 a 2016-2017)

CHU Poitiers (2017-2018)
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G1 - PROFESSEURS HONORAIRES

ADLOFF Michel (Chirurgie digestive) / 01.09.94

BABIN Serge (Orthopédie et Traumatologie) / 01.09.01
BAREISS Pierre (Cardiologie) / 01.09.12
BATZENSCHLAGER André (Anatomie Pathologique) / 01.10.95
BAUMANN René (Hépato-gastro-entérologie) / 01.09.10
BERGERAT Jean-Pierre (Cancérologie) / 01.01.16

BERTHEL Marc (Gériatrie) / 01.09.18

BLICKLE Jean-Frédéric (Médecine Interne) / 15.10.2017
BLOCH Pierre (Radiologie) / 01.10.95

BOURJAT Pierre (Radiologie) / 01.09.03
BRECHENMACHER Claude (Cardiologie) / 01.07.99
BRETTES Jean-Philippe (Gynécologie-Obstétrique) / 01.09.10
BROGARD Jean-Marie (Médecine interne) / 01.09.02
BUCHHEIT Fernand (Neurochirurgie) / 01.10.99

BURGHARD Guy (Pneumologie) / 01.10.86

BURSZTEJN Claude (Pédopsychiatrie) / 01.09.18
CANTINEAU Alain (Medecine et Santé au travail) / 01.09.15
CAZENAVE Jean-Pierre (Hématologie) / 01.09.15

CHAMPY Maxime (Stomatologie) / 01.10.95

CINQUALBRE Jacques (Chirurgie générale) / 01.10.12
CLAVERT Jean-Michel (Chirurgie infantile) / 31.10.16
COLLARD Maurice (Neurologie) / 01.09.00

CONRAUX Claude (Oto-Rhino-Laryngologie) / 01.09.98
CONSTANTINESCO André (Biophysique et médecine nucléaire) /01.09.11
DIETEMANN Jean-Louis (Radiologie) / 01.09.17

DOFFOEL Michel (Gastroentérologie) / 01.09.17

DORNER Marc (Médecine Interne) / 01.10.87

DUPEYRON Jean-Pierre (Anesthésiologie-Réa.Chir.) / 01.09.13
EISENMANN Bernard (Chirurgie cardio-vasculaire) / 01.04.10
FABRE Michel (Cytologie et histologie) / 01.09.02
FISCHBACH Michel (Pédiatrie / 01.10.2016)

FLAMENT Jacques (Ophtalmologie) / 01.09.2009

GAY Gérard (Hépato-gastro-entérologie) / 01.09.13
GERLINGER Pierre (Biol. de la Reproduction) / 01.09.04
GRENIER Jacques (Chirurgie digestive) / 01.09.97
GROSSHANS Edouard (Dermatologie) / 01.09.03

GUT Jean-Pierre (Virologie) / 01.09.14

HASSELMANN Michel (Réanimation médicale) / 01.09.18
HAUPTMANN Georges (Hématologie biologique) / 01.09.06
HEID Ernest (Dermatologie) / 01.09.04

IMBS Jean-Louis (Pharmacologie) / 01.09.2009

IMLER Marc (Médecine interne) / 01.09.98

JACQMIN Didier (Urologie) / 09.08.17

JAECK Daniel (Chirurgie générale) / 01.09.11

JAEGER Jean-Henri (Chirurgie orthopédique) /01.09.2011
JESEL Michel (Médecine physique et réadaptation) / 01.09.04
KEHR Pierre (Chirurgie orthopédique) / 01.09.06

KEMPF Jules (Biologie cellulaire) / 01.10.95

KIRN André (Virologie) / 01.09.99

KREMER Michel (Parasitologie) / 01.05.98

KRIEGER Jean (Neurologie) / 01.01.07

KUNTZ Jean-Louis (Rhumatologie) / 01.09.08

KUNTZMANN Francis (Gériatrie) / 01.09.07

KURTZ Daniel (Neurologie) / 01.09.98

LANG Gabriel (Orthopédie et traumatologie) / 01.10.98
LANG Jean-Marie (Hématologie clinique) /01.09.2011
LEVY Jean-Marc (Pédiatrie) / 01.10.95

LONSDORFER Jean (Physiologie) / 01.09.10

LUTZ Patrick (Pédiatrie) / 01.09.16

MAILLOT Claude (Anatomie normale)/ 01.09.03
MAITRE Michel (Biochimie et biol. moléculaire) / 01.09.13
MANDEL Jean-Louis (Génétique) / 01.09.16

MANGIN Patrice (Médecine Légale)/ 01.12.14

MANTZ Jean-Marie (Réanimation médicale)/ 01.10.94
MARESCAUX Jacques (Chirurgie digestive) / 01.09.16
MARK Jean-Joseph (Biochimie et biologie cellulaire) / 01.09.99
MESSER Jean (Pédiatrie) / 01.09.07

MEYER Christian (Chirurgie générale) / 01.09.13
MEYER Pierre (Biostatistiques, informatique méd.) / 01.09.10
MINCK Raymond (Bactériologie) / 01.10.93

MONTEIL Henri (Bactériologie) / 01.09.2011

MOSSARD Jean-Marie (Cardiologie) / 01.09.2009
OUDET Pierre (Biologie cellulaire) / 01.09.13

PASQUALI Jean-Louis (Immunologie clinique) / 01.09.15
PATRIS Michel (Psychiatrie) / 01.09.15

Mme PAULI Gabrielle (Pneumologie) / 01.09.2011
POTTECHER Thierry (Anesthésie-Réanimation) / 01.09.18
REYS Philippe (Chirurgie générale) / 01.09.98

RITTER Jean (Gynécologie-Obstétrique) / 01.09.02
ROEGEL Emile (Pneumologie) / 01.04.90

RUMPLER Yves (Biol. développement) / 01.09.10
SANDNER Guy (Physiologie) / 01.09.14

SAUVAGE Paul (Chirurgie infantile) / 01.09.04

SCHAFF Georges (Physiologie) / 01.10.95

SCHLAEDER Guy (Gynécologie-Obstétrique) / 01.09.01
SCHLIENGER Jean-Louis (Médecine Interne) / 01.08.11
SCHRAUB Simon (Radiothérapie) / 01.09.12
SCHWARTZ Jean (Pharmacologie) / 01.10.87

SICK Henri (Anatomie Normale) / 01.09.06

STIERLE Jean-Luc (ORL)/01.09.10

STOLL Claude (Génétique) / 01.09.2009
STOLL-KELLER Frangoise (Virologie) / 01.09.15
STORCK Daniel (Médecine interne) / 01.09.03

TEMPE Jean-Daniel (Réanimation médicale) / 01.09.06
TREISSER Alain (Gynécologie-Obstétrique / 24.03.08
VAUTRAVERS Philippe (Médecine physique et réadaptation) / 01.09.16
VETTER Jean-Marie (Anatomie pathologique) / 01.09.13
VINCENDON Guy (Biochimie) / 01.09.08

WALTER Paul (Anatomie Pathologique) / 01.09.09
WEITZENBLUM Emmanuel (Pneumologie) /01.09.11
WIHLM Jean-Marie (Chirurgie thoracique) / 01.09.13
WILK Astrid (Chirurgie maxillo-faciale) / 01.09.15
WILLARD Daniel (Pédiatrie) / 01.09.96

Légende des adresses :

FAC : Faculté de Médecine : 4, rue Kirschleger - F - 67085 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.68.85.35.20 - Fax : 03.68.85.35.18 ou 03.68.85.34.67
HOPITAUX UNIVERSITAIRES DE STRASBOURG (HUS):
- NHC : Nouvel Hépital Civil : 1, place de I'Hopital - BP 426 - F - 67091 Strasbourg Cedex - Tél. : 03 69 55 07 08
- HC : Hépital Civil : 1, Place de I'Hopital - B.P. 426 - F - 67091 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.11.67.68
- HP : Hopital de Hautepierre : Avenue Moliére - B.P. 49 - F - 67098 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.12.80.00
- Hopital de La Robertsau : 83, rue Himmerich - F - 67015 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.11.55.11
- Hopital de I'Elsau : 15, rue Cranach - 67200 Strasbourg - Tél. : 03.88.11.67.68
CMCO - Centre Médico-Chirurgical et Obstétrical : 19, rue Louis Pasteur - BP 120 - Schiltigheim - F - 67303 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.62.83.00
C.C.O.M. - Centre de Chirurgie Orthopédique et de la Main : 10, avenue Baumann - B.P. 96 - F - 67403 lllkirch Graffenstaden Cedex - Tél. : 03.88.55.20.00
E.F.S. : Etablissement Frangais du Sang - Alsace : 10, rue Spielmann - BP N°36 - 67065 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.21.25.25
Centre Régional de Lutte contre le cancer "Paul Strauss" - 3, rue de la Porte de I'Hopital - F-67085 Strasbourg Cedex - Tél. : 03.88.25.24.24
IURC - Institut Universitaire de Réadaptation Clemenceau - CHU de Strasbourg et UGECAM (Union pour la Gestion des Etablissements des Caisses d’Assurance Maladie) -
45 boulevard Clemenceau - 67082 Strasbourg Cedex

RESPONSABLE DE LA BIBLIOTHEQUE DE MEDECINE ET ODONTOLOGIE ET DU
DEPARTEMENT SCIENCES, TECHNIQUES ET SANTE
DU SERVICE COMMUN DE DOCUMENTATION DE L'UNIVERSITE DE STRASBOURG

Monsieur Olivier DIVE, Conservateur

LA FACULTE A ARBETE QUE LES OPINIONS EMISES DANS LES DISSERTATIONS
QUI LUI SONT PRESENTEES DOIVENT ETRE CONSIDEREES COMME PROPRES
A LEURS AUTEURS ET QU'ELLE N'ENTEND NI LES APPROUVER, NI LES IMPROUVER
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SERMENT D'HIPPOCRATE

En présence des maitres de cette école, de mes chers condisciples, je promets et je
jure au nom de I'Etre supréme d'étre fidéle aux lois de I'honneur et de la probité dans
l'exercice de la médecine. Je donnerai mes soins gratuits a l'indigent et n'exigerai jamais

un salaire au-dessus de mon travail.

Admise a l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe.

Ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a

corrompre les meeurs ni a favoriser les crimes.

Respectueuse et reconnaissante envers mes maitres je rendrai a leurs enfants

l'instruction que j'ai regcue de leurs peres.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis restée fidele @ mes promesses.

Que je sois couverte d'opprobre et méprisée de mes confreéres si j'y manque.
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LISTE DES ABREVIATIONS ET DES ACRONYMES
ADN : Acide Désoxyribonucléique
AFSOS : Association Francophone pour les Soins Oncologiques de Support
AP : Activité physique
ASL : Arterial Spin Labeling
AV / AP (sur les graphiques) : Avant / apres
AVC : Accident Vasculaire Cérébral
BDNF : Brain Derived Neurotrophic Factor
BOLD (Signal) : Blood-Oxygen-Level Dependent (Signal)
bpm : Battements par minute
BRCA1 / BRCA2 : Génes “Breast Cancer 1/2”
CO2 : Dioxyde de carbone
CRP : Protéine C réactive
ELISA : Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (dosage d'immunoabsorption par enzyme liée)
EORTC-QLQ-C30 : European Organisation for Research and Treatment of Cancer Quality Of Life
Questionnaire (questionnaire de qualité de vie spécifique au cancer)
FAC : 5-Fluoro-uracile + Doxorubicine + Cyclophosphamide
FACT-B : Functional Assessment of Cancer Therapy - Breast Cancer Functional
FACT-ES : Functional Assessment of Cancer Therapy-Endocrine Subscale
FACT-G : Functional Assessment of Cancer Therapy — General
FC : Fréquence Cardiaque
FC max : Fréquence Cardiaque Maximale
FEC 100 : 5-Fluoro-uracile + Epirubicine + Cyclophosphamide

Flt-1 : Récepteur au facteur de croissance endothélial vasculaire
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FR : Fréquence Respiratoire

G1: Groupe 1 (témoin)

G2 : Groupe 2 (entrainement physique)

G3 : Groupe 3 (entrainement mental, MBSR)

G4 : Groupe 4 (entrailnement mixte)

HbA1c : Hémoglobine Glycquée

HDLc : High Density Lipoprotein Cholesterol

HER 2 : Human Epidermal Growth Factor Receptor 2

HUS : Hopital Universitaire Strasbourg

IDS-SR30 : Self-rated Inventory of Depressive Symptomatology
Ig : Immunoglobuline

IGF-1 / IGF-2 : Insulin-like Growth Factor-1 / Insulin-like Growth Factor-2
IGF-BP 3 : Insulin-like Growth Factor Binding Protein

IL1-ra : Antagoniste du récepteur de l'interleukine

IL 6/10 : Interleukine 6/10

IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

KDR : Récepteur au facteur de croissance endothélial vasculaire
LDLc : Low Density Lipoprotein Cholesterol

MBSR : Mindfulness Based Stress Reduction

MET : Metabolic Equivalent of the Task

N+ : Envahissement ganglionnaire

NCCN : National Comprehensive Cancer Network

NHC : Nouvel Hopital Civil (Strasbourg)

NK : Natural Killer (cellules)

NS : Non significatif
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02 : Di-oxygéne

PALB2 : Partner and localizer of BRCA2

PEP’C : Programme d’entrainement Personnalisé en Créneaux

PMA : Puissance Maximale Aérobie

POMS : Profile Of Mood States (questionnaire)

QR : Quotient Respiratoire

RH : Récepteurs hormonaux

RPE : Résonnance Paramagnétique Electronique

SF-36 : 36 items Short Form Health Survey

SHBG : Sex Hormone-Binding Globulin

SV1 /SV2 : Seuil Ventilatoire 1/ 2

TTAGGG : Séquence de nucléotides (Thymine, Adénine et Guanine) formant les téloméres
VCO?2 : Volume de Dioxyde de Carbone expiré

VE : Ventilation

VEGF : Vascular Endothelial Growth Factor

VEGFR-1 / VEGFR-2 : Vascular Endothelial Growth Factor Receptor 1 et 2
VMA : Vitesse Maximale Aérobie

VO2 : Consommation d’oxygene

VO2max : Consommation maximale d’oxygene théorique

VO2pic : Consommation maximale d’oxygene atteinte par un individu

VT : Volume courant
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A mes Maitres et Juges,

A mon Président de jury, Monsieur le Professeur Kopferschmitt Jacques,
Je vous suis trés reconnaissante d’avoir accepté de présider cette thése et vous remercie de me
donner de votre temps, malgré les nombreuses autres obligations pour lesquelles vous étes

sollicité.

A Monsieur le Docteur Foucher Jack,
Je vous prie de recevoir mes sincéres remerciements pour avoir accepté de juger mon travail.

Veuillez croire en I'expression de ma respectueuse considération.

A Monsieur le Professeur Geny Bernard,
C’est un grand honneur de vous avoir parmi ce jury. Veuillez trouver ici I'expression de mes

sinceres remerciements et de mon profond respect.

A Monsieur le Professeur Kurtz Jean-Emmanuel,
Vous me faites I’honneur d’apporter votre expérience a la critique de ce travail en siégeant dans

mon jury de thése. Je vous prie de bien vouloir accepter ma respectueuse considération.
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A ma directrice de thése, Madame le Docteur Lonsdorfer Evelyne,
Je vous remercie sincérement de m’avoir proposé de travailler sur cette étude clinique.
Merci de m’avoir fait découvrir un nouvel outil dans mon quotidien et ma pratique future, qu’est
la Méditation de Pleine Conscience.
Je vous suis reconnaissante d’avoir su me guider tout au long de ce travail, tout en me laissant
certaines libertés quant a la rédaction. Merci également pour votre grande aide sur la partie
statistique de I’étude, et de fagon générale, pour votre investissement.

Veuillez trouver ici I'expression de toute ma gratitude.

A Docteur Bloch Jean-Gérard,
Merci de m’avoir permis de participer a votre programme MBSR et de m’avoir ainsi fait
découvrir les bienfaits de cette pratique méditative. Je n’hésiterai pas a proposer la Méditation
de Pleine Conscience a mes patients, en tant qu’outil complémentaire dans la recherche de leur
bien-étre global.

Je vous prie d’agréer I'expression de mon profond respect.

A toutes les patientes de cette étude, sans qui ce travail n’aurait pu voir le jour,
Merci d’avoir participé a cette étude clinique, c’est grdce a votre engagement et votre
générosité que la médecine avance.
Jespere de tout cceur que les programmes d’activité physique et de Méditation de Pleine
Conscience vous auront apporté un réconfort et un bien-étre dans cette période tourmentée de
votre vie. Je ne peux que vous souhaiter d’étre heureuses et de profiter de chaque instant

présent.
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Je remercie également toutes les équipes médicales et paramédicales qui m’ont formée
et accompagnée tout au long de mon cursus, je pense en particulier a :
Dr BRONNER Claude, Dr ROSENBERG Sophie, Dr SCHWARTZ Lucie, Dr CHANSON Jean-Baptiste,
Pr DE SEZE Jéréme et tout son service de neurologie, Dr ALVAREZ-GONZALEZ Antonio,
Dr BOUTERRA Charles, Dr PINTO Luis, Dr RERAT Pierre, Dr GUTBUB Anne-Marie et tout le service
de réanimation médicale de Colmar, Pr BILBAULT Pascal, Dr GRIGOLIA-POTOCNIK Manana,

Dr ROUSSEAU Cécile et toute I'équipe du SAU du NHC.

