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Résumé

Introduction. L'artériopathie oblitérante des membres inférieurs d'origine athéromateuse,
principale cause de claudication intermittente, est un probléeme de santé publique en Suisse.
Typiquement, les patients avec claudication intermittente manifestent des douleurs a I'effort qui
limitent leur capacité de marche. L'exercice physique est la pierre angulaire du traitement de la
claudication intermittente avec des effets bénéfiques sur la capacité de marche largement
démontrés dans la littérature. Cependant, peu d'études ont examiné la persistance a long terme
des bénéfices de I'exercice physique.

Objectif. Déterminer si I'augmentation de la capacité de marche des patients avec claudication
intermittente observée en réponse a un programme d’exercice peut perdurer 6 mois apres la fin du
programme.

Méthodes. Dix patients avec une claudication intermittente et ayant suivi un programme d’exercice
supervisé de 3 mois ont été inclus dans cette étude. Avant le début du programme, a la fin du
programme, et 6 mois aprés la fin du programme, les distances de marche asymptomatique et
maximale ont été déterminées par un test d’effort sur tapis roulant tandis que la distance totale de
marche parcourue en 6 minutes a été évaluée par le test de marche de 6 minutes. L'index de
pression cheville/bras (ABI) et I'index de pression orteil/bras (TBI) ont également été mesurés a
ces différents temps.

Résultats. Comme attendu, la distance de marche maximale et la distance totale parcourue en 6
minutes ont été significativement augmentées respectivement de 118% et 22% a la fin du
programme d’exercice (p<0.05 versus avant le programme), tandis qu’'une tendance a
laugmentation a été observée pour la distance de marche asymptomatique. Six mois aprés la fin
du programme, la distance totale de marche parcourue en 6 minutes est toujours significativement
augmentée comparé a avant le programme (p<0.05). La distance maximale de marche a 6 mois
aprés la fin du programme est supérieure a celle obtenue aprés le programme (773+578 m versus
613+511, p<0.05). Les valeurs d'ABI et TBI ne sont pas significativement différentes aux différents
temps de I'étude.

Conclusion. Ce travail démontre qu’un exercice supervisé de 3 mois est efficace pour générer sur
le long terme des bénéfices sur la capacité de marche des patients avec claudication intermittente.
D’autres études sont néanmoins nécessaires pour confirmer ce résultat et déterminer les
mécanismes responsables de ces bénéfices. Ce travail confirme la relevance clinique de I'exercice
supervisé pour le traitement a long terme de la claudication intermittente.

Mots clés. Claudication intermittente; capacité de marche; index de pression cheville/ bras; index
de pression orteil/bras; bénéfices a long terme.
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1. Introduction

L'artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI) est un probléeme de santé
publique majeur qui touche 202 millions de personnes dans le monde et environ une
personne de plus de 70 ans sur cinq(1). La claudication intermittente (Cl) est la
manifestation symptomatique caractéristique de I'AOMI. Elle est la conséquence du
rétrécissement progressif des arteres des membres inférieurs par I'athérosclérose.
Typiquement, les patients avec Cl manifestent des douleurs a la jambe au moment de
I'exercice qui disparaissent au repos. Ces douleurs limitent la capacité de marche et
altéerent la qualité de vie des patients. En plus de limiter considérablement les capactiés
fonctionnelles des patients, la Cl est associée a un risque accru de morbidité et mortalité

cardiovasculaire.

L'exercice physique, complémentaire au traitement des facteurs de risque
cardiovasculaire, est la pierre angulaire du traitement en premiére intention de I'AOMI

avec Cl selon les recommandations internationales actuelles(2,3).

L'exercice physique permet d'améliorer les distances de marche et la qualité de vie des
patients tout en réduisant leur risque cardiovasculaire(4-9). Cependant, a ce jour, peu
d'études ont investigué si les effets bénéfiques de I'exercice physique sur la capacité de

marche des patients peuvent se prolonger aprés l'arrét de I'exercice.

2. Revue de la littérature
2.1. L'artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI)

2.1.1 Définition et données épidémiologiques

L'AOMI se caractérise par le dépét de plaques athérosclérotiques dans les artéres des
membres inférieurs conduisant a une sténose et/ou occlusion de ces derniéres avec pour

conséquence une diminution partielle ou totale du flux sanguin et de la perfusion des



membres incriminés(2).

