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Contexte La Fibromyalgie : un enjeu majeur

» Prévalence France : 1,5%

Banwarth et al. Joint Bone Spine 2009

BM1

e Ratio Femme/homme : 2/1

t al, J Rheumatol. 2011

BM2

e Criteres diagnostiqgue ACR de 2010 : WPI/SS

BM3

 Importance des symptomes associés a la doufett e . schmer2ce

BM4

« Colt socio-économique
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BM1

BM2

BM3

BM4

sur les nouveaux criteres ACR
Benoit Metayer; 01/12/2017

Ces derniers sont plus orientés sur les symptomes et permettent d’englober plus d’hommes, ils associent une
évaluation du nombre de zones douloureuses corporelles (WPI) a une échelle de sévérité des symptomes
associés (SS)

Benoit Metayer; 01/12/2017

Bien que la douleur soit le symptdme prédominant dans la fibromyalgie, les troubles du sommeil et la fatigue
ont une importance aussi grande, notamment sur la qualité de vie. Des troubles cognitifs, digestifs, urinaires,

anxio-dépressif sont également fréquemment présents
Benoit Metayer; 01/12/2017

retentissement est souvent important voir majeur sur le plan social, familial et professionnel conduisant souvent

a des arréts de travail prolongés voire demande d'invalidité.
Benoit Metayer; 01/12/2017



Contexte La Ketamine : un outil pour la douleur

BM5

e Perturbation des mécanismes centraux de controle des stimuli douloureux

Weigent DA et al, AM. J. Med. Sci.1998

BM6 BM7 BM8

» Réecepteur NMDA : maillon essentiel de la sensibilisation centrale

BM9 BM10

o Utilisée depuis longtemps dans la douleur

Collins et al, Pain med. 2010

BM11 BM12
« Ketamine et fibromyalgie : 3 études seulement

Sorensen et al, Scand. J. Rheumatol., 1995
Graven-Nielsen T et al, Pain, 2000
Noppers | et al, Eur. J. Pain 2011

BM13
o Utilisée dans de nombreux centres hospitaliers
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BM5

BM6

BM7

BMS8

BM9

BM10

BM11

BM12

BM13

outes les donneés actuelles laissent a penser que la Fm est liée a une perturbation des mécanismes centraux
de contr6le des stimuli douloureux entrainant une diminution du seuil de perception de la douleur avec pour

corollaire une hyperalgésie et une allodynie
Benoit Metayer; 01/12/2017

Le récepteur NMDA (N-méthyl-D-aspartate) joue un réle pivot dans la transmission du
message douloureux et dans le maintien de la sensibilisation centrale,

Blocage non compétitif par la ketamine
Benoit Metayer; 03/12/2017

écepteurs NMDA impliqués dans la transmission et la répercussion des stimuli douloureux au niveau médullaire.
Cet antagoniste non compétitif des récepteurs NMDA diminue la fréquence et la durée d'ouverture du canal

calcique couplé au récepteur et bloque la potentialisation a long terme
Benoit Metayer; 03/12/2017

mais effet de la étamine sur pleins d'autres voie une dizaine avec effets analgésique et antidépresseur

et meme une action épigénétique
Benoit Metayer; 09/12/2017

La kétamine est une molécule ayant une action sur les récepteurs NMDA. Elle est utilisée depuis longtemps
dans la douleur malgré le peu d'évidence et d’études de qualité. Le récepteur NMDA fait partie des maillons

essentiels de la sensibilisation centrale, responsable d’'une modification des propriétés d’excitabilité du neurone.
Benoit Metayer; 01/12/2017

D’autres études ont été réalisées dans d’autres pathologies dont plusieurs protocoles avec des perfusions
répétées avec une certaine efficacité comme dans |'algodystrophie ou les douleurs neuropathiques

périphériques pouvant faire suggérer l'intéret d'injections répétées pour un effet a plus long terme
Benoit Metayer; 01/12/2017

Dans la littérature seulement 3 études sont disponibles a ce jour concernant I'utilisation de la kétamine dans la
fibromyalgie sur des effectifs faible de moins de 15 patients. Ils montrent une réponse immédiate mais sans

efficacité sur le long terme.
Benoit Metayer; 01/12/2017

dont une seul contre placebo
Benoit Metayer; 06/12/2017

efficacité sur la dépression
Effets secondaire et long terme
niveau de preuve faible

douleurs chroniques
Benoit Metayer; 03/12/2017



Objectif

» Evaluer I'intérét des perfusions de ketamine sur le moyen terme chez le

patient fioromyalgique.