Mes remerciements s’adressent aussi a tous mes amis et collegues rencontrés sur les
bancs de la faculté de médecine, qui ont su remplir le quotidien des cours et stages hospitaliers
de rigolades et de partages. Merci a Charles, Guillaume, Jessica, Marie, Sophie, Caroline,... Mais
également a tous mes colléegues du DIU d’ostéopathie : Clio, Lionel, Mathieu, Romain, Delphine,

Pierre-Dominique,... mon dos s’en souvient!

Je n‘oublie pas mes amis extérieurs a la faculté de médecine, qui m’ont permis d’ouvrir
mon esprit vers d’autres domaines et avec qui j'ai souvent pu partager ma passion du sport :
Léone, Fanny, Nadia, Emilie, Marco, Thierry, Hélene F., Cyril, Mouna, Laura, et tous les autres.

Et mon amie d’enfance Géraldine! Merci pour ta présence depuis plus de 27 ans maintenant. Je
te suis reconnaissante d’avoir partagé de nombreux moments de ma vie (et nous en aurons

encore d’autres ! ), mon enfance aurait été bien ennuyeuse sans toi !
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I INTRODUCTION

Le diagnostic, I'annonce et le traitement d’un cancer chez un sujet sont a l'origine d’une
altération du bien-étre physique (asthénie, douleurs, effets secondaires des thérapeutiques,...),
mais aussi a l'origine d’une altération du bien-étre psychologique (perte de confiance en soi,
anxiété, dépression, peur de la récurrence, isolement social,...), dégradant considérablement la

qualité de vie des personnes.

Face a la maladie et ses conséquences, les professionnels de santé proposent naturellement
des traitements dirigés vers les symptomes somatiques, mais la prise en charge psychologique,
constituant une part indéniable au bien-étre des patients, est parfois moins prise en compte.
Les patients se tournent alors d’eux-mémes vers des médecines complémentaires ou des
activités moins connues destinées a soigner cette part de leur santé mise de coté par la
médecine traditionnelle.

Pour ces patients, tous les facteurs et modes de vie pouvant influencer leur survie et leur santé

sont essentiels.

La santé est définie par 'OMS comme un « état de complet bien-étre physique, mental et
social, et ne consiste pas seulement en une absence de maladie ou d'infirmité » (1)
(Préambule a la Constitution de I'Organisation Mondiale de la Santé, tel qu'adoptée par la
Conférence Internationale sur la Santé, New York, 19-22 juin 1946 signée le 22 juillet 1946).

Elle ne peut donc étre atteinte par la seule prise en charge du versant physique des patients.
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Dans ce sens d’une prise en charge holistique des personnes, de nombreuses études ont
rapporté les bienfaits de I'activité physique dans la prévention primaire, secondaire et tertiaire

du cancer du sein et en paralléle des traitements habituels de ce cancer.

Depuis quelques années, d’autres disciplines entrent en scéne dans le but d’améliorer la santé
globale des patients atteints de cancer.

La Meéditation de Pleine Conscience en fait partie. A travers un entrainement mental
développant une claire conscience de tous les instants, la Méditation de Pleine Conscience
aurait un impact sur la dépression, I'anxiété et la qualité de vie des patientes atteintes d’un

cancer du sein.

A ce jour, I'association de ces deux pratiques n’a jamais été étudiée. Et on peut se poser la
guestion de l'effet de ces deux pratiques associées ou isolées sur le bien-étre global des

patientes.

Le travail actuel a consisté a étudier lI'effet d’'un programme d’entrainement physique
personnalisé, plus ou moins associé a un programme d’entrainement mental par la Pleine
Conscience, sur les capacités physiques et la qualité de vie de patientes traitées par
chimiothérapie pour un cancer du sein. Nous en aborderons les résultats préliminaires
concernant 69 patientes, principalement sur une partie des données des épreuves d’effort et

sur les questionnaires de qualité de vie et de dépression.
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ll. CANCER DU SEIN

A. Epidémiologie

Le cancer du sein se situe au 1% rang des cancers incidents chez la femme, bien devant le
cancer du célon-rectum et le cancer du poumon (2,3).

En 2015, environ 54 000 nouveaux cas de cancer du sein ont été estimés en France
métropolitaine.

Le taux d’incidence était la méme année a 94,7 pour 100 000 femmes (standardisé par rapport
au monde). Son incidence augmente avec la généralisation du dépistage et le vieillissement de
la population (4).

Le taux de mortalité a été évalué a 14.6 pour 100 000 femmes, correspondant a 12 000 déces
par cancer du sein, en France métropolitaine en 2015. Le cancer du sein est la 1% cause de
déces féminins par cancer.

Le taux de survie a 5 ans apres un cancer du sein (tous types confondus) est d’environ 87%.
Il est de bon pronostic.

1 femme sur 8 a un risque de développer un cancer du sein au cours de sa vie.

8 cancers du sein sur 10 se déclarent aprés 50 ans, et le risque de développer un tel cancer
augmente avec l'avancée en age des femmes. Ce risque augmente également avec les
antécédents personnels de cancer du sein (risque 3 a 4 fois plus élevé de développer un
nouveau cancer du sein qu'une femme du méme age sans antécédent de cancer du sein).
5 a 10 % des cancers du sein sont des formes héréditaires. Dans ce cas (femmes porteuses

d’une mutation génétique), le risque de cancer du sein est fortement augmenté et le cancer

apparait souvent précocémment (avant 50 ans).
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B. Facteurs de risque

Suffisamment de preuves existent, montrant I'imputabilité de la susceptibilité génétique,
associée a des facteurs environnementaux et au style de vie des personnes, dans le risque de
développer un cancer du sein.

Ce risque augmente avec : les antécédents familiaux de cancer du sein, les facteurs génétiques
(mutations des génes BRCA1 ou BRCA2), I'age avancé, des menstruations précoces, une
ménopause tardive, la nulliparité, les maladies bénignes du sein (hyperplasies canalaires
atypiques, néoplasie intra-lobulaire de type 1 et 2), une densité de tissu mammaire élevée,
I'obésité, les radiations ionisantes, la consommation d’alcool, le tabac et les traitements

hormonaux (contraceptions orales, traitement hormonal substitutif).

Le cancer du sein est dit hormono-dépendant, en raison du role favorisant d’un terrain

d’hyperoestrogénie absolu ou relatif.

La maternité précoce, la multiparité, I'activité physique réguliere, I'allaitement et le maintien

de I'équilibre énergétique sont, a I'inverse, des facteurs protecteurs. (5)

C. Histologie — histoire naturelle du cancer du sein

On distingue différents types de cancer du sein :
e |'adénocarcinome canalaire infiltrant, le type anatomopathologique le plus
fréquent. Il correspond a une prolifération maligne d’origine épithéliale,
franchissant la membrane basale et envahissant le tissu conjonctif. Il existe donc

un risque d’envahissement ganglionnaire et de métastases.



e |e cancer canalaire in situ ou carcinome intracanalaire : la prolifération
épithéliale maligne se fait a lintérieur des canaux galactophoriques et ne

franchit pas la membrane basale. Ce type histologique n’a donc pas de risque
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d’envahissement ganglionnaire.

e |'adénocarcinome lobulaire infiltrant : beaucoup plus rare, il est souvent

bilatéral ou multicentrique.

e d’autres

carcinomes médullaires, papillaires, tubuleux, sarcomes, lymphomes malins. (5)

formes de cancers du sein moins fréquentes : carcinomes mucineux,

D. Classification TNM et stades (6,7)
¢ T1:tumeur <2 cm dans sa plus grande dimension : T1mic : micro-invasion < 0.1 cm
Tla:>0.1cmet <0.5cm
Tlb:>0.5cmet<1cm
Tlc:>1cmet<2cm
¢ T2 :tumeur >2 cm et <5 cm dans sa plus grande dimension
T |+ T3:tumeur>5cm dans sa plus grande dimension
¢ T4 :toute taille avec : T4a : extension a la paroi thoracique
T4b : extension a la peau
T4c:T4a +T4b
T4d : tumeurs inflammatoires
¢+ NO: pas d’envahissement ganglionnaire
TNM ¢ N1 :adénopathies axillaires homolatérales mobiles
¢ N2 :N2a:ganglions axillaires homolatéraux fixés
N N2b : ganglions mammaires internes sans adénopathie axillaire
¢ N3:N3a:ganglions sous-claviculaires et axillaires homolatéraux
N3b : ganglions axillaires et mammaires internes homolatéraux
N3c : ganglions sus-claviculaires homolatéraux
¢ N1:1-3 adénopathies
oN ¢ N2:4-9 adénopathies
¢ N3:10 adénopathies et plus
¢ MO : pas de métastases retrouvées
M |+ M1 : métastases (adénopathies sus-claviculaires incluses)
NO N1 N2 N3
T1 | 1A 1A 1ic
T2 1A 11B 1A 1c
STADES T3 11B 1A 1A 1ic
T4 1IB 111B B nic
M1 Tout M1 = Stade IV
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E. Facteurs de mauvais pronostic

Les facteurs de risque de métastases sont en lien avec le statut ganglionnaire (envahissement
ganglionnaire axillaire et rupture capsulaire) et les caractéristiques de la tumeur (classification
TNM ci-dessus, grade histopronostique de Scarff, Bloom et Richardson, facteur de prolifération
Ki67, embols vasculaires péritumoraux, absence de récepteurs hormonaux, surexpression
tumorale de HER2). De plus, un age inférieur a 35 ans et une grossesse en cours sont également
de mauvais pronostic. La recherche de ces facteurs va permettre d’orienter le traitement

(chimiothérapie adjuvante). (5)

F. Thérapeutiques actuelles

La prise en charge thérapeutique d’un cancer du sein doit étre étudiée et validée lors d’une
Réunion de Concertation Pluridisciplinaire.

Le traitement actuel a pour objectifs de supprimer la tumeur et les métastases si elles sont
présentes, de réduire le risque de mortalité et de récurrence, et d’améliorer la qualité de vie de
la patiente.

Ce traitement associe, en fontion du stade de la tumeur et des facteurs de mauvais pronostic,
de la chirurgie, de la radiothérapie, de la chimiothérapie, de ’hormonothérapie et de nouvelles

thérapies ciblées (4,5,7).

1. Traitement chirurgical local mammaire
La chirurgie sera proposée d’emblée si la tumeur n’est pas inflammatoire, ni métastatique.
Elle peut consister en une chirurgie conservatrice, par une tumorectomie, lorsque la tumeur est
unifocale et de petite taille par rapport au volume mammaire. Dans ce cas, une analyse
extemporanée anatomopathologique est nécessaire pour vérifier la longueur des marges

d’exérese et les limites d’exérése (zone saine).
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En cas de tumeur volumineuse ou multifocale, une chirurgie radicale par mammectomie est
nécessaire. Elle peut étre précédée d’'une chimiothérapie néoadjuvante permettant une
réduction tumorale.

A noter que les tumeurs inflammatoires sont des contre-indications au traitement chirurgical

conservateur.

2. Traitement chirurgical régional ganglionnaire
Le traitement chirurgical ganglionnaire est systématique si la tumeur est infiltrante. Il consiste
en un curage axillaire, soit par la méthode du ganglion sentinelle axillaire pour les tumeurs
unifocales de moins de 3 cm, soit par un curage ganglionnaire axillaire complet en cas de
tumeur de taille supérieure a 3 cm, de tumeur multifocale, de tumeurs T4, ou aprés une

chimiothérapie néoadjuvante.

3. Radiothérapie adjuvante post-opératoire
La radiothérapie adjuvante a pour objectif d’éviter les récidives locorégionales du cancer du
sein (8).
L'irradiation se fait sur le sein restant et sur le lit tumoral aprés un traitement chirurgical
conservateur et sur la paroi thoracique en cas de traitement chirurgical radical.
Une radiothérapie des aires ganglionnaires homolatérales a la tumeur (chaines sus-claviculaires
et mammaires internes) est également réalisée, lorsque les ganglions axillaires sont envahis
(N+) et/ou en cas de tumeur volumineuse ou multifocale.
A noter que la radiothérapie du creux axillaire peut étre discutée en cas de curage incomplet

(< 8 ganglions prélevés) ou d’envahissement axillaire massif.
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Si il n'y a pas d’indication a de la chimiothérapie, un délai maximum de 8 semaines est
recommandé entre la chirurgie et la radiothérapie locorégionale.
En cas de traitement par chimiothérapie, la radiothérapie doit étre débutée aprées la fin de la

chimiothérapie, avec un délai maximal de 28 semaines entre la chirurgie et la radiothérapie (7).

4. Chimiothérapies
La chimiothérapie adjuvante est indiquée en cas de risque de métastases : en cas
d’envahissement ganglionnaire (N+) et en présence de facteurs de risque métastatiques
(absence d’expression des récepteurs aux oestrogénes et a la progestérone, grade SBR IlI,
patiente de moins de 35 ans, KI 67 > 20%).
Un cas particulier est celui du cancer du sein inflammatoire, pour lequel une chimiothérapie

néoadjuvante est nécessaire, avant la chirurgie et la radiothérapie (7).

Les chimiothérapies actuellement proposées sont :
e |a FEC 100 : 5-Fluoro-uracile + Epirubicine + Cyclophosphamide en 6 cures
généralement ;
e |e FAC : 5-Fluoro-uracile + Doxorubicine + Cyclophosphamide ;
e |es taxanes : Paclitaxel pour 21 jours ;
e |'association Doxorubicine liposomale + Cyclophosphamide : traitement de premiére

ligne du cancer du sein métastatique (AMM) pendant 6 a 9 cycles maximum.
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5. Thérapies ciblées
Elles agissent spécifiquement sur les cellules cancéreuses en ciblant une caractéristique propre
a celles-ci. Ce type de traitement permet d’obtenir une meilleure efficacité, tout en réduisant le

risque d’effets secondaires (9).

La surexpression de HER2 est une indication de thérapie ciblée par Trastuzumab. Elle doit étre
administrée pendant un an.

Cet anticorps monoconal inhibe la prolifération des cellules tumorales surexprimant HER2. Il est
indiqué pour les cancers du sein en situation adjuvante avec surexpression de HER2, apres
chirurgie, chimiothérapie et radiothérapie, et pour les cancers du sein métastatiques, toujours
avec surexpression de HER2.

Plus récemment, le Lapatinib a été développé : il s’agit d’une autre molécule ciblant la protéine

HER2.

Le Bevacizumab ou Avastin™ est un anticorps monoclonal de type IgG1l qui se lie au VEGF
(Vascular Endothelial Growth Factor) et inhibe de ce fait la liaison du VEGF a ses récepteurs, Flt-
1 (VEGFR-1) et KDR (VEGFR-2), situés a la surface des cellules endothéliales, et bloque la
prolifération vasculaire en regard de la tumeur, empéchant ainsi sa croissance. Le Bevacizumab

est toujours prescrit en association a une chimiothérapie (9,10).

6. Hormonothérapie
L’'hormonothérapie va bloquer la stimulation des cellules tumorales par les oestrogénes.
Ainsi, elle n’est indiquée que pour les tumeurs présentant des récepteurs aux oestrogénes
et/ou a la progestérone (tumeurs « RH positives ») (4). Le bénéfice est indépendant de

I'atteinte ganglionnaire.
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Différents traitements hormonaux vont étre proposés en fonction du statut hormonal de la
patiente (ménopausée ou non) :

e chez la femme non ménopausée ayant une tumeur hormonosensible, le traitement de
référence sera un anti-oestrogene : le Tamoxiféne. Ce traitement est prescrit pour une
durée de cinqg ans, voir de dix ans en cas de stade N+ ou de facteurs de mauvais
pronostic.

e chez la femme ménopausée avec une tumeur RH positive, un traitement par anti-
aromatases sera proposé : Anastrazole ou Letrozole. Ce traitement inhibe Ia

transformation des androgenes en oestrogenes dans le tissu adipeux.

G. Effets indésirables des traitements

1. Traitement chirurgical local mammaire
Une mammectomie totale, et méme partielle, en altérant le corps de la femme, peut étre a
I'origine de difficultés psychologiques vis a vis de I'image du corps et la perte d’'un symbole de
féminité.
De plus, en post-opératoire, la zone opérée peut étre douloureuse et des complications comme
pour toute chirurgie, telles que ’hématome et l'infection, sont possibles.
Enfin, la mammectomie peut entrainer un déséquilibre pondéral qui impacte les muscles au

niveau du cou ou du dos et peut entrainer des douleurs rachidiennes.
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2. Traitement chirurgical régional ganglionnaire

Le curage ganglionnaire est a I'origine d’'une mauvaise circulation lymphatique, avec risque de
lymphoedéme du membre supérieur homolatéral au curage.

Aussi, des faisceaux nerveux peuvent étre |ésés durant ce curage ganglionnaire (section de
petits rameaux sensitifs) et entrainer des paresthésies-hypoesthésies sur les territoires cutanés
concernés (zone pectorale, aisselle, membre supérieur). Une lésion du nerf du grand dorsal
sera a l'origine de troubles neurologiques moteurs (décollement scapulaire du grill costal).