L'athérosclérose et ses plaques athéromateuses caractéristiques est une pathologie
complexe, chronique et multifactorielle dont les mécanismes physiopathologiques ont fait
l'objet de nombreuses revues ces derniéres années(10,11). Brievement, I'athérosclérose
résulte de deux composantes principales dont la premiére est une Iésion/fragilisation de la
paroi artérielle initiée par les facteurs de risque cardiovasculaire décrits ci-aprés. La
deuxiéeme composante est une réponse inflammatoire chronique locale qui fait suite a
cette Iésion/fragilisation artérielle et qui est marquée par le recrutement et l'infiltration des
leucocytes sanguins dans l'intima des artéres. Ces mécanismes initient le développement
et favorisent la progression de la plaque d'athérosclérose qui se compose principalement
de lipides, de cellules inflammatoires, de matrice extracellulaire et de tissus fibreux (10—

13).

L'AOMI est aujourd’hui reconnue comme un probléme de santé publique majeur dans les
pays développés, notamment en Suisse, au méme titre que toutes les autres pathologies

cardiovasculaires que sont la maladie coronarienne et la maladie cérébrovasculaire(2).

Une revue systématique parue récemment dans le journal Lancet (2013) montre que le
nombre d'individus atteints d'AOMI était de 202 milions en 2010, dont 40,5 milions en
Europe(1). Entre les années 2000 et 2010, le nombre d'individus avec AOMI a augmenté
de 23.5%, principalement en raison du vieilissement de la population mondiale. La
prévalence de 'AOMI augmente avec I'age. En effet, dans les pays a haut revenu par
habitant, la prévalence chez les hommes est de 2.76% pour la tranche d'age 25-29 ans,
10.33% pour la tranche d'age 65-69 ans et atteint 18.83% pour la tranche d'age 85-89
ans. La prévalence de I'AOMI est sensiblement la méme entre les hommes et les

femmes(1).

Les facteurs de risque modifiables principaux sont les mémes que pour toute maladie

2



athérosclérotique a savoir le tabagisme, la sédentarité, le diabéte, la dyslipidémie ou
encore [I'hypertension artérielle. Les facteurs de risques non-modifiables incluent
notamment I'age ainsi que I'existence d'antécédents personnels et familiaux de maladies

vasculaires.

2.1.2 Tableau clinique

Les symptdmes de 'AOMI peuvent étre classés en 4 stades correspondants a des degrés
croissants de gravité. Cette classification par stade, majoritairement utilisée en Suisse, est
appelée classification de Leriche et Fontaine (Tableau 1). Celle-ci va de l'absence de
symptéme clinique (stade 1), a I'existence d'une claudication intermittente (CI) (stade Il), a
la présence de douleurs de décubitus (stade lll) et a la constatation de troubles trophiques
(stade IV). Le stade | concerne 20 a 50% des patients avec AOMI, le stade Il 40 a 50%
des patients, le stade Il 10 a 35% des patients alors que le stade IV concerne 1 a 2% des
patients(14). A noter que le stade Il est séparé en a et b, selon que la claudication

intermittente apparaisse avant 200 métres de marche (stade lla) ou aprés (stade IIb).

La claudication intermittente est la symptomatologie clinique classique. Typiquement, les
patients avec Cl manifestent une douleur au membre affecté qui survient lors d'un effort
physique, tel que la marche, et qui disparait rapidement au repos, généralement en moins

de 10 minutes(2).

Tableau 1. Classification de Lerriche et Fontaine

Stade Symptomes

Asymptomatique
II Claudication intermittente (Ila > 200m / ITb < 200m)

I Douleur au repos (position allongée)

Douleurs trophiques des extrémités (ulcere, gangrene)



Ces douleurs, généralement de type crampe musculaire, traduisent I'état ischémique du
muscle a l'effort résultant du déséquilibre entre ses besoins en oxygéne et nutriments
augmentés a l'effort et les apports limités en raison de la sténose ou occlusion artérielle.
L'intensité des douleurs varie en fonction du degré de la sténose/occlusion artérielle et
leurs localisations dépendent du segment artériel touché. Ainsi, une douleur au niveau des
fesses ou de la hanche reflete une atteinte aortoilliaque, une douleur de la cuisse reflete
une atteinte de l'artére fémorale commune, une douleur au mollet reflete une atteinte de
I'artere fémorale superficielle ou poplitée, tandis qu’une douleur au niveau du pied indique

une atteinte de I'artére tibiale ou péroniére(15).