M&M Matériels et méthodes

« Etude observationnelle, ouverte, monocentrique, prospective

e Evaluation a 3 mois

» Service de rnumatologie du CHD de la Roche Sur Yon

BM14

3 perfusions de 0,5 mg/kg de Ketamine réalisées sur 3 jours, pendant 6h



Diapositive 5

BM14 epuis le début de son utilisation, la kétamine est connue pour avoir un effet analgésique dés les faibles doses
de 0,1 a 0,5 mg/kg.
Benoit Metayer; 03/12/2017



M&M Criteres d’'inclusion et de non inclusion

2 BM15 : :
_Criteres d’'inclusion :

 Fibromyalgie selon les criteres ACR 2010
* Premiere pzfusion de ketamine
e Bilan biologigue normal< 6 mois

_ Criteres de non-inclusion :
* Bilan biologigue anormal
* Criteres ACR non remplis
* Antecédent de perfusion de kétamine
* Refus de la consultation a 3 mois
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BM15 L'étude était proposé au patient a 'occasion de leur hospitalisation a leur arrivée lorsqu'ils étaient adressé pour
des perfusions de ketamine dans le traitement d'une fibromyalgie par le centre anti-douleur de la Roche Sur

Yon
Benoit Metayer; 06/12/2017

BM16 permettant d’exclure toute autre pathologie
Benoit Metayer; 01/12/2017



Données recueillies a I'inclusion et au cours de

M&M 'hospitalisation

BM17

» Echelle visuelle analogique de la douleur (EVA : 0 a 10) a J1, J2, J3
e Date de debut des symptomes
« Date du diagnostic
e Date de la premiere prise en charge médicamenteuse
BM18
 Activité professionnelle / Arrét de travalil

» Effets indésirables

e Traitements concomitants
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BM17 le jour méme, en moyenne dans les derniéres 24h et les 7 derniers jours
Benoit Metayer; 01/12/2017

BM18 et depuis combien de temps
Benoit Metayer; 01/12/2017



M&M Données recueillies a M3

BM19

e Echelle visuelle analogique de la douleur (EVA : 0 a 10)
BM20
o Activité professionnelle / Arrét de travalil

» Effets indésirables

e Traitements concomitants



Diapositive 8

BM19 le jour méme, en moyenne dans les derniéres 24h et les 7 derniers jours
Benoit Metayer; 01/12/2017

BM20 et depuis combien de temps
Benoit Metayer; 01/12/2017



BM21

M&M Questionnaires a l'inclusion et M3

BM22

« Score WPI (Widespread pain index)

BM23

e Score SS (Symptoms Severity scale)

BM24

» Auto-questionnaire FIQ (Fibromyalgie Impact Questionnaire)

BM25

» Questionnaire HAD (Hospital Anxiety and Depression)
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BM21

BM22

BM23

BM24

BM25

wpi et ss : pas validé pour le suivi
Benoit Metayer; 06/12/2017

permet une mesure quantitative de la douleur en notant le nombre de zones douloureuse dans les 7 dernier

jours pour un score de 0 a 19
Benoit Metayer; 01/12/2017

moyenne de sévérité de 3 symptomes (fatigue, somnolence et troubles cognitifs) étendue aux symptomes

somatiques généraux pour un score allant de 0 a 12
Benoit Metayer; 01/12/2017

impact de la fibromyalgie sur les capacités fonctionnelles du patient
Il mesure la douleur, la fatigue et I'activité sur une période de 7 jours a I'aide de 20 items quantifié par des