On peut également citer les complications post-opératoires de toute chirurgie que sont

I’'hématome local et le risque infectieux (5,11).

3. Radiothérapie
La radiothérapie peut étre a I'origine de complications « mineures » : asthénie, oedeme cutané,
sclérose cutanée, télangiectasies, douleurs thoraciques modérées, fractures de cotes
asymptomatiques.

Les complications majeures a redouter sont :

la sclérose du muscle pectoral, avec limitation de I’abduction du membre supérieur,

e |a plexite post-radique avec troubles neurologiques sensitivo-moteurs du membre
supérieur,

e lafracture de la clavicule,

e |a pneumopathie radique,

e |es cardiopathies ischémiques,

e |e cancer radio-induit. (5,8)
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4, Chimiothérapies (12)

Les principaux effets indésirables du 5-Fluoro-uracile sont :

les troubles digestifs (stomatite, mucite, diarrhées, nausées, vomissements, anorexie),

e |les troubles dermatologiques (alopécie, hyperpigmentation, dermatite,
photosensibilisation, urticaire),

e |es troubles cardio-vasculaires (diminution du FEVG et diminution de la force de
contraction cardiaque),

e |'hématotoxicité (leucopénie, thrombocytopénie, anémie),

e |es troubles neurologiques (ataxie cérébelleuse).

Pour I’Epirubicine, on retrouve les effets indésirables hématologiques, digestifs,

dermatologiques et cardiologiques du 5-Fluoro-uracile.

Le Cyclophosphamide peut étre a l'origine d’une hématotoxicité, de tumeurs, d’une
augmentation du risque infectieux de par lI'immunodépression qu’il induit, d’atteintes
cardiaques (insuffisance cardiaque, arythmies, ..), pulmonaires (hypoxie, fibrose,...),
neurologiques, hépatiques et digestives, cutanées, musculo-squelettiques (rhabdomyolyse,

myalgies, arthralgies) et de signes généraux (asthénie, malaise,...).

La Doxorubicine a pour principaux effets indésirables : I'asthénie, I'insuffisance cardiaque, la
tachycardie sinusale, les stomatites, les troubles digestifs, I’hypoplasie médullaire, I'immuno-
dépression, l'alopécie, 'aménorrhée.

Mais d’autres effets secondaires plus rares peuvent concerner tous les organes du corps

humain (éruptions cutanées, phlébite, oesophagite, bronchospasme, conjonctivite,...).
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Le Paclitaxel peut provoquer une myélosuppression (effet indésirable le plus fréquent) avec
neutropénie, thrombocytopénie, anémie. Il augmente ainsi le risque infectieux.

A noter également les toxicités neurologiques (neuropathie périphérique en particulier),
cardiologiques (troubles du rythme cardiaque et de la conduction, cardiomyopathie),
respiratoires (insuffisance respiratoire, embolie pulmonaire, fibrose,...), gastro-intestinales
(troubles du transit, nausées, colite,...), cutanées (alopécie, rash, ...), musculo-squelettiques

(arthralgies, myalgies) et I'asthénie.

5. Thérapies ciblées

Elles ont pour effets indésirables les plus fréquents : les cardiopathies, I’hypertension artérielle,
I'asthénie, la fievre, les céphalées, les pancytopénies, les douleurs abdominales, les hépatites,
les arthralgies et myalgies.

On retrouve pour le Bevacizumab des effets indésirables graves tels que la perforation gastro-
intestinale, les hémorragies et les thromboses veineuses.

Les réactions indésirables les plus graves avec le Trastuzumab sont un dysfonctionnement
cardiaque (troubles du rythme, insuffisance cardiaque, diminution de la fraction d’éjection,...),
une hématotoxicité (neutropénie, anémie, thrombocytopénie), des infections et des réactions

indésirables pulmonaires (asthme, dyspnée, fibrose pulmonaire, insuffisance respiratoire,...).
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6. Hormonothérapie
Les anti-oestrogenes augmentent l'incidence du cancer de I'endometre par un effet paradoxal
des anti-oestrogenes au niveau des récepteurs de I'endometre. Le risque thromboembolique
est également plus grand sous ces traitements.
Dans les complications mineures de cette hormonothérapie sont a noter la prise de poids et les
bouffées de chaleur, ajoutant de I'inconfort aux patientes.
Les anti-aromatases, quant a elles, sont pourvoyeuses d’arthralgies et de myalgies et peuvent

également aggraver une ostéoporose préexistante.

H. Oncogénétique

Il est primordial de rechercher des antécédents familiaux de cancer du sein (susceptibilité
génétique).
Les indications a une consultation d’oncogénétique sont :

e la présence de plusieurs cas de cancer du sein dans une méme branche familiale ;

e lasurvenue du cancer a moins de 40 ans ;

e |a multifocalité ou bilatéralité du cancer ;

e |’association a un cancer de I'ovaire ;

e e cancer du sein chez I’homme.
Les résultats de I'analyse moléculaire (Panel multigene recherchant notamment les génes
BRCA1, BRCA2 et PALB2) sont donnés a la patiente par I'oncogénéticien lors d’'une consultation.
Au titre du décret de 2013 des lois de bioéthique, la patiente dépistée et porteuse de la
mutation génétique est dans 'obligation d’informer ses apparentés. Elle peut déléguer cette

tache a I'équipe d’oncogénétique (7).
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Il. ACTIVITE PHYSIQUE

A. Définitions

1. Activité physique
L'activité physique se définit par tout mouvement corporel produit par la contraction des
muscles squelettiques, entrainant une augmentation de la dépense énergétique au dessus de la
dépense de repos (13,14).
Le comportement sédentaire correspond a des occupations dont la dépense énergétique est
proche de la dépense énergétique de repos (15).

L’activité physique peut se mesurer a travers le métabolisme énergétique.

2. Métabolisme énergétique
Le métabolisme énergétique correspond a I'ensemble des réactions qui s'accompagnent de la
production d'énergie chimique utilisable par les cellules du corps humain (16).
Le métabolisme basal correspond a 1 MET (Metabolic Equivalent of the Task).
Lors d’une activité physique, ce MET est multiplié par un facteur correspondant a I'intensité de
I’activité. 1 MET est égal a 3,5 ml 02/kg/min, soit 1 Kcal/kg/heure.
Par exemple : faire le ménage équivaut a 2,3 METS ; la marche rapide a 7 km/h équivaut a 4

METS.

3. Epreuves d’effort - Mesure de VO2 max (17,18)
L'épreuve d’effort est un test réalisé sous contréle médical, permettant de voir I'adaptation
physiologique du corps humain lors d’un stress physique représenté par un exercice physique

controlé.
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Il a plusieurs objectifs : c’est un outil pour éliminer les contre-indications médicales a la
pratique sportive, tout en permettant une évaluation de I'aptitude physique de la personne a
travers des indicateurs physiologiques objectifs, pour, par exemple, programmer par la suite un
entrainement adapté et personnalisé, en fonction du potentiel de la personne.

Ce test est ainsi une photographie des capacités physiques, cardio-respiratoires et musculaires,
d’une personne, a un temps t. La cinétique des parameétres cardio-respiratoires et biologiques
mesurés lors de I'épreuve est le reflet du fonctionnement des filieres énergétiques.

La consommation d’O2 et I'expiration de CO2 sont mesurées par un masque positionné sur le
visage du patient.

Le VO2max est le plateau de consommation d’oxygene atteint en augmentant l'intensité de
I’effort. Il traduit le plafonnement des possibilités d’adaptation du sportif a I'effort demandé. Le
VO2max correspond a la quantité maximale d’énergie qu’un individu est capable de fournir (la
« cylindrée » du sujet).

Le suivi des fréquences cardiaques et tensions artérielles au cours de I'épreuve permet le suivi
de I'adaptation cardiovasculaire a I'effort et le dépistage de certaines pathologies, telles que
I’hypertension artérielle d’effort.

A partir des différents enregistrements des paramétres ventilatoires et métaboliques, les seuils
ventilatoires SV1 et SV2 peuvent étre déterminés graphiqguement. Ce sont des zones
transitionnelles représentant les « charges de rupture » de I’équilibre énergétique du sujet.

Le SV1 (seuil ventilatoire 1), ou « seuil d’adaptation ventilatoire », représente la capacité
maximale d’endurance du sujet au jour du test. Aprés le franchissement de ce seuil, la voie
anaérobie prend une part plus importante dans I'effort qu’avant le seuil, car les groupes
musculaires commencent a produire de l'acide lactique. Le VCO2 va ainsi augmenter de

maniére plus importante que le VO2, afin de tamponner I'acidose lactique qui est présente.
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La ventilation (VE) mesurée pendant le test est le produit du volume courant (VT) par la
fréquence respiratoire (FR).

L'épreuve se termine a I'épuisement du patient ou lorsqu’un « plateau » de VO2 ou de
fréquence cardiaque est atteint (VO2 max ; FC max).

La coopération du sujet est indispensable au bon déroulement de I'épreuve et a sa

représentativité finale.

B. De I’épreuve d’effort au programme d’entrainement personnalisé

Le reconditionnement a l'effort chez les patients est réalisé grace a un programme
d’entrainement personnalisé et encadré.

L’objectif de I'entrainement sera de majorer les capacités aérobies des patients. Pour la méme
adaptation métabolique, I'effort produit sera supérieur. Une diminution des fréquences
cardiaques pour une puissance identique est également un marqueur d’amélioration des

capacités du sujet.

Dans notre protocole, nous utilisons un programme d’entrainement personnalisé en créneaux,
adapté a chaque patiente (19,20) (cf. Annexe 1).

L'entrainement en créneaux standard proposé est de type PEP’C(20-22): il comporte 6
créneaux de 5 minutes alternant un travail a une intensité de base (4 min) correspondant a
celle de SV1, puis a une intensité de pic a 90 % de la valeur de la puissance maximale tolérée (1
min).

Une adaptation progressive des charges se fait régulierement : a chaque diminution de 10 % de
la fréquence cardiaque cible lors du dernier créneau, l'intensité des bases ou des pics peut étre

augmentée de 10 %, afin de retrouver les fréquences cardiaques cibles initiales.
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C. Bienfaits de I’activité physique sur la santé

A l'opposé d’un mode de vie inactif, la pratique réguliere d’une activité physique est
inversement liée au développement de pathologies chroniques telles que le diabéte de type 2
(23-25), la résistance a [linsuline (26-30), le syndrome métabolique, les maladies
cardiovasculaires et I'hypertension artérielle (31-34), les dyslipidémies (35,36), I'ostéoporose
(37,38) (en augmentant la densité minérale osseuse (39) et diminuant le taux de fractures (40)) ,
la dépression (41-44) et I'anxiété (45,46).

De nombreuses études ont prouvé la diminution de la mortalité globale grace a la pratique
d’une activité physique (31,32), mais également une diminution de la mortalité en prévention
secondaire des maladies cardiovasculaires (26) et des AVC (24,41).

L'activité physique est a I'origine d’'une diminution des réponses inflammatoires de I'organisme
(41,47) et entraine une régulation du systeme hypothalamo-hypophyso-surrénalien (28,48,49).
Des modifications cérébrales ont pu étre constatées suite a une pratique physique, telles
gu’une augmentation de la matiére grise cérébrale au niveau du cortex frontal, de
I’"hippocampe et du striatum (50-53), modifiant les capacités fonctionnelles et cognitives
rattachées a ces zones.

Il a été montré qu’elle permet également de développer une résilience face a des situations de
stress, améliorant les capacités de résistance, de récupération et d’adaptation des personnes

(41).
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D. Les bienfaits de I’activité physique dans le cas du cancer du sein

1. Activité physique et prévention primaire, secondaire et tertiaire du

cancer du sein

a) Prévention primaire

Une revue de la littérature réalisée par THUNE et col. en 2001 (54) met en évidence la réduction
du risque de cancer du sein (et d’autres cancers, tels que les cancers de I'endomeétre, des
ovaires, du poumon, du cOlon, des testicules et de la prostate) avec la pratique d’une activité
physique, avec une relation dose-réponse retrouvée notamment pour le cancer du sein. |l
retrouve une diminution de 30 a 40 % du risque de cancer du sein chez les femmes actives par
comparaison avec des femmes sédentaires.

De nombreuses études de cohortes et études de cas ont montré le réle de I'activité physique
en prévention primaire du cancer du sein (55,56) : il existe une réduction du risque de
développer un cancer du sein de 20 a 30 % chez les femmes actives, par comparaison avec des
femmes sédentaires.

La diminution de ce risque semblerait plus importante chez les femmes ménopausées.
En effet, une méta-analyse conduite par The WHO en 2004 (57) montre que le risque relatif de
cancer du sein est de 1,25 chez les femmes inactives agées de 15 a 44 ans et de 1,34 chez les
femmes inactives ayant entre 45 et 69 ans.

Une étude de 2007 (58) met en évidence une réduction de risque de 20 a 80 % pour les femmes
ménopausées pratiquant une activité physique et suggere que pour chaque heure d’activité

physique supplémentaire par semaine, le risque d’incidence de cancer du sein diminue de 6 %.
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b) Prévention secondaire et tertiaire
Une méta-analyse de 2011 (59) montre qu’une activité physique réguliere démarrée apres le
diagnostic de cancer du sein diminue la mortalité globale de 41 % et la mortalité par cancer du
sein de 34 %.
Abrahamson et col. en 2006 (60) soulignent les effets bénéfiques de la pratique d’une activité
physique chez les femmes avant leur diagnostic de cancer du sein, sur la réduction de leur
mortalité toutes causes confondues, mais seulement pour celles en surpoids ou obéses au
moment du diagnostic.
Pour d’autres auteurs (Irwin and al.), I'activité physique d’intensité modérée est a I'origine
d’une réduction du risque de décés chez des patientes atteintes de cancer du sein, toutes
causes confondues, de 64 % par rapport a des sujets sédentaires, et cela indépendamment de
'IMC (61).
Les mémes résultats sont retrouvés par Holick and al. (62) en 2008, avec une diminution du
risque de déces par cancer du sein lors de la pratique d’une activité physique d’intensité
modérée (réduction de 15 % du risque de déces), alors qu’aucune modification du risque

n’apparait avec la pratique d’une activité physique a intensité élevée.

De plus, la pratique d’une activité physique est liée a une diminution du risque de récidive du
cancer du sein. Cette diminution du risque de récidive du cancer du sein est évaluée a 24 %
chez les patientes physiquement actives (groupes d’activité physique d’intensité intermédiaire
a intermédiaire-élevée) dans la méta-analyse de Ibrahim and al. de 2011 (59).

Dans I'étude « Nurses’ Health Study » (63) menée par Holmes and al. en 2005, les femmes
pratiquant une activité physique équivalente a plus de 9 METs par heure chaque semaine,

avaient 25 % a 50 % de réduction du risque de récidive de leur cancer du sein.



50

2. Activité physique, cancer du sein, qualité de vie et asthénie
Les séquelles physiques et psychologiques du diagnostic du cancer du sein et de son traitement
peuvent persister durant de longues périodes apres la fin des traitements.
Tous les traitements des cancers ont de nombreux effets toxiques physiques, en particulier au
niveau cardio-pulmonaire et neurologique, qui s’ajoutent aux symptomes psychologiques

induits lors de la découverte de la maladie (asthénie, dépression, anxiété, insomnies, ...).

a) Qualité de vie

Une étude de 2007, incluant 108 femmes traitées pour un cancer du sein et randomisées en 3
groupes (activité physique — activité physique placebo (stretching) — soins usuels), rapporte des
effets significatifs dans le groupe activité physique par rapport aux 2 autres groupes au niveau
de la qualité de vie des patientes, mais également au niveau de leur bien-étre psychologique
(amélioration de leur confiance en elles) et au niveau de leur santé physique (amélioration de
leurs compétences physiques) (64).

Van WAART and al. (65) mettent en évidence une amélioration des symptomes causés par le
cancer et la chimiothérapie, chez les patientes des groupes « activité physique basse intensité »
et « activité physique intensité modérée a élevée » en comparaison au groupe « soins usuels » :
diminution des nausées et vomissements (p=0,029 et 0,031 respectivement) et diminution des
douleurs (p=0,003 et 0,011). Les patientes du groupe « activité physique intensité modérée a
élevée » semblaient ressentir moins de fatigue physique que les autres groupes (p<0,001).

De plus, les patientes des deux groupes « activité physique » ont repris leur travail plus té6t que
celles du groupe contréle. La pratique d’une activité physique, quelle que soit son intensité,
atténuerait les symptomes liés au cancer et a la chimiothérapie, permettant un retour facilité

dans la vie active.
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Une étude clinique de 2015 a analysé les effets d’'un programme de marche (exercice aérobie)
sur la santé mentale et la qualité de vie de patientes traitées pour un cancer du sein (66). Les
résultats de cette étude montrent une amélioration significative du sous-score du SF-36

évaluant la santé mentale des patientes, a 3 mois d’entrainement (p<0,01).