En conséquence, les patients avec Cl ont une atteinte sévére de la capacité fonctionnelle
de marche avec principalement une diminution du périmétre/distance et de la vitesse de

marche, ainsi qu’une qualité de vie altérée(5,16).

L'athérosclérose étant une maladie systémique, les patients avec AOMI sont trés souvent
atteints d’'une maladie vasculaire concomitante (maladie coronarienne et/ou
cérébrovasculaire) avec pour conséquence, une mortalité 1.4 a 3.8 fois supérieure
comparée a celle de la population générale(7). Concernant plus spécifiquement les

patients avec Cl, leur survie est de 70% a 5 ans et 50% a 10 ans(17).

2.1.3 Diagnostic
Le diagnostic positif d'une AOMI repose sur l'interrogatoire, non explicitement décrit dans

ce travail, et 'examen clinique. L'examen clinique s’appuie sur de nombreux tests, mais le

calcul de I'ABI et du TBI ainsi que les tests d’effort sont les plus importants(2).

2.1.3.1 ABl et TBI
Classiquement, c'est la mesure non invasive de l'index de pression cheville/bras ou Ankle-

Brachial Index (ABI) chez le patient au repos qui est utilisée en routine pour le diagnostic



de I'AOMI (classe de recommandation | et niveau d'évidence B)(2). Concrétement, I'ABI
consiste a mesurer la pression artérielle humérale aux deux bras (la valeur la plus élevée
servant de valeur de référence) ainsi que la pression artérielle au niveau de l'artére tibiale
postérieure et pédieuse, ceci pour les deux jambes. Le rapport entre la valeur la plus
haute a la cheville (artere tibiale postérieure versus artére pédieuse) et la valeur référence

au bras est alors calculé.

Une valeur inférieure a 0.90 permet de poser le diagnostic d'AOMI. A noter que la valeur
d'ABIl est corrélée avec la sévérité de I'AOMI. L'ABI est un examen fiable avec une

sensibilité et spécificité respectivement de 79% et 96%(2).

Chez les patients symptomatiques ayant un ABI normal au repos, une mesure de I'ABI
apres l'effort (i.e. a la suite du test d’effort sur tapis roulant décrit dans le sous-chapitre
suivant) est utile pour diagnostiquer la maladie. Dans ce cas, 'ABI chute a l'effort d’au

moins 20%(2).

Chez les patients ayant des artéres calcifi€es incompressibles, notamment chez le patient
ageé et/ou diabétique, la fiabilité de I'ABI est moindre. Dans ce cas, l'index de pression
orteil/bras ou Toe-Brachial Index (TBI) peut étre une bonne alternative(2). Le TBI repose
sur le méme principe que la mesure de I'ABI mais utilise la pression systolique au niveau
du gros orteil (les artéres des orteils échappant souvent a la calcification) au lieu de celle a

la cheville. Une valeur <0.70 indique la présence d'une AOMI(2).

2.1.3.2 Test d'effort sur tapis roulant et test de marche de 6 minutes
Le test d’effort sur tapis roulant est un excellent outil pour évaluer objectivement I'atteinte

fonctionnelle du patient ou encore pour déterminer I'efficacité d'un traitement (classe de
recommandation | et niveau d'évidence B)(2). Concrétement, le test d'effort consiste en un

exercice de marche standardisé sur tapis roulant généralement avec une vitesse de 3.2



km/h et une pente de 10%. La distance de marche asymptomatique, définie comme la
distance parcourue par le patient jusqu'a l'apparition des douleurs, et la distance de
marche maximale symptomatique, définie comme la distance maximale parcourue jusqu’a

ce que l'intensité des douleurs impose I'arrét de I'effort, sont déterminées.