échelles numériques ou visuelles analogique
Benoit Metayer; 01/12/2017

Il comprend 14 questions : 7 relatives a I'anxiété (A) et 7 relatives a la dépression (D). Il faut additionner les
scores obtenus a chaque question pour chaque type de symptome. Pour dépister des symptomatologies
anxieuses et dépressives, |'interprétation est la suivante : 7 ou moins : absence de symptomatologie, 8 a 10

points : symptomatologie douteuse, 11 points et plus : symptomatologie
Benoit Metayer; 01/12/2017



Résultats Flow chart

108 patients inclus

3 patients exclus car nombre
de perfusions <3

105 patients a J3

27 patients perdus de vue

78 patients a M3
EVA et WPI : n=78

SS: n=75
QIF : n=71
HAD : n=53



Résultats

Caracteristiques

Caractéristiques

Total population :

Missing data n(%o)

n=78

Age (ans : mean = SD) 48,4 +9,9 0
Sexe ratio (F/H) 8,5/1 0

Délai symptdmes- diagnostic (ans : mean = SD) 51+7,4 6 (7,7)
Délai symptdbmes- traitement (ans : mean + SD) 29+39 4 (5,1)
Activité professionnelle, n (%) 29 (37.1) 0
Arrét de travail, n (%) 23 (29.5) 0
Sans emploi, n (%) 19 (24.4) 0
Non déterminé, n (%) 7(9,0) 0



Effet immédiat uniguement sur la douleur et a 3 moi s sur les auto-

Resultats questionnaires
CC1
Score J1 J3 P

3,4+ 2,3 <0,001
EVA (n=78) 5.4+1.9 M3

5.0+2.3 0,11
WPI (n=76) 12.1+3.8 10.4 +4.7 0.004
SS (n=75) 8.0+2.2 55+2.2 < 0.001
QIF (n=71) 53.3+12.6  45.0216.2 <0.001
HAD (n=53) 21.1+6.6 16.6 + 6.8 <0.001
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CC1 On pourrait mettre ici EVA a J3, non, plutot qu‘uniguement dans le texte ?
CHD Chd; 03/05/2018



BM26

’ Une amélioration importante (>30%) de la douleur di  minue
Resultats significativement I'impact de la fibromyalgie
Variation EVA J1- Variation EVA J1- P
M3 < 30% M3 >= 30%
(n=58) (n=20)

Variation WPI J1-M3 -1.30 -3.05 0.20
Variation SS J1-M3 -2.39 -2.95 0.42
Variation FIQ J1-M3 -5.07 -18.35
Variation HAD J14 -3.48 -7.85 0.054

M3
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BM26 Ils ont amélioré I'impact de la FM mais pas sur de motif significative des autres questionnaires notamment le

score WPI
Benoit Metayer; 03/10/2018



Efficacité des perfusions de ketamine (sur 'EVA) &€ tait plus

Resultats importante chez les patients avec un seuil initial ~ élevé de douleur
EVA initial < 7 EVA initial > 7 P
(n=65) (n=13)
Variation EVA J1-M3 -0.16 -1.9
Variation WPI J1-M3 -1.57 -2.70 0.48
Variation SS J1-M3 -2.61 -1.15 0.056
Variation FIQ J1-M3 -8.37 -7.67 0.89
Variation HAD J1-M3 4.98 -2.70 0.37




L'amelioration importante de la qualite de vie a un Impact
Résultats sur 'amélioration de 'EVA et des autres
autoguestionnaires

Variation FIQ < 14 Variation FIQ > 14 P
(n=32) (n=35)
Variation EVA J1-M3 -0.35 -0.85 ;0 4
Variation WPI J1-M3 -0.34 -2.87 0.032
Variation SS J1-M3 -1.44 -3.23 0.003

Variation HAD J1-M3 -0.75 -8.10 0.001



Résultats

Effets secondaires attendues et bénins

S mbloric Patients
n=108
Vertiges, n (%) 38 (35.2)
Somnolence, n (%) 38 (35.2)
Cephalée, n (%) 27 (25.0)
Nausée, n (%) 23 (21.3)
Désorientation, n (%) 4 (3.7)
Anxiété, n (%) 4(3.7)
Hypertension artérielle, n (%) 1(0.9)
Hypotension artérielle, n (%) 1(0.9)
Dysphorie, n (%) 1(0.9)
Hallucination, n (%) 1(0,9)

Trouble de dissociation

0 (0)



Résultats Consommation antalgique

BM32 BM33
* Entre J1 et M3, 37% de patients ont pu arréter leur traitement antalgique.