Daley and al. ont mené une étude randomisée et controlée en 2007 (64) comparant les effets
d’un programme d’entrainement aérobie, a un groupe contréle (exercice placebo de
« conditionnement corporel ») et un groupe de soins usuels chez des femmes traitées pour un
cancer du sein. Les résultats de I'étude retrouvent une différence significative pour le groupe
d’entrailnement aérobie avec une amélioration de la qualité de vie des patientes, mesurée par
le FACT-G (Functional Assessment of Cancer Therapy General), non retrouvée dans le groupe
« exercice placebo ».

Ainsi, I'amélioration de la qualité de vie des patientes parait liée uniqguement a l'activité
physique et non a I'attention donnée aux patientes lors du programme (pas d’effets dans le
groupe « exercice placebo »). De plus, les scores de dépression aprées 8 semaines
d’entrainement physique étaient significativement plus bas que ceux du groupe « soins

usuels ».

Une méta-analyse d’études controlées randomisées sur 'activité physique chez des patients
atteints de cancers (67) retrouve également une amélioration de la qualité de vie grace a la
pratique d’'un entrainement physique, évaluée par le SF-36, dans les domaines de la fonction
physique, la fonction sociale et la santé mentale. Mais seulement 3 des études incluses dans
cette méta-analyse concluent a une amélioration significative de la fatigue chez les patientes

pratiquant une activité physique.
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Les mémes résultats avaient déja été mis en évidence dans une méta-analyse de 2006, par Mc
Neely and al. (68) : I'exercice physique apporte une amélioration significative de la qualité de

vie des patientes atteintes d’un cancer du sein (évaluée par le score FACT-G et FACT-B).

b) Asthénie
L'asthénie est un des symptémes les plus souvent décrits par les patientes atteintes de cancer
du sein. Elle est définie par la NCCN (National Comprehensive Cancer Network) comme une
« sensation subjective d’épuisement physique, émotionnel ou cognitif en relation avec le
cancer et ses traitements, qui n’est pas proportionnel a une activité physique récente, qui ne

céde pas au repos et qui interfere avec les gestes quotidiens de la vie » (69).

Thierry BOUILLET (70) montre dans son étude que la prévalence de I'asthénie chez les patientes
traitées par chimiothérapie et radiothérapie atteint respectivement les 80 % et 90 %. Ce
symptome est présent chez plus de 75 % des patientes aprées une chimiothérapie (cf. Annexe 2).
Sa cause reste mal connue (choc psychologique de I'annonce du cancer, effets secondaires des
traitements, comorbidités liées, etc.), mais une des explications a cette fatigue liée au cancer
peut étre I'arrét de toute activité physique deés la prise en charge du cancer, entrainant une

désadaptation a I'effort (71).

L'effet de I'activité physique sur la diminution de la fatigue liée au cancer est retrouvé dans une
étude contrélée randomisée de 2005, comparant un groupe activité physique a domicile a un
groupe témoin ne pratiquant pas d’activité physique. Le score de fatigue réalisé apres les 12
semaines d’entrainement physique est amélioré de facon significative par rapport au groupe

contréle (72).
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Plusieurs études mettent en évidence une augmentation significative des capacités cardio-
respiratoires des patientes atteintes d’un cancer du sein, aprés entrainement physique :

- Segal (73), dans son étude contrdlée, randomisée, trouve une augmentation significative des
capacités aérobies des patientes atteintes d’'un cancer du sein n’ayant pas recu de
chimiothérapie, apres réalisation d’un entrainement physique, avec une VO2max augmentée
de 3.5ml/kg/min (p=0.01) ;

- Courneya et collaborateurs (74) montrent une augmentation de la VO2max de 0.24L/min
(p<0.001) dans le groupe activité physique, alors que les patientes du groupe témoin diminuent
leur VO2max en fin d’étude ;

- Les mémes résultats sont retrouvés dans une méta-analyse réalisée par Fong et collaborateurs
(67), avec une augmentation moyenne de la VO2max de 2.2 ml/min/kg (p<0.01) pour les
patientes du groupe activité physique ;

- Mc Neely and al. dans leur méta-analyse (68) concluent a une amélioration du fonctionnement
physique des patientes du groupe activité physique (amélioration signifivative des VO2max) et

une diminution de leur asthénie liée au cancer du sein.

Une corrélation est possible entre la diminution de I'asthénie ressentie par ces patientes et
I'amélioration de leurs capacités cardio-respiratoires grace a la pratique sportive.

A ce jour, I'activité physique apparait comme un des seuls moyens efficaces pour améliorer la
fatigue liée au cancer.

En effet, les traitements pharmacologiques (hormis en cas de pathologie caractérisée associée,
telle qu’une anémie, une hypothyroidie, une dépression, etc.) n‘ont pas montré d’efficacité

dans la prise en charge de I'asthénie liée au cancer.
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L’ « American College of Sports Medicine » retient un niveau de preuve de grade B dans le
controle de I'asthénie par I'activité physique chez les patients atteints de cancer du sein (75).

Plusieurs sociétés savantes ont établi des recommandations pour la pratique de l'activité
physique chez ce type de patients, dont récemment I’Association Francophone pour les Soins

Oncologiques de Support (AFSOS) et le NCCN (70,75) (Cf. Annexe 3).

3. Hypothéses physiopathologiques des bénéfices de I'activité physique
dans le cas du cancer
La plupart des facteurs de risque du cancer du sein, tels que I'age des premieres menstruations,
de la ménopause, de la premiere grossesse et les antécédents familiaux, ne peuvent étre
modifiés. A l'inverse, la sédentarité est un facteur de risque de cancer du sein modifiable

(76,77).

L'activité physique, en réduisant I'exposition aux hormones stéroidiennes, a l'insuline et a
I'insulin-like growth factor (IGF-1), mais aussi en diminuant I'obésité, aurait un effet protecteur
contre le cancer du sein (58,78,79).

En effet, I'insuline, I'IGF I, I'IGF 1l et I'lGF BP sont impliqués dans la survenue du cancer du sein
(80). Des taux élevés d’insuline a je(in sont associés a un risque augmenté de récurrence et de
déces par cancer du sein (81). Des niveaux élevés d’IGF 1 ou des niveaux faibles de IGF BP 3 ont
été associés a un risque accru de cancer du sein et seraient des facteurs pronostiques
défavorables (82,83).

Des études ont montré que les concentrations sanguines d’oestrogene, insuline et d’IGF-1

diminuent grace a 'exercice physique, de méme que la masse adipeuse (84,85).
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Or, une des hypothéses évoquée est que la résistance a l'insuline est associée au cancer du sein
(I'insuline étant un facteur de croissance pour les cellules cancéreuses), et |'obésité et la
sédentarité sont les déterminants principaux de cette résistance a I'insuline (81,85,86).

De plus, Iinsuline diminue la sécrétion de SHBG (Sex Hormone-Binding Globulin) et augmente
I"'aromatase dans les tissus adipeux, augmentant ainsi le taux d’oestrogenes libres.

Ainsi, I'activité physique, en diminuant la sécrétion d’insuline, d’oestrogenes et également

d’adipokines, a une action freinatrice sur la croissance tumorale.

Les patientes traitées pour un cancer du sein ont tendance a réduire, voire a arréter totalement
leur pratique sportive habituelle (de par leur asthénie, leurs douleurs, leurs symptomes
dépressifs,...) ajoutant aux effets secondaires cardio-toxiques et pneumo-toxiques des
traitements anti-cancéreux, un déconditionnement a I'effort et une prise de poids.

La prise de poids est aussi un effet indésirable des traitements administrés aux patientes.
Plusieurs études ont montré une relation entre le surpoids avant le diagnostic de cancer, la
prise de poids aprés le diagnostic et la survie : étre en surpoids diminuerait la survie chez ces
patientes atteintes de cancer du sein (87,88).

La pratique d’une activité physique entrainerait une diminution du pourcentage de masse
grasse en impédancemétrie (89), limitant ainsi le surpoids des patientes.

Il'y aurait aussi des changements positifs de la composition corporelle avec la pratique d’un
entrainement physique (malgré I'absence de perte de poids et I'absence de diminution de
I'IMC), avec notamment une moindre perte de densité osseuse au niveau des vertebres
lombaires chez les patientes atteintes d’un cancer du sein et pratiquant une activité sportive

(90).
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De plus, I'activité physique améliore les fonctions cardio-respiratoires, diminue les chiffres de
tension artérielle et réduit I'inflammation sanguine (CRP), paramétres tous les trois impactés

par la maladie elle-méme et/ou par les thérapeutiques anti-cancéreuses.

Par contre, aucun effet de l'exercice physique n’a été prouvé sur l'efficacité de Ia
chimiothérapie. Aucune amélioration significative n’a été retrouvée sur le ralentissement de la
croissance tumorale en associant I'exercice physique a la chimiothérapie par doxorubicine
(efficacité similaire pour le groupe « doxorubicine » et le groupe « doxorubicine et activité
physique ») (91).

L'effet de I'activité physique sur la réduction de la mortalité chez les patientes touchées par un

cancer serait indépendant de la thérapeutique anti-tumorale pharmacologique.
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MEDITATION DE PLEINE CONSCIENCE
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IV. MEDITATION DE PLEINE CONSCIENCE

A. Définitions

1. Méditation

Le mot « Méditation » vient du grec « mélété », signifiant « entrainement », « exercice », et du
latin « meditari », de « mederi », qui signifie « donner des soins a ».

Méditer consiste a porter son attention sur ce qu’il se passe en nous, afin de prendre
conscience progressivement de nos automatismes.

Il existe plusieurs types de méditation: la méditation Vipassana, la méditation bouddhique, la
méditation dynamique, la méditation Zen, la méditation Mandala, la méditation de Pleine
Conscience, etc. Toutes ces méditations présentent des points communs, tant sur le plan de

leur pratique, que sur les effets qu’elles apportent.

Nous ne parlerons dans ce travail que de la Méditation de Pleine Conscience, car elle

représente la méditation laique par excellence depuis la fin des années 1970.

2. Pleine Conscience
La Pleine Conscience (92-96) est définie par The Mental Health Foundation 2010 comme « un
moyen de faire attention au moment présent » (96). Elle consiste a se rendre compte de ce
gu’il se passe, au moment ou cela se passe.
Elle est une attention portée a I'expérience vécue et éprouvée, sans filtre (accepter ce qui
vient), sans jugement (ne pas décider si les choses sont bonnes ou mauvaises, désirables ou

non), sans attente (ne pas chercher quelque chose de précis), comme un enregistrement précis
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et non discursif des événements qui se présentent a nos six sens (cing sens physiques et la
conscience mentale)(95).
La Pleine Conscience est un entrainement mental, permettant de prendre du recul par rapport
a tous les comportements automatiques que nous avons, et ainsi, permet de quitter le mode
« pilote automatique ». La Pleine Conscience aide a « répondre » a ce qui nous arrive, au lieu de
« réagir ». Le monde nous entourant est ainsi vu avec plus de clarté et nous pouvons agir avec
plus de sagesse et de distance. La Pleine Conscience développe une attention délibérée aux
choses auxquelles nous n’accordons habituellement jamais le temps d’une pensée. Elle est une
présence attentive.
Selon Jon Kabat-Zinn, elle est composée de sept attitudes fondamentales (97) :
e la premiére est le non-jugement, a travers l'ouverture d’esprit, la curiosité et
I’acceptation ;
e |a deuxieme est la patience, afin d’accepter que les choses se déroulent a leur propre
rythme ;
e |a troisieme se définit comme « I'esprit du débutant », qui consiste a avoir un regard
neuf, pour s’ouvrir a toutes les possibilités et oublier la routine de son propre savoir ;
e la quatrieme est la confiance en son ressenti ;
e la cinquieme consiste a ne pas avoir d’attentes ;
e |a sixieme attitude est le développement de I'acceptation des choses telles qu’elles sont
au moment présent ;

e |a septieme correspond au lacher-prise.
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3. La Méditation de Pleine Conscience
La Méditation de Pleine Conscience est un type de méditation particulierement étudié dans le
domaine médical. Ses vertus thérapeutiques sont pressenties depuis longtemps (93).
L'origine de I'enseignement de la Pleine Conscience remonte a plus de deux millénaires.
Le Bouddha qui a vécu au 6e siecle av. J.-C. fut 'un des personnages historiques qui contribua le
plus a éduquer sur I'importance de vivre en conscience, avec la supposition que seul I'individu

lui-méme a la capacité de s’aider (95).

Le programme de réduction du stress basé sur le Pleine Conscience ou « Mindfulness-Based
Stress Reduction » (MBSR) est un programme laic et non-ésotérique, congu par le Professeur
Jon Kabat-Zinn en 1979.

La méditation de Pleine Conscience est une démarche dans laquelle on tourne son attention
vers un certain nombre de variables corporelles, sensorielles et mentales. Ce mouvement de
I’esprit est volontaire, a travers des exercices délibérés, prolongés et répétés, représentant un
entrainement de I'esprit.

La pratigue méditative apprend a ne pas se fixer sur les pensées préoccupantes qui traversent
I’esprit, mais a tolérer leurs présences sans y adhérer. Un proverbe chinois illustre bien cette
définition: « Tu ne peux pas empécher les oiseaux de voler au-dessus de ta téte, mais tu peux les
empécher de faire leur nid dans tes cheveux. »

L’enjeu est de comprendre qu’il y a une différence fondamentale entre « étre préoccupé par un
probleme » et « étre présent au fait qu’on est préoccupé par un probleme ».

La méditation ne cherche pas a modifier les pensées, mais a faire évoluer le lien entretenu avec
ces pensées, afin de ne pas y adhérer sans réflexion. Elle n’est pas une pratique de relaxation.
Elle consiste a étre plus présent a soi et au monde, a porter son attention sur les bruits et les

odeurs de I’environnement, ainsi que sur ses propres sensations.
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Le développement de cette habilité de « pleine conscience » est graduel, progressif et requiert
une pratique réguliere. La conscience de l'instant présent permet de développer un sens de la

vie plus riche et un meilleur contrdle de ses sens (98).

4. Origines - Jon KABAT-ZINN

Jon Kabat-Zinn, né le 5 juin 1944, est un professeur émérite de médecine.

Il a fondé et il dirige la Clinigue de Réduction du Stress (Stress Reduction Clinic) et le Centre
pour la Pleine Conscience en Médecine (Center for Mindfulness in Medicine, Health Care and
Society) de l'université médicale du Massachusetts.

Il est le concepteur du programme MBSR, développé depuis 1979 dans cette clinique de
Réduction du Stress et dont il poursuit I'enseignement actuellement, de facon internationale.
Enfin, il est également membre du conseil d'administration du « Mind and Life Institute », qui a
pour but de promouvoir un dialogue entre les sciences occidentales et les sciences internes

(bouddhisme).

B. Le programme d’entrainement mental MBSR

5. Les différentes techniques enseignées (100)

a) L’attention au corps statique
Le scanner corporel consiste a ressentir chaque partie de son corps, par un recentrage attentif
et précis, pour étre plus en lien avec celui-ci.
Il est utile pour développer la concentration et la souplesse de I'attention. Cette attention au
corps statique permet de réduire toute agitation mentale, d’apaiser 'esprit, de réduire les

stimuli distracteurs et peut aider a controler les douleurs physiques.
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b) L’attention sur le souffle
La respiration est une aide précieuse pour prévenir le stress et favoriser la détente.
L'attention sur le souffle part des mémes bases que I'attention au corps statique. Elle consiste a
se centrer sur les mouvements respiratoires, depuis le début de l'inspiration jusqu’a la fin de
I’expiration, en se concentrant sur chaque partie du corps traversée par le souffle.
Cet exercice, comme le scanner corporel, entraine un relachement des émotions et des

tensions et permet d’atteindre une plus grande sérénité et une meilleure clarté d’esprit.

c) L’attention en mouvement
L’attention en mouvement est développée a travers des exercices de yoga, permettant de
découvrir les limites de son corps et de se rendre compte que I'attention et la détente peuvent

étre ressenties en méme temps. Ces exercices de yoga n’ont aucun objectif de performance.

d) L’attention dans la marche
Cette marche simple, tres ralentie, réalisée au quotidien, permet de rassembler les bienfaits de
I'attention au corps statique, de l'attention au souffle et de I'attention au mouvement. Elle
développe une connexion a chaque sensation traversant le corps lors du déroulé des pas, I'un

devant |'autre.
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1. Déroulement des séances
Le programme MBSR se compose de 8 séances hebdomadaires, de deux heures trente a trois
heures chacune, dirigées par un instructeur de Méditation de Pleine Conscience, et regroupant
une vingtaine de participants.
S’y ajoute une journée entiere de retraite en silence entre la 7éme et 8&me semaine du
programme, pour approfondir les pratiques recues.
Des exercices de scanner corporel, de méditation assise, de marche en pleine conscience, de
mouvements lents et des postures du corps sont graduellement enseignés pendant ces deux
mois d’apprentissage (99).
L’objectif des séances est la focalisation sur I'expérience du moment présent, sans discours
intellectualisant. Les participants peuvent ensuite échanger sur leur ressenti vécu lors de la
séance en groupe, mais aussi sur le ressenti de leurs entrainements quotidiens personnels.
En effet, le programme MBSR demande une pratique méditative quotidienne de 30-45 minutes,
pour développer I'habilité de Pleine Conscience. Pour guider leurs pratiques personnelles et la
réalisation d’exercices formels, les participants recoivent des enregistrements audio.
Puis, ils sont incités a s’exercer sans ces supports, dans les activités du quotidien (manger, se
doucher, se brosser les dents, travailler, conduire, ...), afin de s’entrainer aux pratiques
informelles.
A distance de ces huit semaines de MBSR, des rencontres de suivi sont proposées pour

accompagner la mise en place d’une pratique méditative réguliere.
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C. Apports du programme MBSR en médecine : études cliniques

Le programme de Méditation de Pleine Conscience (MBSR) a montré ses effets sur certains
symptémes associés a des maladies physiques, psychosomatiques ou psychiatriques.