Le test de marche de 6 minutes est une méthode alternative au test sur tapis roulant pour
déterminer le statut fonctionnel du patient (classe de recommandation llb et niveau
d'évidence B)(2). Ce test est recommandé principalement pour le patient &gé ou chez les
patients pour lesquels le test sur tapis roulant est contre-indiqué ou difficilement réalisable.
Ce test consiste a mesurer la distance totale parcourue par le sujet en 6 minutes, dans un

corridor, selon une vitesse de marche auto-déterminée.

D'autres méthodes de diagnostic non décrites dans ce travail existent, notamment
l'ultrasonographie, I'angiographie, I''RM ou encore la mesure de la pression transcutanée

d’'oxygéne (Tc-PO2)(2).

2.1.4 Traitement
Notre étude portant sur des patients avec Cl comme nous le verrons au chapitre 4.1, seul

le traitement spécifique recommandé pour ces patients est décrit dans ce paragraphe.

Pour le patient avec Cl, les objectifs thérapeutiques visent premiérement a réduire le
risque cardiovasculaire par la correction des facteurs de risque cardiovasculaire et
deuxiéemement, a améliorer les symptdomes, sous-entendu améliorer la capacité de
marche. Le traitement conservateur recommandé pour améliorer la capacité de marche
repose sur deux stratégies qui sont [I'exercice physique supervisé et la

pharmacothérapie(2).

Dans ce travail, nous nous sommes focalisés sur I'exercice physique qui demeure le gold

standard du traitement conservateur de la Cl (classe de recommandation | et niveau



d'évidence A)(2,3).

2.2. L'exercice physique comme traitement de premiére intention de la
claudication intermittente

Les données de la littérature montrent trés clairement que I'exercice, en particulier
I'exercice supervisé, permet une amélioration significative des performances de marche et

de la qualité de vie des patients avec CI(4,6,8,18-20).

Par exemple, une revue systématique et méta-analyse Cochrane de Watson L et al.
(2008), incluant un total de 1200 patients avec CI, montre que lI'exercice permet
d'augmenter les distances de marche asymptomatique et maximale respectivement de
82.2 metres et 113.20 métres. Dans cette étude, il s'agissait principalement d'exercice
supervisé de force et d'endurance, réalisé en moyenne 3 fois par semaine et d'une durée

comprise entre 3 et 12 mois(9).

L'essai randomisé et contrélé de McDermott et al. (2013) rapporte une augmentation
significative de la distance totale de marche au test de 6 minutes de 357.4 metres a 399.8
métres suite a un programme de marche de 6 mois, soit une augmentation d'environ 12%
contrairement au groupe contrdle (non entrainé) ou aucune amélioration n'a été

observée(21).

Plus récemment, une autre revue systématique et méta-analyse Cochrane incluant 30
études randomisées et contrélées confirme les données de celle de 2008 préalablement
citée avec une augmentation moyenne de la distance de marche asymptomatique de 82.3
meétres et de la distance de marche maximale de 109 métres en réponse a l'exercice de

marche entre autres(22).

Dans I'étude de Pilz et al. (2014), il apparait que les bénéfices d'un exercice supervisé

combinant un exercice de marche et des exercices de force des membres inférieurs 2 fois



par semaine sont similaires que la durée de I'exercice soit de 6 mois (augmentation de la
distance maximale de marche de 27.5% (+123 metres)) ou de 12 mois (augmentation de

29.5% (+148 métres)(23).

Enfin, une revue systématique et méta-analyse de 41 études publiée trés récemment,
montre une augmentation de 41 meétres pour la distance de marche maximale, de 53
meétres pour la distance de marche asymptomatique et enfin de 34.9 métres pour la

distance totale parcourue en 6 minutes(24).

3. Objectif et hypothéese de I'étude

Au regard de la littérature, il est aujourd’hui bien établi que I'exercice physique est un
traitement efficace pour améliorer la capacité de marche des patients avec Cl. Cependant,
a notre connaissance, peu de données sont disponibles quant a une possible persistance

de ces bénéfices aprés I'arrét de I'exercice.

L'objectif principal de ce travail a donc été d'examiner les effets d'un programme
d'exercice physique sur la capacité de marche des patients avec Cl six mois apres la fin

du programme.

Notre hypothése est que les bénéfices cliniques en réponse a I'exercice peuvent perdurer

jusqu'a six mois apres la fin de I'exercice.