» Analyse des médicaments avec un niveau de preuve faible d’efficacité selon
les recommandations Eular 2016

Population J1 M3
totale : n=87
BM27 BM28
Amytriptiline 35 20
BM29 BM30
Duloxetine 12 8

BM31

Tramadol 40 24
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BM27

BM28

BM29

BM30

BM31

BM32

BM33

dose moyenne 12.8 mg
Benoit Metayer; 03/12/2017

dont 3 nouveaux

et 13 arrét a M1 et reprise a M3
posologie similaire JO et M3
Benoit Metayer; 03/12/2017

dose moyenne 66 mg
Benoit Metayer; 03/12/2017

dont 1 nouveau

5 arrét a M1 avec 3 reprise a M3
seulement 3 patients avec les 2
Benoit Metayer; 03/12/2017

dont 1 nouveau
Benoit Metayer; 08/12/2017

consommation moyenne de traitement antalgique 3,5 a M3 vs 3,8 a J0
Benoit Metayer; 03/12/2017

dont 3/4 sevrage en morphine
Benoit Metayer; 08/12/2017



Discussion La kétamine : un peu d’histoire

* Depuis 1970 : anesthésique efficace avec maintien des reflexes de
protection des voies aeriennes superieurs, effets secondaires minimes

» 2 type de kétamine : R(-) et S(+) isomeres

 En France : mélange racémique des deux isomeres

BM34

 Voie d’administration : IV, IM, intranasal, PO, rectal 0
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BM34 seulement 17% d’absorption
Benoit Metayer; 26/03/2018



BM35

BM36

|

_ . Récepteur NMDA
Discussion

maillon esaantiel de la sensibilis
centrale

ation

Gluramate binding site

Extracellular space

Intracellular space

Keramine, memantine binding site

=
il ‘XVW\III\WW\H\\I\II\

BM38

Calcium channel

N Allostenic binding site
Gluramate ;
ilyeine

N\

Glvcine binding site

Cell membrane

Magnesinm [present when receptor inactive]

Na®and Ca™

Antagoniste non compétitif
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BM35 Le récepteur NMDA (N-méthyl-D-aspartate) joue un role pivot dans la transmission du
message douloureux et dans le maintien de la sensibilisation centrale,

Blocage non compétitif par la ketamine
Benoit Metayer; 03/12/2017

BM36 écepteurs NMDA impliqués dans la transmission et la répercussion des stimuli douloureux au niveau médullaire.
Cet antagoniste non compétitif des récepteurs NMDA diminue la fréquence et la durée d'ouverture du canal

calcique couplé au récepteur et blogue la potentialisation a long terme
Benoit Metayer; 03/12/2017

BM37 mais effet de la étamine sur pleins d’autres voie une dizaine avec effets analgésique et antidépresseur
et meme une action épigénétique
Benoit Metayer; 09/12/2017

BM38 mécanisme allostérique : diminue la fréquence d’ouverture du canal

blocage direct du canal : réduit le temps d’ouverture

allostérique : La fixation de la molécule effectrice induit un changement de conformation spatiale de la protéine

enzymatique.
Benoit Metayer; 26/03/2018



Discussion De nombreuses autres cibles

Antagonism/inhibition
MDA receptors = Dizeociative anesthesia, amnasia
(Crye et al., 1992
» Inhibited sensory percegtion
(e et al,, 1892)
= Analgesia {Ove et al., 1992)
HCM channels » Hyonosis
(Chen et al., 2009; Zhou C. et al., 2013)
Calcium channels (L-type « Megative cardiac inotropy (Baum and
voltage-dependent) Teceon, 1831)