Basé sur la conscience de l'instant présent, il favoriserait les perceptions réalistes, réduirait les
pensées négatives et améliorerait la vitalité et les stratégies d’adaptation.

Dans ce chapitre seront exposés plusieurs apports bénéfiques de la Méditation de Pleine

Conscience en médecine, et plus particulierement en rapport avec le cancer du sein.

1. MBSR, cancer et modifications cérébrales
Une étude controlée, longitudinale, a comparé les IRM cérébrales fonctionnelles de 33 patients
avant et apres un programme MBSR de 8 semaines (101). Les résultats retrouvent une
augmentation de la matiére grise au niveau de I'hippocampe gauche dans le groupe MBSR. Or
I’"hippocampe est impliqué dans les processus d’apprentissage et de mémorisation, mais
également dans la régulation des émotions.
Trois autres régions cérébrales sont modifiées dans le groupe MBSR par rapport au groupe
témoin :
e |e cortex cingulaire postérieur, impliqué dans I'introspection et le détachement,
e |a jonction temporo-pariétale, liée a la compassion, I'empathie et la conscience du
corps,
e et le cervelet (vermis et cervelet latéral), qui en plus de la coordination motrice, joue un
role sur la régulation des émotions et les capacités cognitives.
A travers cette étude, les auteurs ont proposé que la pratigue de MBSR entrainerait une
augmentation des capacités de concentration en diminuant la dispersion mentale et en
désaturant la mémoire de travail, et également une augmentation des capacités de

distanciation, en diminuant les cycles de rumination anxieuse.
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Une seconde étude plus récente (2016) (102) met en évidence des modifications émotionnelles
et de comportements suite a un programme MBSR, liées a des modifications structurales et
fonctionnelles du cerveau, avec notamment une modification de I'activité de 'amygdale, cette
derniére jouant un réle essentiel dans la régulation des émotions.

Ces modifications de stimulation de 'amygdale par le programme MBSR avaient déja été mises
en évidence par Philippe R. Goldin et ses collaborateurs (Cf. Annexe 4, (103)).

Les mémes résultats sont retrouvés par Monti et son équipe dans le cas de patientes atteintes
d’un cancer du sein (104) : les patientes randomisées dans le groupe MBSR présentent une
activation cérébrale plus importante de certaines régions cérébrales, telles I'insula gauche,
I’'amygdale droite, I’hippocampe droite et le noyau caudé, par rapport aux patientes du groupe
contrble. De plus, une corrélation apparait entre I'augmentation de la perfusion de ces zones

cérébrales et la diminution des scores d’anxiété chez ces patientes.

2. MBSR, cancer et dépression
Selon I'Organisation Mondiale de la Santé, la dépression fait partie des pathologies les plus
colteuses (sur le plan personnel et économique), juste aprées les cardiopathies. Elle touche plus
de 300 millions de personnes dans le monde (105).
Chez les patientes atteintes d’un cancer du sein, la détresse psychologique fait partie des
symptémes les plus communs (106-108). La prévalence de la dépression chez les patientes

atteintes d’un cancer du sein atteint 22 % (cf. Annexe 5, (109)).

Etant donné I'amélioration de la survie aprés le diagnostic d’un cancer du sein, les patientes
vivent de plus en plus avec l'incertitude d’une rechute, d’'une récidive ou de la nécessité d’avoir
un traitement au long cours. Ces inquiétudes permanentes peuvent altérer 'humeur des

patientes et aboutir a une dépression.
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La prise en charge psychologique de ces patientes fait partie intégrante du traitement du

cancer et de ses conséquences.

Déja en 1975, Deatherage G. mettait en évidence un bénéfice sur la santé mentale de ses
patients, suite a une pratique de Méditation de Pleine Conscience (95). Par la suite, plusieurs
méta-analyses ont confirmé les bienfaits du programme MBSR sur la santé mentale des
patients (98,110).

Les apports psychologiques de la Méditation de Pleine Conscience chez des patientes atteintes
de cancer du sein ont été étudiés en 2012 par Cramer et son équipe dans une revue de la
littérature (111) : une diminution significative de I'anxiété et de la dépression ont pu étre mises
en évidence pour le groupe MBSR.

L’étude controlée, randomisée, investiguée par Hanne Wirtzen en 2013, confirme ces résultats
(112). 336 femmes atteintes de cancer du sein ont été randomisées en un groupe « soins
usuels » et un groupe « MBSR et soins usuels ». Les niveaux d’anxiété et de dépression
retrouvés apres un an de suivi étaient significativement réduits dans le groupe comportant la
pratique méditative, et cela pour les patientes qui étaient les plus anxieuses et dépressives.

Les mémes résultats sont retrouvés dans une méta-analyse publiée la méme année par Zainal
et col. (113) : la Méditation de Pleine Conscience prouve son efficacité dans la diminution du
stress, de I'anxiété et de la dépression chez les patientes atteintes d’un cancer du sein (cf.
Annexe 6).

A noter que pour certaines études, les effets de la Méditation de Pleine Conscience sur la
dépression chez des sujets atteints de cancer, apparaissent plus faibles que dans le cadre
d’autres pathologies, probablement car les échelles d’évaluation de la dépression comportent
des critéres physiques présents chez ces patients de par les effets secondaires des traitements

anti-cancéreux (110).
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3. MBSR, cancer et asthénie
L'asthénie est un des symptomes les plus fréquents et invalidants rapportés par les patients
atteints de cancer (114,115). Elle correspond a une sensation subjective a expression physique,
psychologique et/ou cognitive (116).
Le « National Comprehensive Cancer Network (NCCN) Fatigue Practice Guidelines Panel » a
défini I'asthénie liée au cancer comme « une sensation subjective anormale, inhabituelle et
persistante de fatigue liée au cancer, ou aux traitements du cancer, et qui interfére avec le

fonctionnement habituel du patient » (69).

Dans une étude de Lawrence de 2004 (117), jusqu’a 91 % des patients atteints de cancer ont
présenté une asthénie en lien avec leur cancer. Cette fatigue retentit sur la qualité de vie

globale des patients.

Aucun traitement « gold standard » n’a été établi pour le moment pour résoudre le probléme
de I'asthénie liée au cancer, cependant, I'équipe de Kangas retrouve dans une méta-analyse de
2008 des bienfaits de I'association exercice physique et approche psychologique pour soulager

les patients (118).

La Méditation de Pleine Conscience apparaissant comme un outil prometteur dans la prise en
charge holistique des patients atteints de cancer, certains auteurs ont voulu étudier ses effets

sur I'asthénie liée au cancer.

En 2014, Johns et son équipe ont réalisé une étude randomisée, comparant les effets du

programme de méditation MBSR a un groupe témoin, sur |'asthénie liée au cancer (119).
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Les résultats retrouvent une amélioration significative de la fatigue dans le groupe MBSR, mais
également une amélioration des troubles du sommeil, de la dépression, de I'anxiété et de
I'invalidité fonctionnelle, a la fin du programme MBSR, et a distance du programme (6 mois de
suivi).

Le méme résultat avait déja été mis en évidence en 2012 (Hoffman and al., (120)), a travers une
amélioration du POMS (score comprenant une mesure de la fatigue et la vigueur) pour les
patients randomisés dans le groupe MBSR, en comparaison au groupe témoin (soins usuels).

En 2014, le « National Comprehensive Cancer Network » (NCCN) a ajouté le programme MBSR
comme une intervention utile pour le traitement de la fatigue liée au cancer, avec un niveau de

preuve de catégorie 1 (études scientifiques valables, de haut niveau de preuve) (121).

4, MBSR, cancer et qualité de vie

La qualité de vie peut étre définie comme un concept multidimensionnel comportant le
fonctionnement physique, psychologique et social (122,123).

Le cancer du sein et ses traitements sont a I'origine d’'une altération majeure de la qualité de
vie des patientes. Dans une étude prospective longitudinale de 2005 (122), il a été montré que
les composantes émotionnelles, cognitives et sociales de la qualité de vie de patientes atteintes
d’un cancer du sein (évaluées par le questionnaire EORTC-QLQ-C30) étaient inférieures a celles
de patientes sans cancer, et cela au moment du diagnostic du cancer, mais également a un an

post-opératoire (cf. Annexe 7).

Plusieurs articles scientifiques relatent les bénéfices du programme MBSR au niveau de la

qualité de vie des patientes atteintes d’'un cancer du sein et sous traitement.
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En 2004, Carlson et son équipe laissaient déja penser que la Méditation de Pleine Conscience
apportait une amélioration de la qualité de vie chez des patients atteints de cancer
(amélioration significative du score EORTC-QLQ-C30, p<0.05) (124).

Des résultats similaires étaient également mis en évidence par Witek-Janusek et son équipe en
2008 (125) dans une étude contrélée mais non randomisée, dans laquelle uniquement les
domaines familial (p=0.046) et psycho-spirituel (p=0.001) du score de qualité de vie étaient
améliorés suite au programme MBSR.

Dans une étude controlée et randomisée de 2009, Lengacher et col. (126) ont prouvé |'efficacité
de la Méditation de Pleine Conscience sur I'amélioration de la qualité de vie des patientes
traitées pour un cancer du sein.

Hoffman et col. en 2012 (120) ont analysé le bien-étre physique, social, émotionnel et
fonctionnel (« Functional Assessment of Cancer Therapy-Breast Scale », FACT-B et « Functional
Assessment of Cancer Therapy-Endocrine Subscale », FACT-ES) de patientes atteintes de
cancer du sein, aprés 8 semaines de MBSR. En comparaison au groupe témoin, une
amélioration significative du bien-étre général des patientes a été mise en évidence a la fin du
programme MBSR, mais également a distance (a 3 mois) (Cf. Annexe 8).

La méta-analyse récente de 2015 réalisée par Huang et ses collaborateurs (127, cf. Annexe 9)
montre une amélioration des scores de qualité de vie statistiquement significative dans les
groupe MBSR par rapport aux groupes témoins (p=0.03) et de facon non hétérogéne (1> = 0 %,

p=0.58)).

La Méditation de Pleine Conscience apparait ainsi comme une aide précieuse pour retrouver
une certaine qualité de vie chez des patientes dont la santé est altérée par le diagnostic et le
traitement d’un cancer du sein.

L’amélioration de leur qualité de vie est une priorité dans les soins a leur apporter.
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5. MBSR, cancer et modifications biologiques
La Méditation de Pleine Conscience semble donc diminuer le stress psychologique des
patientes atteintes d’un cancer du sein.
L’hypothése émise par Witek-Janusek et son équipe en 2008 (125) était que la méditation
pourrait alors réduire les dysrégulations immunitaires liées a ce stress et améliorer I'état
immunitaire des patientes.
Les résultats de son étude mettent en avant, chez les patientes du groupe MBSR, une
augmentation de l'activité des cellules « Natural Killer » (cellules NK, cellules pouvant
reconnaitre et détruire les cellules tumorales), une augmentation de la production d’interféron
gamma et d’interleukine 10 avec des taux rejoignant ceux des témoins sains, et également une
diminution des interleukines 4 et 6, dont les taux rejoignent ceux des témoins sains a 12
semaines du début de I'étude. La cortisolémie des patientes du groupe MBSR est
significativement réduite a la fin du programme de méditation. Cependant, elle reste toujours
supérieure a celle des patientes sans cancer.
La pratique méditative de Pleine Conscience permettrait peut-étre une certaine restauration du
systeme immunitaire des patientes atteintes d’un cancer du sein. La présence de cellules NK en
nombre suffisant, avec une activité efficace, et la présence d’interferon gamma sont
essentielles au controle de la progression tumorale (128,129).
De plus, des hauts niveaux de cellules NK ont été associés a un meilleur pronostic chez les

patients ayant un cancer (130).

En 2003, Carlson et son équipe ont étudié les effets du programme MBSR sur le taux de
mélatonine chez des patients atteints de cancer (124). En effet, des données scientifiques
validées rapportent |'effet oncostatique de la mélatonine, capable de réduire la taille des

tumeurs in vitro (131). La mélatonine est également responsable de la prolifération des
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lymphocytes T et de I'action des cellules NK. La Méditation de Pleine Conscience permettrait-
elle d’augmenter les taux de mélatonine chez des patients atteints de cancer, comme cela
semblerait étre le cas avec d’autres facteurs immunitaires ?

Dans I’étude de Carlson, aucune modification du niveau de mélatonine n’a été retrouvée suite
a la réalisation du programme de méditation. Cependant, les résultats de cette étude non

contrblée, non randomisée sont a nuancer de par sa faible qualité.

6. MBSR et modification de longueur des télomeéres

Les télomeéres correspondent a des protections des extrémités des chromosomes, constituées
d’une séquence répétée d’ADN non codante (TTAGGG). La longueur des télomeéres serait un
apercu des mitoses cellulaires, diminuant avec le nombre de divisions cellulaires successives, et
représenterait ainsi la longévité de I'organisme.

Les télomeres jouent un réle de protection des chromosomes et contribuent ainsi au maintien
de l'intégrité du matériel génétique. lls sont des marqueurs de I'dage biologique. lls sont
impliqués dans le vieillissement, le cancer et diverses pathologies, communes ou rares (132).
En effet, les télomeres se raccourcissent avec l'avancée en age, mais également chez les
personnes atteintes de pathologies, telles que I’athérosclérose et le diabete (133-136).

Leur découverte a fait I'objet d’un prix Nobel en 2009, attribué a Elizabeth Blackburn (132,137).

Les télomérases sont des enzymes qui ajoutent des nucléotides sur les téloméres raccourcis et

évitent ainsi le signal d’apoptose cellulaire. Elles promeuvent la longévité des cellules.

Un stress objectivable semble étre en lien avec une longueur raccourcie de télomeéres (133).
Comment le fonctionnement psychologique peut-il modifier I'age des cellules, a travers la

longueur des télomeéres ?
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La Méditation de Pleine Conscience, en réduisant le stress et I'anxiété des patients, pourrait-

elle modifier I'atteinte des télomeres ?

En 2010, Jacobs et son équipe ont montré que la pratique d’une retraite méditative de 3 mois
entrainait une augmentation significative de [lactivité des télomérases (p<0.05) par
comparaison avec un groupe contrdle n’ayant pas pratiqué la méditation (138, cf. Annexe 10).

En pratiquant la méditation, la longueur des téloméres semble étre maintenue, ce qui
retarderait le vieillissement cellulaire. Malheureusement, la mesure des télomérases de cette
étude n’a été faite que sur des prélévements de fin de protocole (absence de mesure au début
de I'étude), et sur un échantillon de patients de taille réduite, diminuant la puissance des

résultats retrouvés.

Ornish et son équipe (139) étaient les premiers a avoir révélé le lien entre I'activité des
télomérases et le mode de vie des patients (incluant une pratique de méditation ou de yoga).

C’est en 2014 que Lengacher et ses collaborateurs ont pu confirmer les effets d’'un programme
de MBSR sur l'activité des télomérases, chez des femmes atteintes d’un cancer du sein, a

travers la premiére étude contrélée randomisée sur ce sujet (140).

Ainsi, la littérature rassemble plusieurs études suggérant un lien entre un mode de vie sain,
dénué de stress (par la méditation notamment), et une augmentation de l'activité des

télomérases, gage de longévité cellulaire.
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7. Taux de participation élevé
La plupart des études réalisées ces derniéres années sur le programme MBSR retrouvent un
taux de participation élevé, avec une excellente adhésion des personnes a cet entrainement
mental.
Pour Carlson et son équipe, en 2004, les 59 patients de I’étude avaient participé en moyenne a
8 séances sur les 9 proposées, et 78 % de ces patients avaient réalisé au minimum 7 séances de

MBSR (124).

Finalement, le programme de Méditation de Pleine Conscience apparait comme un moyen
court, peu colteux, facilement accessible aux patients, et qui permettrait de soulager de

nombreux symptomes chroniques.

Proposer le programme MBSR aux patientes atteintes d’un cancer pourrait contribuer a leur
offrir une certaine autonomie et un « auto-contréle » dans I'acquisition de leur santé, dans une

période de leur vie ou elles en sont privées.

Devant tous les bienfaits scientifiguement prouvés du programme de Méditation de Pleine
Conscience et l'intérét grandissant des patientes atteintes d’un cancer du sein pour les
thérapies complémentaires associées aux thérapies usuelles, dans le but d’une amélioration
globale de leur santé, il nous a paru intéressant d’associer méditation et activité physique, et
d’en observer les effets sur la qualité de vie, sur la dépression et sur les capacités cardio-

respiratoires de ces patientes.
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ETUDE CLINIQUE STRASBOURGEOISE
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V. ETUDE CLINIQUE STRASBOURGEOISE

« Effet d’'un programme d’entrainement physique personnalisé, associé a un programme
d’entrainement mental par la Pleine Conscience (MBSR),
sur les capacités physiques et la qualité de vie de patientes aprés chimiothérapie
pour un cancer du sein.