4. Méthode

4.1. Patients

Pour ce travail, 10 patients avec une claudication intermittente artérielle et une
artériopathie de stade lla-1lb selon la classification de Lerriche et Fontaine et ayant suivi le
programme d'exercice physique du service d'angiologie du CHUV (voir description au
chapitre suivant) ont été inclus. Les caractéristiques des patients sont présentées dans le
Tableau 2. Chez la grande maijorité des patients, la Cl est la conséquence d'une AOMI
athéromateuse comme mis en évidence par un ABI<0.9 (2 patients) et/ou une chute de
I'ABI aprés l'effort (9 patients) et/ou un TBI<0.7 (5 patients). Un patient présente une ClI

avec pour étiologie la maladie de Buerger.



Tableau 2. Caractéristiques des patients avant le début du programme d'exercice

Nombre de patients (%)

Sexe
Hommes 5(50)
Femmes 5(50)
Age 65.6 +12.9
Poids (kg) 81.7+19.4
Taille (cm) 170.2+10.9
IMC (kg/m?) 28+5
Stade AOMI Ila 7 (70)
Stade AOMI IIb 3 (30)
Atteinte unilatérale 6 (60)
Atteinte bilatérale 4 (40)
ABI 1.00+0.12
TBI 0.67+0.19
Facteurs de risque cardiovasculaire
Tabac actif 5(50)
Hypertension artérielle 7 (70)
Diabéte sucré 3(30)
Dyslipidémie 9 (90)
Antécédents cardiovasculaires® 5(50)
Revascularisation® 8 (80)
Amputation 0
Traitement médicamenteux
Antiaggrégant® 9 (90)
Anticoagulant 3(30)
Hypolipémiants® 10 (100)
Anti-diabétique® 3 (30)
Anti-hypertenseurs’ 9 (90)

a: Antécédents cardiovasculaires: cardiaques, cérébrovasculaires ou autres
b: Revascularisations par angioplastie, stenting ou chirurgie

c: Aspirine ou clopidogrel
d: Statines et autres anti-cholestérol

e: Insuline et anti-diabétiques oraux
f: Inhibiteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine, antagoniste du récepteur de 1'angiotensine II, béta-bloquant,
anticalcique, diurétique
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4.2. Programme d'exercice physique

Le programme du service d'angiologie du CHUV a consisté en 36 séances d'exercice
physique supervisé de groupe de 50 minutes, avec une fréquence de 3 séances par
semaine durant 3 mois, auxquelles ont été ajoutés plusieurs ateliers d'éducation
thérapeutique. Deux séances sur trois ont été dédiées a I'exercice de marche, avec ou
sans batons de Nordic Walking. En guise de modalité d'entrainement complémentaire, les
autres séances ont été dédiées notamment au renforcement musculaire des membres
inférieurs. Dans ces derniéres, le renforcement a été effectué typiquement avec le poids
du corps et des bandes élastiques destinées. Lors des séances de marche, l'atteinte de
symptdmes Iégers a moyens au niveau des membres inférieurs a été recherchée en 3 a 5
minutes. Lors des séances de marche, le patient avait la possibilité de se reposer en
position assise ou debout. Lors des séances extérieures, un médecin angiologue et au
minimum un physiothérapeute ou maitre de sport spécialisé ont été présents. Lors des
séances intérieures, deux thérapeutes formés a la réanimation cardio-pulmonaire ont été

présents.

4.3. Parametres mesureés

Avant le programme d'exercice, a la fin des 3 mois de programme et 6 mois apres la fin du
programme, les distances de marche asymptomatique et maximale, évaluées grace au
test d’effort sur tapis roulant, ainsi que la distance totale de marche parcourue en 6
minutes, évaluée grace au test de marche de 6 min, ont été déterminées pour chaque
patient. Les distances de marche sont exprimées en métres. L'ABI et le TBI ont également
été mesurés avant le programme d'exercice, a la fin des 3 mois de programme et 6 mois

apres la fin du programme pour chaque patient.

A noter que de nombreux autres parameétres ont été mesurés chez ces mémes patients au

cours de I'étude (évaluation de la qualité de vie, Tc-PO,, profil lipidique entre autres), mais
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que ceux-ci n'ont pas été présentés dans ce travail.