= Alrway smooth muscle relaxation
(Yamakage et al., 1995)

Violtage-gated sodium channels s Decreasaed parasympathatic activity
firmaten et al., 2002}
» Local anesthetic effect (Frenkel and
Urban, 1892, Haeseler et al,, 2003)

Bk channeis = Anaigesic affects on neuropathic pain
(Hayashi et al., 2011)

Agonism/Activation

(Dpinid receptors (particularty ., &) a Central antinociception (Finck and Ngai)
1882; Pacheco st al,. 2014)

AMPA receptors » Rapid antidepressant effects (fanos &1 al
2018)
GABA, recaptors » Anesthetic properties (rifune et al., 2000)

ANDA, N-methy-0-aspartate; HON, Hyperpolanzation-activated cyclic nucleatide;
BK, Large-conductance potassium channels;, AMPA, a-aming-3-hydroxy-5-
mathy-4-isoxazolepropionic acid; GABA 4R, y-aminobutyric acid A receptar,
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BM39 Les récepteurs AMPA sont des récepteurs ionotropes activés par le glutamate
ment dans la densité postsynaptique des synapses glutamatergiques, les plus abondantes du systéme nerveux

central
Benoit Metayer; 22/05/2018



Une utilisation hors AMM pour la prise en charge de la

Discussion douleur et des pathologies psychiatriques

BM40
Anesthesia Analgesia and sedation Psychiatry and neuroscience
Agvantageous setiings: Acute setfings: Chronic settings: Emerging use:
» Hamadynamic instability s Procedures s Cancer pain s Dapression
= Pedialric patients s Bumns e CRFS e Suicidal ideation
» Uncooperative patients s ED Agitation/Pain s Phantom limb pain s FT3D
» Traumatic brain injury » Post-operative » Flboromyakgia ModeiBM41
» Bronchospasm pain » Ischemic pain = Schizdphrﬁmﬂ
= Battlefield/Mass casualty « Migraines L.CW

ED, emergency department; CPAS, complex regional pain syndrome; PTSD, post-traumatic stress disorder. Flease see text (“Clinical Uses in Medlicine” Section) for

associated references,
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BM40 peu basé sur les évidences, nombreux protocoles différents, en train d’exploser dans son utilisation
Benoit Metayer; 26/03/2018

BM41 utilisé ++ dans les modéle animaux de schizophrénie meme si elle n’explique pas tous les modes d’actions de
la schyzophrénie
Benoit Metayer; 26/03/2018



Discussion Quels effets secondaires au long cours?

BM42

i Hypersal iVatiQﬂssen and Domino, Anesth. Analg., 1966
 De type vestibulaire : nausée, vertiges, vomissements

» Mortalité par surdosage rare
BM43

* Abus a long terme : atteinte du bas appareil urologique
BM44

BM47

n”&vgtt et al, International Anesthesia Researche®pc2017

* Quelques cas d'atteinte hépati
BM45 BM46

« Symptomes dissociatifs, hallucinations

o Utilisation a long terme de Kétamine peut induire des symptdmes proches de la schyzophrénie
Liu et al., Brain Res. Bull, 2016

ainsi que des troubles cognitifs
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BM42

BM43

BM44

BM45

BM46

BM47

effet de relaxation myocardial : 20mg/kg donc de la marge!

augmentation TA et FC
Benoit Metayer; 26/03/2018

troubles vésicosphinctériens, cystite chronique
Benoit Metayer; 27/03/2018

effets réversibles
Benoit Metayer; 26/03/2018

symptomes de depresonnalisation ou derealisation : une des raisons pour lesquels elle est utilisé comme

drogue
Benoit Metayer; 26/03/2018

résolutifs 2h apres I'utilisation de kétamine
Benoit Metayer; 26/03/2018

meme a des doses sous anhestésiques, ici pour une utilisation pour une algodystrophie, dose cumulative de
1,79
Benoit Metayer; 26/03/2018



BM48

Discussion La kétamine : aussi un stupéfiant

BM49

» La drogue du poney, special K, vitamine K, Kit Kat...