Etude strasbourgeoise contr6lée randomisée : résultats préliminaires. »

A. Objectifs de I’étude

L'objectif principal de cette étude est de voir si il existe un effet potentialisant d’un
entrainement mental et d’'un entrainement physique associés, sur I'amélioration des capacités
physiques de patientes atteintes d’un cancer du sein, et ayant été traitées par chimiothérapie.
Les objectifs secondaires sont 'observation des effets de ces différents types d’entrainement
sur la qualité de vie des patientes, sur la dépression, ainsi que sur les parameétres fonctionnels
cérébraux, et sur l'activité biologique des télomérases, le stress oxydant et les cytokines
inflammatoires (IL6 et I1L10).

Les résultats de ce travail sont des résultats préliminaires analysant uniquement les données

des épreuves d’effort et les questionnaires de qualité de vie et de dépression.
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B. Matériel et méthode

1. Patientes incluses
La population pouvant étre incluse dans notre étude doit étre agée de 18 a 65 ans, étre en
cours de traitement d’un cancer du sein, a plus de 2 mois de distance de la chimiothérapie, et
peut étre en cours de radiothérapie et/ou d’hormonothérapie.
Les patientes doivent résider en France (sans distinction de |'origine géographique), étre

affiliées a un régime de sécurité sociale et avoir signé le consentement éclairé.

Ne peuvent étre incluses les patientes :
e pratiquant une activité sportive de plus de 4 heures hebdomadaires ;
e présentant une pathologie neurologique, musculaire, articulaire ou cardio-respiratoire
contre-indiquant la réalisation d’'un entrainement en aérobie ;
e présentant une anémie avec une hémoglobine inférieure a 10 g/dl ;
e enceintes;
e présentant une contre-indication a I'IRM ;
e étant sous mesure de protection juridique (sauvegarde de justice, curatelle ou tutelle) ;
e ne pouvant recevoir des informations éclairées quant a I'étude ;

e participant a une autre étude clinique en paralléle.

2. Recrutement et randomisation
Le recrutement des patientes est réalisé au sein des services de cancérologie des HUS, au
centre Paul Strauss et également aupres d’oncologues et généralistes libéraux de Strasbourg, a

I'aide de la distribution de flyers faisant part de I'existence de cette étude a Strasbourg.
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Apreés leur recrutement et la signature du consentement éclairé, les patientes sont randomisées
dans I'un des quatre groupes suivants :
e Groupe 1 (G1) : groupe témoin ;
e Groupe 2 (G2) : programme d’entrainement physique ;
e Groupe 3 (G3) : programme d’entrainement mental « Mindfulness-Based Stress
Reduction » (MBSR) ;

e Groupe 4 (G4) : association des programmes d’entrainement physique et mental.

La randomisation est réalisée a I'aide d’une table de randomisation, assurant une répartition

aléatoire des patientes dans chacun des groupes.

3. Examens médicaux et questionnaires

a) Echographie cardiaque
Une échographie cardiaque est réalisée pour chaque patiente en début et fin de protocole, afin
d’éliminer une éventuelle contre-indication aux épreuves d’effort et a la pratique de

I’entrailnement physique, et pour juger des éventuels effets de [I'entrainement.

b) Questionnaires de qualité de vie

/7

%+ Le questionnaire de qualité de vie SF-36 (141-144)

Le questionnaire générique SF-36 (Short Form 36) est une échelle de mesure de la qualité de
vie provenant de la « Medical Outcome Study » (145), adapté a la langue francaise (146).

Il peut étre réalisé par des sujets agés de 14 ans et plus, de fagon simple et rapide.
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Il comprend 36 items, répartis en 8 dimensions :
e fonctionnement physique, 10 items,
e limitation d’activités liée a la santé physique, 4 items,
e |imitation d’activités liée a la santé mentale, 3 items,
e vitalité (rapport énergie/fatigue), 4 items,
e santé mentale, 5 items,
e bien-étre social (vie et relation avec les autres), 2 items,
e douleur physique, 2 items,

e perception globale de I’état de santé, 5 items.

Les réponses a chaque question sont cotées sur 100 points. Plus le score obtenu est élevé, plus

la qualité de vie est jugée bonne.

A partir de ces 8 sous-parties, il est possible de calculer deux scores synthétiques qui ont été
identifiés par analyse factorielle :
e un score agrégé de santé physique, qui réunit les dimensions : « fonctionnement
physique », « limitation d’activités liée a la santé physique », « douleur physique » et
« perception globale de I'état de santé » ;
e un score agrégé de santé mentale qui réunit les dimensions : « santé mentale »,
« limitation d’activités liée a la santé mentale », « vitalité » et « perception globale de

|’état de santé ».

A noter que 'un des items (item numéro 2 du questionnaire) n’est pas intégré dans ces deux
scores de santé. Cet item évalue les modifications de I'état de santé au cours de I'année

écoulée.
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La version du SF-36 utilisée lors de cette étude et sa grille de cotation sont présentées en

annexe 11.

¢ Le questionnaire EORTC-QLQ-C30 (147)

Ce questionnaire est spécifique a I’évaluation de la qualité de vie chez des patients atteints de
cancer. Il a été validé pour la langue francaise. Il comprend au total 30 items permettant de
définir plusieurs sous-parties de la qualité de vie des patients :
e 5 sous-parties « fonctionnelles » qui explorent les dimensions :

> physique :items1a5,

> exécutive :items6a 7,

> cognitive : items 20 et 25,

> émotionnelle : items 21 a 24,

> etsociale : items 26 et 27.
e 9 sous-parties « symptomatiques » qui analysent :

> la dyspnée :item 8,

> la douleur:items9et19,

> la fatigue : items 10, 12 et 18,

> lesinsomnies : item 11,

> ["anorexie : item 13,

> les nausées : items 14 et 15,

> la constipation : item 16,

> la diarrhée :item 17,

> les difficultés financieres : item 28.

e 1 sous-partie évaluant la qualité de vie globale de chaque patient : items 29 et 30.
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Toutes les questions évaluent la qualité de vie durant la derniere semaine précédant la
réalisation du questionnaire (« au cours de la semaine passée... »).

Pour les 28 premiéres questions, quatre modalités de réponse sont disponibles : « pas du
tout », « un peu », « assez » et « beaucoup ». Un score élevé pour cette premiére partie du
guestionnaire représente un faible niveau de qualité de vie.

Pour les 2 derniers items sur I'état de santé global, les réponses varient de 0 a 7
(respectivement, de « tres mauvais » a « excellent »).

Le mode d’emploi du questionnaire EORTC-QLQ-C30 est détaillé dans le manuel « EORTC-QLQ-
C30 Scoring Manual » (147,148).

L’annexe 12 correspond au questionnaire EORTC-QLQ-C30 utilisé lors de I'étude.

c) Auto-questionnaire de dépression IDS-SR30
L’IDS-SR 30, « Inventory of Depressive Symptomatology-Self Rated » (149,150), correspond a un
auto-questionnaire permettant une évaluation correcte de toutes les formes de dépression
(150) : classique, anxieuse, agitée ou apathique.

Depuis I'étude STAR*D (151), il est devenu linstrument psychométrique de référence.

Il est constitué de 30 questions évaluant I'humeur et la symptomatologie dépressive des
patientes au cours des sept derniers jours. Les 4 possibilités de réponse pour chaque question
sont cotées de 0 (symptome non présent) a 3 (symptome trés dérangeant).

Le sujet doit choisir de répondre entre les questions 11 ou 12, et entre les questions 13 ou 14.
Si, par erreur, les questions 11-12 et 13-14 sont remplies toutes les deux, alors la cotation finale
ne prend en compte que la valeur la plus élevée de chaque binbme de question.

Le score total pour ce questionnaire IDS-SR 30 va de 0 a 84 points.
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Un score entre 0 et 13 signifie I'absence de dépression ; entre 14 et 25, il correspond a une
dépression légere possible ; entre 26 et 38, a une dépression modérée ; entre 39 et 48, a une

dépression sévere et un score supérieur ou égal a 49 traduit une dépression trés sévere (150).

Le questionnaire utilisé lors de cette étude, ainsi que sa méthode de cotation et

d’interprétation sont exposés dans I'annexe 13.

d) Test d’effort (VO2max)
Ce test permet d’obtenir les parameétres essentiels a la mise en place du programme
d’entrainement personnalisé et a également pour but d’écarter une éventuelle contre-

indication a la pratique d’une activité physique.

La mesure de la VO2max est une mesure réalisée en routine dans le service des Explorations

Fonctionnelles Respiratoires du Nouvel Hopital Civil (NHC) de Strasbourg.

La mesure des échanges gazeux (VO2, VCO2, VE), ainsi que la surveillance
électrocardiographique (ECG 12 dérivations) et la surveillance de la pression artérielle sont

réalisées en continu tout au long de I'épreuve.

Réalisé sur bicyclette ergométrique (Ergoline type Ergoselect 200P), le test comprend une
incrémentation de la puissance, individualisée en fonction du calcul théorique de VO2max et de
puissance maximale a atteindre, ceci dépendant de I’dge et de la taille des sujets.

Ce test permet de mesurer les capacités aérobies maximales des sujets (VO2max), la puissance
maximale atteinte, la fréquence cardiague maximale atteinte (FCmax), et de déterminer les
charges de travail et le niveau de fréquence cardiaque correspondants au seuil ventilatoire,

niveau de charge utilisé pour I'entrainement.
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e) Imagerie cérébrale fonctionnelle
Chaque patiente va avoir une mesure en IRM de la variation de la quantité de substance grise

(globale et régionale) et de la variation du débit sanguin local cérébral.

Lors de cette étude, plusieurs acquisitions cérébrales sont réalisées, au début et apres les 8
semaines de protocole : une IRM anatomique 3D T1 de haute résolution (millimétrique), une
imagerie du tenseur de diffusion, une imagerie quantitative du transfert d’aimantation et deux
imageries fonctionnelles combinant une mesure BOLD et ASL. L'ensemble des acquisitions a
lieu a I'Institut de Biophysique (laboratoire ICUBE CNRS UMR 7357, équipe IMIS) et dure

environ 50 minutes.

f) Analyses biologiques : activité des télomérases et des
interleukines 6 et 10
Les analyses des télomérases sont réalisées au sein de I'EA 3072 (mitochondries, stress oxydant
et protection musculaire — faculté de médecine de Strasbourg).
Pour chaque sujet, 15 ml de sang sont prélevés sur une veine périphérique (brachiale), avant
(visite 2) mais également apres (visite 4) le protocole.
La mesure de I'activité des télomérases se fait aprés extraction des globules blancs isolés, puis
préparation des extraits et analyse par une méthode ELISA.
La mesure du stress oxydant est faite immédiatement aprés préléevement, sur RPE (Résonnance

Paramagnétique Electronique). Les cytokines inflammatoires IL6 et IL10 sont également dosées.
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4. Déroulement pratique de I'essai clinique

a) Visites
La durée totale de participation de chaque sujet a I'étude est de 8 semaines, avec 5 visites

allant de 1 heure a 3 heures (3 visites avant I’entrainement, 2 apres I’entrainement).

La visite 1 (visite d’information) a lieu au Service de Physiologie et Explorations Fonctionnelles
au NHC de Strasbourg. La notice d’informations sur I'étude est remise aux patientes. Cette

premiére visite a lieu 7 a 2 jours avant le premier examen.

La visite 2 comprend la signature du consentement, un examen médical, une échographie
cardiaque, une épreuve d’effort (mesure de la VO2max), ainsi qu’une prise de sang veineux (15
ml) pour les mesures biologiques. La patiente remplit les différents questionnaires de qualité

de vie et de dépression.

La visite 3 est consacrée a la réalisation de I'IRM cérébrale fonctionnelle, a I'Institut de
Biophysique des HUS (laboratoire ICUBE CNRS UMR 7357, équipe IMIS), d’une durée moyenne

de 50 minutes.

Les patientes sont ensuite randomisées dans I'un des quatre groupes.
Suivent alors les 8 semaines de programme d’entrainement mental, physique ou de soins

usuels.

La visite 4 est identique a la visite 2 : examen médical, échographie cardiaque, épreuve d’effort,

prise de sang veineux, questionnaires de qualité de vie et de dépression.
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La visite 5 est identique a la visite 3 (IRM cérébrale fonctionnelle).

A la fin des 8 semaines de protocole, il est possible pour toutes les patientes de participer a la

prise en charge dont elles n’ont pas pu bénéficier durant le protocole.

Le déroulement de I'étude est schématisé ci-dessous :
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b) Entrainement physique

Le programme d’entrainement physique est constitué de 3 séances hebdomadaires
d’entrainement personnalisé en créneaux, sur ergocycle, a raison de 30 minutes de pédalage
par séance, sur une durée totale de 8 semaines (soit 24 séances au total).

Ce travail en endurance suit le protocole PEP’C, qui consiste a faire pédaler les patientes par
phases de 5 minutes, dont 4 minutes de travail a la fréquence cardiaque correspondant au
seuil ventilatoire de I'épreuve d’effort triangulaire et 1 minute a une charge correspondant a la
fréquence cardiaque de la puissance maximale atteinte minorée de 10 %.

Selon I’évolution des fréquences cardiaques au cours des entrainements, les charges de travail
sont réadaptées a la fin de chaque semaine de protocole, afin d’assurer au cours du temps une
optimisation de la stimulation cardio-ventilatoire et métabolique.

Ces séances ont lieu au Service de Physiologie et Explorations fonctionnelles au NHC et sont

encadrées par des infirmieres.

c) Entrainement mental

Le programme d’entrainement mental correspond au programme de Méditation de Pleine
Conscience (« Mindfulness Based Stress Reduction », MBSR) créé par Dr Jon Kabat-Zinn. Il
comporte une séance hebdomadaire de 3 heures de pratique en groupe, pendant 8 semaines,
ainsi qu’une journée de retraite méditative en silence entre la 7éme et 8éme semaine du
programme. Une pratique méditative quotidienne, a I'aide d’enregistrements audio fournis par
I'instructeur, est également demandée aux patientes. Ce travail est progressif et interactif.

Le programme MBSR est animé par un méme et seul instructeur, le Docteur Jean-Gérard

BLOCH, sous |'égide de I'lFPCM a Strasbourg.
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5. Analyses statistiques

a) Description des méthodes statistiques utilisées
L’analyse statistique a commencé par une description numérique des données, avec moyenne,
médiane, minimum, maximum, quartiles, ainsi qu’avec les parameétres de dispersion
classiques : écart-type, variance, étendue, écart interquartiles.
Le plan expérimental de I’étude était un plan factoriel croisé a deux facteurs sans répétition.
L'analyse statistique du critere de jugement principal repose donc sur une ANOVA a deux

facteurs a deux niveaux chacun avec interaction entre les deux facteurs.

b) Niveau de significativité statistique
Le niveau de significativité statistique retenu était de 5 %, ce qui impliquait des estimations
données avec des intervalles de confiance a 95 %. L'effet d’un facteur était alors considéré

comme significatif si p<0.05.

Aprés une analyse sur 'ensemble des groupes, le critere de jugement principal et les critéres
secondaires ont été traités pour chacun des sous-groupes pertinents. Ce traitement statistique
comprenait des analyses descriptives numériques et graphiques, ainsi que des analyses
inférentielles, partout ou cela était pertinent. Une valeur de p<0.05 était considérée comme

significative.
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C. Résultats

Les résultats de ce travail de these sont des résultats préliminaires. Les analyses se limitent a 69
patientes, a certaines données des épreuves d’effort et aux questionnaires de dépression et de
qualité de vie, car lI'analyse biologique des télomérases et cytokines inflammatoires, et
I'interprétation des IRM cérébrales fonctionnelles sont prévues uniquement aprés inclusion des

100 patientes.

1. Sujets
72 patientes atteintes d’un cancer du sein en post-chimiothérapie sont incluses entre mai 2015
et novembre 2017. Aucune patiente n’a été exclue de I'étude, mais trois sont sorties de
protocole (deux pour des raisons familiales et une suite a un déménagement).
Notre étude est ainsi constituée de 69 patientes, randomisées dans les 4 groupes.
Il n’y a pas de différences significatives entre les groupes sur les données anthropométriques :
la moyenne d’age des patientes est de 48.8 ans (ages compris entre 34 et 66 ans) et leur IMC
moyen est de 25.10 kg/m? (allant de 18 a 44 kg/m?).
Toutes les patientes habitent en Alsace.
La description de la population intégrée, en fonction des groupes, dans cette étude est

résumée dans les tableaux ci-dessous :

G1 G2 G3 G4

Nombre total de patientes 19 19 13 18
Age moyen (années) 49,16 49,21 49,77 46,78
Poids moyen (kg) 66,74 63,76 71,62 68,52
Taille moyenne (m) 1,61 1,65 1,65 1,66
IMC moyen (kg/m?) 25,76 | 23,35 | 26,41 | 24,95

Description anthropométrique des patientes incluses dans I’étude
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G1 G2 G3 G4

Nombre total de patientes 19 19 13 18
Radiothérapie (% des patientes) 14 (74 %) 16 (84 %) 10 (77 %) 15 (83 %)
Hormonothérapie (% des patientes) 13 (68 %) 12 (63 %) 9 (69 %) 11 (61 %)
Thérapie ciblée 4(21%) 6 (32 %) 3 (23 %) 5 (28 %)

Traitements recus par les patientes (autres que la chimiothérapie et chirurgie)

2. Epreuves d’effort

a) Analyse des données maximales

/7

¢ Analyse intragroupe

- Dans le groupe 1, on observe une amélioration significative de la VO2pic qui passe de 1.45
L/min a 1.55 L/min (p=0.001, graphique 1). Cette amélioration se retrouve également pour les
données exprimées en ml/min/kg (passant de 22.24 ml/min/kg a 24.48 ml/min/kg, p=0.009,
graphique 2).