4.4. Analyse statistique

Les résultats sont présentés en moyenne * écart-type. Les résultats obtenus aux
différents temps de I'étude ont été comparés selon une analyse de variance (ANOVA) a
mesures répétées a un facteur, avec un test post-hoc Newman-keuls pour les
comparaisons multiples. Le seuil de significativité statistique a été fixé a p<0.05. L'analyse

statistique a été effectuée grace au logiciel GraphPad Prism (version 6.04).

5. Résultats

Tableau 3. Distances de marche

Avant le programme Ala fin du programme 6 mois aprés la fin du

n=10
[m] programme [m]

Distance 317 £360 525+ 576
asymptomatique

Distance maximale 281 + 161 613 £511* 773 £ 578*#
Distance totale 420 + 50 512 £ 87* 482 £ 71*
parcourue en

6 minutes

*: p<0.05 versus avant le programme d'exercice #: p<0.05 versus a la fin du programme d'exercice

5.1. Distances de marche

Les difféerentes distances de marche déterminées dans ce travail (distances
asymptomatique et maximale sur tapis roulant et distance totale parcourue en 6 minutes

au test de 6 minutes) sont reportées dans le Tableau 3.

5.1.1 Distance asymptomatique

A la fin des 3 mois du programme d’exercice, la distance de marche asymptomatique est
augmentée de 260% comparativement a avant le début du programme; toutefois cette

différence n’atteint pas le seuil de significativité (p>0.05).

Six mois aprés la fin du programme d’exercice, la distance de marche asymptomatique

12




n‘est pas significativement différente (p>0.05) que ce soit par rapport a avant le

programme, ou par rapport a aprés les 3 mois de programme (Tableau 3).

5.1.2 Distance maximale

La distance maximale de marche des patients est significativement améliorée de 118%

avec le programme d'exercice (p<0.05 versus avant le programme).

Six mois aprés la fin du programme, la distance maximale de marche est toujours

significativement améliorée comparée a avant le programme (+ 175%, p<0.05).

La distance maximale de marche mesurée a 6 mois aprés la fin du programme est
significativement plus importante que celle mesurée a la fin du programme (p<0.05)

(Tableau 3).

5.1.3 Distance totale parcourue en 6 minutes
La distance totale de marche parcourue en 6 minutes est significativement augmentée de

22% avec le programme d'exercice (p<0.05 versus avant le programme).

A 6 mois aprés la fin du programme, la distance totale de marche est toujours
significativement améliorée (+15%) comparativement a avant le début du programme
(p<0.05). Il n'existe pas de différence significative entre la distance totale de marche
mesurée a la fin du programme d'exercice et celle mesurée a 6 mois aprés la fin du

programme (p>0.05) (Tableau 3).
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5.2. ABl et TBI

Comme le montrent les Figures 1A et 1B, ni les valeurs d’ABI, ni les valeurs de TBI ne
sont significativement différentes entre les différents temps de I'étude (ABI : 1.00 + 0.12
avant le programme d’exercice versus 0.90 + 0.16 aprés le programme d’exercice versus
0.93 £ 0.14 a 6 mois apreés la fin du programme ; TBI : 0.67 £ 0.19 avant le programme
d’exercice versus 0.68 + 0.13 aprés le programme d’exercice versus 0.73 £ 0.18 a 6 mois

apres la fin du programme; p>0.05).

A B
ABI TBI
1.54 1.54
1.0- }\.{’_{ 1.0-
0.5 0.5+ P I
0.0 T T T o-o T T T
@ @ @ @
« & . & & &
& & & F & & &
. & e G . o I
o\ .\0 < ") L N L X< (-} )
R o & &8 oS O R N
NG S R @ ¢ @ S R @
& @ & oF & & NN S e &
?ﬂ'b QO ’;\ S 6\0 'b& 4’5 ) Q d 6\0 ’b&
v.\ © Oé v ?’\ © Oé
<¢ <¢

Figure 1. ABI (A) et TBI (B) aux différents temps de I'étude.
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6. Discussion

L'objectif de ce travail a été de déterminer si les bénéfices d’'un programme d’exercice sur
la capacité fonctionnelle des patients avec CI pouvaient perdurer jusqu'a 6 mois apres la

fin de I'exercice.