« Consommation : poudre

 Effets recherches : effet anesthésique, euphorie, effet dissociatif

e Consommateurs multi-usage

BM50
Observatoire francais drogues et toxicomanies
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BM48 Utilisée de maniére récréative en France dans le cercle fermé des milieux hospitaliers depuis
les années 1970
2
, la kétamine n‘a vu sa diffusion augmenter en Europe qu‘a partir des années 1990
ou elle a pénétré le milieu festif techno, soit indirectement en étant employée comme adultérant dans
certains comprimés d’ecstasy, soit directement sous forme de poudre de kétamine a pri

popularisée dans les milieux gays et les free-parties au milieu des années 2000
Benoit Metayer; 26/03/2018

BM49 espace festif club bing londrés, consommation de kétamine, soit 40%
médecins les premiers utilisateurs, augmentation de la consommation depuis les années 9a mais reste marginal

a des consommateurs multi usage
Benoit Metayer; 21/05/2018

BM50 ket riding ou les nouveaux voyages immobiles
Benoit Metayer; 21/05/2018



Discussion Kétamine is the new black !

Effet immeédiat seulement,

pour une durée de 2 a 3 semaines

THE ANTI
ANTIDEPRESSANT

Depression afflicts 300 million people.
One-third dont respond to treatment.

A surprlslng new drug y

A one-off dose of the drug could help alcohol addicts reduce their
intake by ‘erasing’ drink-related memories, say psychologists
testing treatment

aan het Rot M, Biol Psychiatry. 2010
Nathan H.Wray, Mol. Psychiatry, 2018

Th International editiol
uardlan

most viewed

ANk "They deserve no mercy
deals briskly with accus
'‘women of Isis’

it 'Weird, odd, a dumpster
j % Trump's North Korea su
' J coinridiculed



Discussion. La ketamine : utile dans le sevrage d’opioides

 Utilisation chronique d’opioides : 11% des patients fioromyalgigues

Painter JT, Clin. Ther. 2013

BM51
Pas d’efficacité Aggravation des symptomes

Turner, Pain, Mar. 2018 Painter JT, J Clin Rheumatol. 2013
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BM51 au mieux
Benoit Metayer; 30/03/2018



Discussion. La ketamine : utile dans le sevrage d’opioides

 Utilisation chronique d’opioides : 11% des patients fioromyalgigues

Painter JT, Clin. Ther. 2013
BM52

Pas d’efficacité Aggravation des symptomes

Turner, Pain, Mar. 2018 Painter JT, J Clin Rheumatol. 2013

» Hyperalgesie induite par les opioides : en partie liee au récepteur NMDA

Mion, G.,CNS Neurosci Ther 2013
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BM52 au mieux
Benoit Metayer; 30/03/2018



Discussion. La ketamine : utile dans le sevrage d’opioides

 Utilisation chronique d’opioides : 11% des patients fioromyalgigues

Painter JT, Clin. Ther. 2013
BM53

Pas d’efficacité Aggravation des symptomes

Turner, Pain, Mar. 2018 Painter JT, J Clin Rheumatol. 2013

» Hyperalgésie induite par les opioides : en partie liée au récepteur NMDA

Mion, G.,CNS Neurosci Ther 2013

=—>Donc utilité de la kétamine dans le sevrage d'opioides? BM54

Quinlan J. Pain Med 2012

Koyuncuoglu H,Open Pain J 2011

dans notre etude : sevrage de 3 patients sur 4
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BM53

BM54

au mieux
Benoit Metayer; 30/03/2018

21. Quinlan J. The use of a subanesthetic infusion of intravenous ketamine to
allow withdrawal of medically prescribed opioids in people with chronic

pain, opioid tolerance and hyperalgesia: Outcome at 6 months.