L'augmentation de la puissance maximale correspondante est significative pour le groupe
témoin (augmentation en moyenne de 111.58 watts +/- 34 a 118 watts +/- 35.6, p=0.01).

A noter que les patientes de ce groupe présentent des valeurs initiales de VO2pic (en L/min et
en ml/min/kg) et de puissance maximale inférieures a celles retrouvées dans les 3 autres

groupes.

- Dans le groupe 2, la VO2pic augmente de maniere significative lorsqu’elle est exprimée en
valeur absolue (+ 0.36 L/min, p<0.0001, graphique 1), et en valeur relative (+ 5.5 ml/min/kg,

p<0.0001, graphique 2).
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La puissance maximale augmente significativement et passe en moyenne de 117 +/- 23.29

watts a 146.32 +/- 22.23 watts (p<0.0001, graphique 3).

- Dans le groupe 3, il n’y a pas d’augmentation significative de la VO2pic moyenne et de la

puissance maximale.

- Dans le groupe 4, on constate une amélioration significative de la VO2pic moyenne qui passe
de 1.62 +/- 0.28 L/min a 1.95 +/- 0.21 L/min (soit une augmentation de 0.33 L/min, p<0.0001,
graphique 1) et de la VO2pic exprimée en ml/min/kg passant de 24.25 a 29.14 ml/min/kg (soit
une augmentation de 4.89 ml/min/kg, p<0.0001, graphique 2).

La puissance maximale atteinte augmente en moyenne de 31.34 +/- 22.5 watts en post-

protocole, atteignant les 155.28 watts (p<0.0001, graphique 3).

Evolution de la VO2pic en L/min
-1,95 (p<0.0001]
1,9 L
™1 86 (p<0.0001)
1,7 e ~k—1,7 (p=NS)—1=4=— G1
VO2pic 1,66
en L/min 1,62 -~ cdM-e G2
ey # 1,55 (p=0.001) G3
1'5 115 ............ sesee G4
1,45 ®°°°
1,3
VO2pic AV L/min VO2pic AP L/min

Graphique 1 : Evolution de la VO2pic exprimée en L/min
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Evolution de la VO2pic en ml/min/kg
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Graphique 3 : Evolution de la puissance maximale atteinte (exprimée en Watts)
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+ Analyse intergroupe

L'amélioration observée entre I'avant et I'aprés entrainement pour les 4 groupes montre une

différence significative entre les groupes 2 et 4 par rapport au groupe 1 (p<0.01) et entre les

groupes 2 et 4 par rapport au groupe 3 (p<0.001), mais ne met pas en évidence de différence

significative entre les groupes 1 et 3 (graphique 4).
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Graphique 4 : Analyse intergroupe des données maximales des épreuves d’effort
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b) Analyse des données sous-maximales (intragroupe)
- Dans le groupe 1, la charge soutenue au seuil ventilatoire 1 passe de 64.74 +/- 17.36 watts a
68.95 +/- 19.12 watts (NS, graphique 5).

La FC relevée au passage du seuil ventilatoire 1 ne se modifie pas de maniere significative.

- Pour le groupe 2, la charge du seuil ventilatoire 1 augmente significativement en passant de
72.63 +/- 18.59 watts a 92.63 +/- 13.98 watts (p<0.0001, graphique 5). La charge étant plus
élevée, la FC correspondante est également augmentée de facon significative (p=0.03).

Au passage de la charge du seuil ventilatoire du test initial, on observe, lors du contréle, une
réduction significative de la FC (-10 +/- 4 bpm en moyenne, p=0.0008).

La FC relevée au passage du seuil ventilatoire du test avant protocole est moindre de 10

battements par minute en moyenne (p=0.0008).

- Dans le groupe 3, aucune modification significative de la charge du seuil ventilatoire 1 n’est

observée, ni de la FC correspondante.

- Dans le groupe 4, le seuil ventilatoire 1 augmente significativement, passant de 72.50 +/-
20.09 watts en moyenne, a 100.83 +/- 19.19 watts en moyenne en post-protocole (p<0.0001,
graphique 5).

La charge étant plus élevée, la FC atteinte au seuil SV1 augmente significativement (p=0.0025).
La FC au passage du premier seuil ventilatoire sur le test de contrdle diminue significativement

(p=0.001).
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Evolution de la puissance atteinte au SV1
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Graphique 5 : Evolution des charges atteintes au SV1 (Puissance exprimée en Watts)

3.

Questionnaire de dépression IDS-SR30

Les résultats de ce questionnaire sont représentés dans le graphique 6 ci-dessous :

30

p=NS p=0.02 p=NS

24 24 24

25

Moyenne des scores totaux
du questionnaire de dépression IDS-SR30

p<0.0001

N
w

21

G1 G2 G3 G4

B Moyenne pré-protocole

B Moyenne post-protocole

<=13: pas de dépression
14-25 : dépression légere
26-38 : dépression modérée
39-48 : dépression sévere
>=49 : dépression tres sévere

Graphique 6 : Moyenne des scores totaux du questionnaire IDS-SR30
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Les 4 groupes étaient homogenes en début d’étude, avec un score total moyen pour le
guestionnaire IDS-SR30 a 23.96 points, traduisant une dépression légere (score compris entre

14 et 25 points).

Le score du questionnaire s'améliore de maniere significative dans les groupes 2 (p= 0.02) et 4
(p<0.0001).
Les groupes 1 et 3 ne présentent pas d’amélioration significative du score moyen au

questionnaire IDS-SR30.

Dans le groupe 4, on releve 4 patientes avec une dépression modérée en pré-protocole et 2
patientes avec une dépression sévere.

16 patientes sur les 18 incluses dans ce groupe présentent une amélioration de leur état
psychologique, avec une diminution du score de dépression allant de -1 point a -29 points
(diminution moyenne de -9.9 points). La moyenne du score total pour ce groupe est passée de
24.4 points en pré-protocole a 14.5 points en post-protocole. Cette amélioration est

statistiquement significative (p<0.0001).
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4. Questionnaire de qualité de vie SF-36
A noter qu’il y avait 10 réponses manquantes au total pour ce questionnaire.
Une amélioration statistiquement significative du score total SF-36 est retrouvée pour toutes

les patientes de notre étude en post-protocole (graphique 7).

Score total moyen SF-36
80 - p=0.029 p=0.0018 p=0.009 p=0.0005
70 Graphique 7 :
60 SF-36:
50 - B Total SF36 avant Score total
40 - W Total SF36 apres moyen
30 -
20 -
10 -
O -

G1 G2 G3 G4

- Pour le groupe 1, la sous-partie « fonctionnement physique » est significativement améliorée
(graphique 9). Toutes les autres sous-parties du score SF-36 ne présentent pas de modifications

significatives en post-protocole.

- Pour le groupe 2, I'amélioration des scores de qualité de vie est prédominante pour les
sous-parties « fonctionnement physique » (graphique 9), « santé générale » (graphique 15),
« fonctionnement social » (graphique 11), « énergie/fatigue » (graphique 8), et « limitation
d’activités par les problemes psychologiques » (graphique 13).

Aucun changement significatif n’est retrouvé concernant les catégories « limitation d’activités
par la santé physique » (graphique 10), « douleur » (graphique 14) et « bien-étre émotionnel »

(graphique 12).
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- Dans le groupe 3, seule la catégorie « limitation d’activités par les problemes psychologiques »
est statistiquement améliorée en post-protocole (graphique 13), la moyenne de cette sous-

catégorie augmentant fortement de 30.7 points en post-protocole.

- Pour le groupe 4, on observe une majoration significative de la catégorie « santé générale »
(p=0.0002, graphique 15), une réduction de la « limitation d’activités par la santé physique »
(graphique 10) et de la « limitation d’activités par les problemes psychologiques » (graphique
13), une réduction des « douleurs » (graphique 14), et une majoration de la balance
« énergie/fatigue » (graphique 8) et du « fonctionnement physique » (graphique 9).

Les catégories « bien-étre émotionnel » (graphique 12) et « fonctionnement social » (graphique
11) ne sont pas modifiées significativement par I'entrainement mixte, mais tendent tout de

meéme vers une amélioration.

Sous-catégorie du SF-36 : énergie / fatigue
p=NS  p=0.0079 p=NS  p=0.0002
70
60 Graphique 8 :
50 | SF-36:
® Energie/fatigue AV balance

40 1 B Energie/fatigue AP énergie/fatigue
30 -+
20 -
10 -
0 4

G1




97

95

Sous-catégorie du SF-36:
Fonctionnement physique

p=0.007 p=0.0038 p=NS p=0.03
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Limitation d'activités due au fonctionnement physique
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Sous-catégorie du SF-36 : Bien-étre émotionnel
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Sous-catégorie du SF-36 : Douleur
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Sous-catégorie du SF-36 : Santé générale
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Graphique 15 :
SF-36 : Santé

W Santé générale AV générale

M Santé générale AP
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A partir des 8 sous-parties du score SF-36 ont pu étre calculés 2 scores généraux : le score de

santé physique et le score de santé mentale.

Le score de santé physique, calculé en regroupant les sous-parties « fonctionnement
physique », « limitation d’activités liée a la santé physique », « douleur physique » et
« perception globale de I'état de santé », est significativement augmenté pour les
groupes 2 et 4 (graphique 16). 1l n’y a pas d’amélioration significative pour les groupes
1 et 3, mais le score de santé physique des patientes tend tout de méme vers une
augmentation.

Le score de santé mentale, qui réunit les dimensions « bien-étre mental », « limitation
d’activités liée a la santé mentale », « énergie/asthénie » et « perception globale de
I’état de santé », est fortement amélioré pour le groupe 4, mais également pour les
groupes 2 et 3 (graphique 17).

Le groupe 1 ne bénéficie pas d’amélioration significative de ce score.
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résultats de ces deux scores agrégés sont représentés dans

ci-dessous :
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5. Questionnaire de qualité de vie EORTC-QLQ-C30

Les 69 patientes incluses dans notre protocole ont rempli le questionnaire de qualité de vie

EORTC-QLQ-C30, sans aucune donnée manquante.

Une amélioration statistiquement significative est retrouvée pour chacun des quatre groupes a

la fin du protocole.

En analysant les dimensions fonctionnelles physiques de ce questionnaire, on met en évidence

une amélioration significative en post-protocole pour les groupes 2, 3 et 1, mais pas pour le

groupe 4 (graphique 18).

Dans ce dernier groupe, 10 patientes sur les 18 ne modifient par leur score de fonction

physique, une I'aggrave et 7 'améliorent.

EORTC-QLQ-C30 : dimension fonctionnelle physique
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Pour la dimension fonctionnelle émotionnelle (graphique 19), seuls les groupes 2 et 4

présentent une amélioration significative. Dans le groupe 3, sur les 13 patientes, 8 améliorent

cependant leur score fonctionnel émotionnel, 2 restent au méme score et 3 I'aggravent.

Dans le groupe 1, la majorité des patientes stabilisent ou aggravent leur score (11 patientes sur

19) et seulement 8 'améliorent.

EORTC-QLQ-C30: dimension fonctionnelle
émotionnelle

p=NS p=0,01 p=NS p=0,03

2,5
2 .
B Dimension émotionnelle
1,5 - AV
B Dimension émotionnelle
1 - AP
0,5
0 .

G1

Graphique 19 :
EORTC-QLQ-C30:
Dimension
fonctionnelle
émotionnelle

Aucune diminution significative du symptdme « douleur » n’est mise en évidence pour les 4

groupes suite au protocole (graphique 20). On constate une aggravation du score final de cet

item pour le groupe MBSR en post-protocole, tandis que les autres groupes présentent une

diminution de leur douleur.
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EORTC-QLQ-C30 : Douleur
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18 Graphique 20 :
L6 1 EORTC-QLQ-C30 :
1,4 - Douleur
1,2 - H Douleur AV

® Douleur AP
0,8 -
0,6 -
0,4 -
0,2 -

Les groupes comportant de I'activité physique (G2 et G4) diminuent significativement leur état
de fatigue a la fin de I’étude (graphique 21).
Pour les groupes témoin et MBSR, la diminution du score de fatigue n’est pas suffisante pour

étre significative.

EORTC-QLQ-C30 : Asthénie
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Enfin, seul le groupe MBSR ne présente pas de changement significatif pour I’évaluation de sa

qualité de vie globale en post-protocole (graphique 22).

EORTC-QLQ-C30 : qualité de vie globale
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D. Discussion

Notre étude est I'une des premieres a analyser, de facon contrblée et randomisée, les effets
d’un programme alliant entrainement physique et mental sur les capacités cardio-respiratoires

de patientes atteintes d’un cancer du sein, sur leur qualité de vie et sur leur dépression.

1. Epreuves d’effort

Les épreuves d’effort permettent de quantifier les capacités aérobies des patientes en cours de
traitement ou ayant terminé leur traitement.

Dans la littérature (152), les capacités cardio-respiratoires des patientes ayant eu de la
chimiothérapie sont diminuées en moyenne de 27 % pour la VO2pic par rapport a des patientes
saines du méme age. Les auteurs expliquent cette altération des fonctions cardio-respiratoires
par les effets directs et indirects de la maladie et des traitements anticancéreux (anémie,
cardiotoxicité avec altération de la fraction d’éjection cardiaque, toxicité pulmonaire
notamment de la radiothérapie, altération des fonctions musculaires de par la dénutrition et
les chimiothérapies, désadaptation a I'effort,...).

Dans notre étude, en pré-protocole, tous les groupes sont proches ou atteignent les 100 % de
la VO2max théorique, ce qui traduit une capacité cardio-respiratoire plutét maintenue, malgré
les chimiothérapies recues et la désadaptation a I'effort habituellement présente chez ces
patientes souffrant d’asthénie liée au cancer.

Ces bons résultats peuvent s’expliquer par un age moyen inférieur de nos patientes par rapport
a celui des patientes incluses dans I'étude de Jones (4ge moyen de 55 ans +/- 8 ans, (152)), par
I’absence d’anémie (un taux d’hémoglobine inférieur a 10 g/dl étant un critére d’exclusion de
notre étude), par la conservation d’'une FEVG normale malgré les chimiothérapies et par
I’absence de métastases pour 97 % de nos patientes (Jones retrouvait un déclin de 33 % de la

VO2pic par rapport a la théorique, pour les patientes présentant des métastases).
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Les résultats mis en évidence par Jones sont a interpréter avec prudence, car d’autres facteurs
pouvant influencer la VO2pic n‘ont pas été pris en compte, notamment les antécédents de
radiothérapie pulmonaire (a l'origine d’altération des échanges gazeux), la présence d’une
anémie, les comorbidités (antécédents pulmonaires, cardiaques, musculaires,..) et la

consommation de toxiques tels que le tabagisme.

Dans notre étude, apres intervention, il existe une amélioration significative des capacités
fonctionnelles dans les groupes avec activité physique et association activité physique-
méditation.

Il y a également une amélioration des données dans le groupe témoin, mais pas dans le groupe
méditation seule.

Dans la littérature, les groupes témoins présentent généralement une diminution de leur
VO2pic aprés plusieurs semaines de soins usuels sans entrainement physique associé, tandis
qgue les groupes bénéficiant de I'entrainement physique améliorent leur VO2pic. Courneya (153)
met en évidence une diminution de la VO2pic de 0.05 L/min pour le groupe témoin, aprés 15
semaines de protocole.

Jones (154) dans une méta-analyse de 2011 observant I’évolution de la VO2pic de patients
atteints de cancer suite a un entrainement physique, en comparaison d’un groupe témoin,
retrouve un déclin significatif de la VO2pic des témoins depuis I'inclusion dans I’étude jusqu’a la
fin du protocole (diminution de la VO2pic de 1.02 ml/kg/min en fin de protocole).
L’amélioration significative des données maximales de nos patientes témoins en post-protocole
peut s’expliquer par une VO2pic moyenne initiale plus basse dans le groupe témoin, par
comparaison avec les autres groupes (VO2pic = 1.45 L/min pour le groupe 1; VO2pic= 1.50
L/min pour le groupe 2 ; VO2pic = 1.66 L/min pour le groupe 3 ; VO2pic = 1.62 L/min pour le

groupe 4).
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Cependant, ces valeurs initiales de VO2pic restent supérieures a celles déja observées chez des
patientes en post-chimiothérapie (valeur de VO2pic a 1.41 L/min dans I'étude de Jones et
Courneya (152)).