Pain Med 2012;13:1524 1525

22. Koyuncuoglu H, Dizdar Y, Aricioglu F, et al. Use of ketamine in
ameliorating opioid withdrawal symptoms during an induction phase of

buprenorphine. Open Pain J 2011;4:13
Benoit Metayer; 16/05/2018



Discussion 3 etudes : dont la 1er en 1995 |

e Pour les 2 premieres études :

o 1/ perfusion unique de 30 minutes

» 2/Dose : 0,3 mg/kg

BM55 BM56

» 3/Effectifs faibles (11 et 15 patients)

BM57

e 4/ Effets immeédiats

Sorensen J et al. Pain analysis in patients with fibromyalgia, effects of intravenous morphine, lidocaine and ketamine. Scan J Rheumatol

Graven-Nielsen T et al. Ketamine reduces muscle pain, temporal summation, and refferd pain in fibromyalgia patients. Pain 2000
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BM55 1/ 4 groupes dont 1 avec morphine, lidocaine et placebo, : effets immédiats qu‘avec la kétamine, diminution

de plus de 50% de I'EVA)
Benoit Metayer; 28/03/2018

BM56 placebo vs Ketamine 0,3 mg/kg
Evaluation EVA et évaluation douleur aprés Injection produit saliné et électrostimulation : effets immédiats pour
tous
Benoit Metayer; 28/03/2018

BM57 Pas d’évaluation a a moyen terme
Benoit Metayer; 28/03/2018



Discussion

* 0,5 mg/kg de S-Kétamine

» Seulement 30 minutes de perfusion

Etude la plus récente : Ketamine VS Midazolam

BM58

« 12 patients par groupe

 Efficacité a court terme uniqguement

Number of patients with pain relief > 50%

i
3 ]

o

2]

—@— S-ketamine
-E~ Midazolam

45 60 75 90 120 150 180
Time (min)

o Effets secondaires psychomimeétiques bénins et transitoires

—8— -

. _._._....'T.._i_._._.
Y == e

1 2 3 4 5 1 7 8

Time (weeks)

12

10

Noppers | et al. Absence of long-term analgesic effect from a short term S-ketamine infusion on fibromyalgia pain : A randomized, prospective, double-bind, active-placebo-controlled trial. Eur
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BM58 soit équivalent de 1,0 mg/kg de forme racémique
Benoit Metayer; 28/03/2018

BM59 évaluation toutes les semaines jusqu’a 8 semaines
Benoit Metayer; 28/03/2018



Discussion Limitations de I'étude

Etude observationnelle

Nombre de patients limité

Difficulté du suivi et d’évaluation du patient Fm

Diminution de la consommation de Tr%m)adol et Duloxétine

Scores adaptés pour le patient fiboromyalgique?

Hétérogeneité des protocoles d’administration de la kétamine



Diapositive 30

BM60 SS WPI pas adapté pour le suivi
Benoit Metayer; 16/05/2018



Discussion Des scores adaptés

SS et WPI non adaptes goir le suivi mais pour le diagnostic
Retentissement des variations du FIQ sur tous les autres scores
Scoresgigan utilisés :

- PGIC (Patient Global Impression of Change)

- Brief Pain Inventory (BPI),

- Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20),

- MOS Sleep Scale

- Multiple Ability Self-Report Questionnaire (MASQ); cognitive
dysfunction)



Diapositive 31

BM61 score le plus a méme a suivre les patients fibromyalgiques
Benoit Metayer; 16/05/2018

BM62 alue le changement sous l'effet de traitements pharmacologiques.
Benoit Metayer; 16/05/2018



Conclusion : la kétamine, une amie qui vous veut du bien... transitoirement

« Pas d’amélioration significative sur 'EVA

 Amélioration de la qualité de vie

e Impact du sevrage médicamenteux a prendre en compte

» Maladie difficile a eévaluer en I'absence de criteres objectifs et de son
polymorphisme

 OKAPI : Enquéte nationale des pratiques d’utilisation de Ketamine dans
la prise en charge de la douleur



MERCI de votre attention
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