Cette amélioration de la VO2pic post-protocole pour le groupe témoin peut aussi étre la
conséquence de la reprise d’une vie active normale apres la fin de la chimiothérapie (reprise
d’une activité professionnelle a mi-temps, vie active familiale, reprise des loisirs,...) et
probablement par un age moyen plus jeune de nos patientes par rapport a celui des patientes
des études sus-citées (age moyen de nos patientes de 49 ans, contre un 4ge moyen de 55 ans

dans I'étude de Jones).

Le groupe qui ne pratigue que le programme MBSR ne présente aucune amélioration
significative de la VO2pic post-protocole, pouvant étre expliqué par une VO2pic initiale
supérieure a celle des 3 autres groupes (VO2pic pré-protocole atteignant 112 % de la VO2max
théorique), avec une amélioration paraissant ainsi moins importante en post-protocole que
pour le groupe témoin. Cependant, les capacités cardio-respiratoires des patientes du groupe

MBSR restent supérieures a celles du groupe témoin.

Il est rassurant de constater une amélioration « naturelle » (sans intervention physique

associée) des capacités cardio-respiratoires des patientes a distance de la chimiothérapie.

La pratique d’un entrainement physique sur 8 semaines est a 'origine d’une augmentation
moyenne de la VO2pic de 0.3 L/min (groupes 2 et 4), soit de plus de 4 ml/min/kg et de 21 %
(G4) et 23 % (G2) de la VO2max théorique.

Les résultats que nous retrouvons suite a I'entrainement physique (seul ou associé a

I’entrainement mental) semblent meilleurs que ceux apparaissant dans la littérature.
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Dans une méta-analyse de 2006 (68), McNeely conclue a une augmentation de la VO2pic
relative de 3.39 ml/kg/min (p=0.0001) apres entrainement physique ; Courneya (153) mettait en
évidence une augmentation de la VO2pic absolue de 0.24 L/min dans le groupe activité
physique par rapport au groupe témoin ; Jones (154) relevait une augmentation significative de
la VO2pic de 2.91ml/kg/min.

Cependant, la comparaison de nos résultats avec ceux des méta-analyses de Jones et de
McNeely est difficile, de par des critéres d’inclusion et des protocoles différents des notres. En
effet, la méta-analyse de Jones integre des études concernant le cancer du sein, mais
également le cancer du c6lon, de la prostate et le lymphome.

De plus, certaines études (155-158) incluses dans les méta-analyses évaluaient les apports de
I’entrainement physique chez des patientes encore sous chimiothérapie.

La présence parallele de ces thérapeutiques explique facilement des résultats post-protocole
inférieurs aux noétres. Quant a I'étude de Courneya, elle inclut uniquement des patientes
ménopausées, d’'une moyenne d’age supérieure a celle de nos patientes, pouvant expliquer les
capacités cardio-respiratoires inférieures a nos patientes en post-protocole.

Enfin, les programmes d’entrainement physique utilisés dans les travaux des deux méta-
analyses variaient considérablement entre eux et par rapport au programme d’entrainement
proposé dans notre étude, dans le type d’exercice employé (aérobie et/ou résistance), dans la
fréquence et l'intensité des entrainements, et dans leurs durées totales (de 2 a 5 séances
hebdomadaires, de 15 et 45 minutes, avec une intensité allant de 50 a 80 % de la VO2pic
initiale et sur une période de 7 a 24 semaines). Dans la méta-analyse de McNeely (68), sur les
trois études évaluant la VO2pic des patientes (153,155,159), deux (155,159) proposaient des
entrainements physiques non encadrés, faits de facon autonome par les sujets, avec par

conséquent, une assiduité moins favorable que pour des entrainements encadrés.
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Les guides de pratique (160) recommandent une prescription d’activité physique personnalisée
en fonction de la tolérance du patient, avec notamment pour des patients atteints de cancer,
des intervalles d’exercice courts, entrecoupés de repos.

Nos patientes ont bénéficié d’entrainements physiques personnalisés et encadrés par des
professionnels, a l'origine d’un taux de participation élevé et d’'une excellente assiduité aux
séances (taux d’adhésion de 100 %), sans effet indésirable ni complication.
Le protocole PEP’C (161,162) utilisé est une méthode d’entrainement en intervalles, permettant
une amélioration rapide et efficace des aptitudes physiques des patientes, de facon sécuritaire
(charges adaptées a chaque personne), avec une durée d’entrainement « rentabilisée » (sur un
temps d’entrainement plus court, la quantité de travail est majorée par rapport a un exercice
en continu). Lonsdorfer et son équipe retrouvait un taux d’adhésion au programme PEP’C de
94 % (161).

A notre connaissance, aucune étude exploitant les capacités cardio-respiratoires de patientes
atteintes de cancer du sein, n’a utilisé ce type d’entrainement personnalisé en créneaux PEP’C.
Notre protocole a ainsi permis de développer, de facon optimale, I'’endurance cardio-
respiratoire des patientes, justifiant les meilleurs résultats de VO2pic retrouvés en fin de

protocole.

Aucun effet potentialisant de I’association d’un entrainement mental a I’entrainement
physique (G4) sur I'amélioration des données maximales des tests d’effort n’est mis en
évidence (comparaison intergroupe entre les groupes G4 et G2 ne présentant pas de variation

significative).
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Cependant, 'augmentation significative de la puissance maximale atteinte au seuil SV1 dans les
groupes G2 et G4, prédominante dans le groupe G4, suggére une amélioration des capacités
d’endurance des patientes, avec un recul du seuil aérobie, grace a I'entrainement physique,

mais surtout par I’entrainement mixte, physique et mental.

Ces résultats sont inédits, car aucune étude comparant les effets de |'association de
I’entrainement physique a I’entrainement mental (programme MBSR) sur les capacités

d’endurance des patients n’a été trouvée dans la littérature actuelle.

En revanche, la pratique méditative seule n’apporte pas de changements significatifs sur les
capacités cardio-respiratoires (données maximales et sous-maximales) des patientes aprés 8
semaines de pratique (pas de variation significative intergroupe entre le groupe témoin et le
groupe MBSR).

Dans la littérature, seule une étude menée par McComb et ses collaborateurs (163) (étude
controlée randomisée) a analysé les effets de la Méditation de Pleine Conscience sur les
capacités physiques de patientes atteintes de pathologies cardio-vasculaires, au bout de 8
semaines de protocole, a l'aide d’un test d’effort. Aucune amélioration significative des
données sous-maximales n’a été mise en évidence dans le groupe méditation en comparaison
au groupe témoin (aucun changement significatif pour la fréquence cardiaque, ni pour la
consommation d’02). Seul un ralentissement significatif de la fréquence respiratoire et une
amélioration du volume courant (p<0.01), mesurés lors d’un test sur cycloergomeétre, ont été
constatés pour le groupe méditation. Mais cette étude souffre d’'une puissance réduite par la
petite taille de sa cohorte (18 patientes). Suite a ses résultats, McComb évoque |I'hypothese
d’un controle amplifié du centre respiratoire du tronc cérébral chez les patients ayant pratiqué

la méditation, a travers l'exercice répété de la prise de conscience de leur souffle.
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Notre travail montre une amélioration de la ventilation au SV1 aprés 8 semaines

d’entrainement physique et mixte, mais pas pour les témoins, ni pour le groupe MBSR.

2. Questionnaires de qualité de vie et de dépression

a) Qualité de vie globale
Notre étude retrouve une amélioration significative de la qualité de vie globale des patientes
évaluée par le SF-36 pour les 4 groupes. Ces résultats traduisent de facon rassurante une
évolution positive a distance du diagnostic et de la chimiothérapie du cancer, et cela méme
pour le groupe controle.
Cependant, la qualité de vie du groupe contréle est uniquement améliorée significativement
dans la sous-partie « fonctionnement physique », ce qui peut étre expliqué par la reprise d’une

vie active (personnelle et professionnelle) a distance de la chimiothérapie.

Nous n’avons pas trouvé d’amélioration de la qualité de vie globale en post-protocole pour le
groupe MBSR avec le questionnaire EORTC-QLQ-C30.

Pourtant, la Méditation de Pleine Conscience a été reconnue en 2017 par I’ « American Cancer
Society » (164) comme méthode de niveau de preuve de grade A pour améliorer la qualité de
vie des patientes atteintes de cancer du sein.

L’absence d’amélioration dans notre groupe MBSR pourrait s’expliquer par le nombre réduit de

patientes dans ce groupe et par une pratique méditative personnelle peut-étre insuffisante.
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b) Santé physique

Les scores de santé physique obtenus par les deux questionnaires SF-36 et EORTC-QLQ-C30
sont discordants, hormis pour le groupe activité physique qui affiche une amélioration
significative de ce score pour les deux questionnaires.

Le score de santé physique du SF-36 (regroupant les sous-parties « fonctionnement physique »,
« limitation d’activités par la santé physique », « douleur physique » et « perception globale de
I'’état de santé ») n’est significativement amélioré que dans les 2 groupes comportant
I’entrainement physique.

On remarque que la sous-catégorie « fonctionnement physique » présente une amélioration
significative dans les groupes comportant de I'activité physique, mais également dans le groupe
témoin (amélioration plus importante que pour le groupe 4, avec p=0.007).

En regardant les données plus précisément, cette différence peut s’expliquer par un score
moyen de fonctionnement physique plus faible dans le groupe témoin en pré-protocole (a
79.21 points) par rapport aux scores moyens des autres groupes (G2 : 82.22; G3:83.85; G4:
83.89), avec une augmentation importante en post-protocole, mais rejoignant les scores
moyens initiaux des autres groupes.

Il parait évident qu’un entrainement sportif facilite le fonctionnement physique des patientes,
en entretenant leurs systemes musculo-articulaires et cardio-respiratoires. L'activité physique
permet l'augmentation de la densité capillaire musculaire (165) qui est altérée par les
chimiothérapies, et diminue ainsi les effets néfastes musculaires de ces thérapeutiques
(altérations de la structure et densité des capillaires musculaires, altération des processus de
glycolyse et d’oxydation des acides gras par les chimiothérapies, (166)).

Brill et ses collaborateurs (167) ont montré que les personnes avec une force musculaire élevée
ont moins de limitations fonctionnelles que les autres et conservent leur autonomie pour la

réalisation des gestes de la vie quotidienne. Pour Peteet et son équipe (168), les patients
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participant au programme d’entrainement physique reprennent plus facilement leur vie
professionnelle a 6 mois de suivi, par rapport aux patients du groupe contréle. Les résultats de
son étude suggerent des implications financieres, mais ont surtout un sens en termes de
qualité de vie retrouvée et de retour a une vie normale.

Les effets du programme MBSR sur le score de santé physique sont différents pour nos deux
questionnaires.

Pour le SF-36, le programme MBSR seul n’entraine pas de changement notable sur ce score de
santé physique. Ces résultats sont similaires a ceux apparaissant dans I'étude de Lengacher
(169) : dans son étude contrblée, la pratique méditative isolée n’a pas plus d’effets sur le score
agrégé de santé physique (p=0.05) que les soins usuels. Cependant, cette étude retrouve une
amélioration significative des sous-catégories « fonctionnement physique » (p=0.01) et
« limitation d’activités liée a la santé physique» (p=0.03) aprés 6 semaines de Méditation Pleine
Conscience en comparaison aux témoins, résultats non retrouvés dans notre étude.
Par contre, des résultats significatifs sont retrouvés a travers le questionnaire EORTC-QLQ-C30
dans le groupe méditation. Ce questionnaire ne comprend que 5 items destinés a I’évaluation
de la santé physique, alors que le SF-36 on dénombre 21. De plus, les réponses a 'EORTC-QLQ-
C30 doivent concerner uniguement la semaine précédant la soumission du questionnaire. Cette
évaluation parait plus succincte que celle du SF-36, mais elle reste un outil spécifique a
I’évaluation de la qualité de vie pour les patients atteints de cancer, contrairement au SF-36 qui
est plus générique.

Plusieurs patientes ont également percu des crises d’arthralgies durant la semaine précédant
les questionnaires post-protocole, ce qui peut avoir une répercussion sur I'amplitude des
réponses apparaissant dans ces questionnaires.

De maniére trés objective, nous n’observons pas de modifications des capacités physiques

aprés les 8 semaines de pratique méditative seule, ce qui en soit est tout a fait compréhensible.
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c) Douleur

L" « International Association for the Study of Pain » définit la douleur comme « une sensation
et une expérience émotionnelle désagréable en réponse a une atteinte tissulaire réelle ou
potentielle ou décrites en ces termes » (170).

Dans notre étude, 87 % des patientes (avec un cancer métastatique ou non) se plaignent de
douleurs liées au cancer en début de protocole (SF-36). La prévalence des douleurs chez les
patientes atteintes de cancer du sein est supérieure a celle des femmes saines pour la méme
tranche d’age (171).

Les douleurs rapportées par les patientes atteintes d’un cancer du sein sont majoritairement
des douleurs consécutives aux thérapeutiques. Les douleurs articulaires, souvent
contemporaines des traitements par chimiothérapie et hormonothérapie, pouvant se prolonger
a distance des traitements, sont les plus fréquentes. La chirurgie peut également étre a I'origine
de douleurs, notamment musculo-articulaires par la perte de mobilité et de force du membre
supérieur homolatéral a la mammectomie, ou cutanées au niveau de tensions des cicatrices et
par le lymphoedéme consécutif au curage axillaire. La radiothérapie provoque fréquemment
des douleurs sur les zones d’irradiation. La présence de métastases est également un facteur a
I'origine de séveres douleurs. Dans une étude menée par Cleeland et col. (172), 82 % des

patientes atteintes d’un cancer du sein métastatique sont algiques.

Contrairement aux nombreuses études de la littérature (65,173-175) qui retrouvent une
diminution significative des douleurs des patientes suite a la pratique d’une activité physique,
notre étude ne montre pas d’amélioration statistiquement significative pour ce symptéme dans
le groupe « entrainement physique » seul, bien qu’une tendance a la diminution des douleurs
apparaisse tout de méme, pour les deux questionnaires proposés aux patientes (SF-36 et

EORTC-QLQ-C30).
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En 2008, Hwang et col. (173) ont évalué les effets antalgiques d’un programme d’entrainement
physique, associant des exercices de renforcement musculaire, d’assouplissement des épaules
et de développement des capacités cardio-respiratoires (3 séances hebdomadaires), chez des
patientes traitées par radiothérapie pour un cancer du sein opéré. Les douleurs du membre
supérieur homolatéral au cancer ont significativement diminué apres les 5 semaines de
protocole, contrairement aux patientes du groupe témoin qui, elles, rapportaient une
augmentation de leurs douleurs.

Steindorf et col. (174) ont comparé les effets d’'un programme de renforcement musculaire a
ceux de séances de relaxation, sur I'intensité des douleurs de patientes atteintes de cancer du
sein, en cours de radiothérapie. Le renforcement musculaire réalisé sur 12 semaines était
significativement plus efficace que la relaxation pour atténuer les douleurs des patientes.

Van Waart (65) a analysé les effets d’'un entrainement physique de faible intensité réalisé a
domicile (30 minutes, 5 fois par semaine) et d’un entrainement supervisé d’intensité modérée a
élevée combinant exercices en résistance et exercices aérobies (1 heure, 2 fois par semaine), a
des soins usuels, sur les douleurs de patientes traitées par chimiothérapie pour un cancer du
sein. Les résultats retrouvent une amélioration significative des douleurs dans les 2 groupes
comportant l'activité physique (questionnaire EORTC-QLQ-C30).

Les exercices d’assouplissement permettent I'amélioration des mobilités musculo-articulaires,
s’opposant ainsi aux raideurs douloureuses ressenties par les patientes suite a la radiothérapie
et chirurgie.

Le renforcement musculaire, a travers le gain de masse musculaire, diminue les douleurs de
mobilisations des membres et les dorsalgies consécutives a la fonte musculaire post-

thérapeutique.
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Nos résultats sont différents de ceux retrouvés dans la littérature, peut-étre par le fait que les
entrainements proposés ne sont pas les mémes, notre objectif premier étant de donner des
possibilités d’améliorer de maniéere importante les capacités physiques fonctionnelles des

patientes.

Certains auteurs évoquent un effet biologique de I'activité physique sur les douleurs liées au
cancer, attribuant un réle aux cytokines pro- et anti-inflammatoires. En 2016, Schmidt (176) a
mis en évidence une corrélation entre les concentrations sanguines d’IL6 et du rapport
IL6/IL1ra (IL1ra est antagoniste du récepteur de I'IlL1) et lintensité des douleurs post-
radiothérapie d’un cancer du sein (questionnaire EORTC-QLQ-C30).

Une part des effets antalgiques de l'activité physique serait ainsi due a la diminution de
I'inflammation induite par le cancer et ses thérapeutiques. Les bienfaits de I'activité physique
sur la douleur passeraient également par la sécrétion de béta-endorphines (177).

Il est possible que notre programme d’entrainement physique aérobie influe sur ces différents
marqueurs biologiques, mais sans effet notable sur la douleur physique ressentie par les

patientes.

Nos résultats non significatifs peuvent aussi étre la conséquence d’une évaluation peu précise
des douleurs des patientes par le questionnaire EORTC-QLQ-C30, ne comportant que 2
guestions pour I'item 