Nos résultats montrent que les améliorations significatives de la distance maximale de
marche et de la distance totale de marche parcourue en 6 minutes observées apres les 3
mois du programme d’exercice, persistent 6 mois aprés la fin du programme. Les valeurs
d’ABI et de TBI sont quant a elles inchangées en réponse au programme d'exercice et a 6

mois apreés la fin du programme.

Comme préalablement reporté(25), le programme d’exercice d’une durée de trois mois
proposé par le service d’angiologie du CHUV utilisé dans cette étude s’est montré efficace
pour améliorer la distance maximale sur tapis roulant (+118%) et la distance totale
parcourue en 6 min (+22%). Ces bénéfices sont en accord avec ceux observés dans les
précédentes études a la suite d'un exercice supervisé de 3 mois démontrant une
amélioration comprise entre 61-91% pour la distance maximale de marche et entre 21-

31% pour la distance totale en 6 minutes(26-30).

Bien que non significative, nous avons également reporté une amélioration de la distance
de marche asymptomatique. La variabilité intra-groupe observée pour ce paramétre
(écarts-types de 49.2 metres avant le programme, 360.1 métres aprés le programme et
575.5 metres 6 mois aprés le programme) pourrait expliquer I'absence de résultat
significatif.

Trés peu d’études, a notre connaissance, ont exploré une possible persistance a long
terme des bénéfices de I'exercice physique chez le patient avec Cl. Cheetham et al.
(2004) ont reporté que I'amélioration de la distance maximale de marche obtenue a la

suite d’un exercice supervisé de 6 mois (+129% versus avant I'exercice) était aussi
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maintenue 6 mois apres l'arrét de l'exercice (+131% versus avant I'exercice)(26). La
maintenance des bénéfices a 6 mois d’'un exercice supervisé d’'une durée de 6 mois a été
aussi démontrée plus récemment par I'étude de Fakhry et al. (2011)(31). Dans notre
étude, nous mettons en évidence pour la premiére fois des bénéfices a long terme d’un
exercice supervisé d’une durée de 3 mois seulement. D’autre part, si notre travail confirme
une maintenance de l'amélioration de la distance maximale de marche 6 mois aprés
I'exercice comme préalablement reportée dans les études de Cheetham et al.(26) et
Fakhry et al.(31), il est le premier @ montrer un bénéfice a long terme significativement

supérieur (+26%) a celui observé a la fin de I'exercice.

Pour donner une explication mécanistique a nos observations, nous avons mesuré I'ABI et
le TBI. A la fin du programme d'exercice, aucune amélioration n'est observée quant a ces
deux parameétres. Ces résultats vont de pair avec la majorité des données de la littérature
montrant un ABI inchangé avec l'exercice(9,24,32). A notre connaissance, il n'existe pas
d'études ayant examiné l'impact de I'exercice sur le TBI a long terme. A 6 mois apreés la fin
de l'exercice, aucun changement de ces deux parameétres n'a pu étre également mis en
évidence, ce qui nous semble étre un résultat logique et compréhensible vu les résultats
négatifs observés a la fin du programme. Les bénéfices a long terme de l'exercice
observés dans l'étude de Fakhry et al. (2011) citée ci-dessus ne s'accompagnent
également pas de changement notoire de I'ABI au repos. Nos résultats démontrent que
I'exercice produit des bénéfices cliniques a long terme sans re-perméabiliser la ou les
artéres sténosées/occluses du membre inférieur. L'amélioration de la capacité de marche
a long terme observée chez nos patients s'expliquerait donc par d'autres mécanismes qui

restent a disséquer.

Il est aujourd’hui admis que la physiopathologie de I'AOMI est complexe et que des

mécanismes indépendants des facteurs hémodynamiques, en particulier intrinséques au
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muscle et aussi systémiques, jouent un rdle important(33). Ainsi, plusieurs pistes
mécanistiques non hémodynamiques ont été proposées ces dernieres années pour
expliquer les effets bénéfiques de I'exercice sur la capacité de marche du patient avec
AOMI(18,34). Parmi elles, I'exercice pourrait avoir des effets bénéfiques sur la fonction
endothéliale et la vasodilatation dépendante du monoxyde d’azote, sur le métabolisme
énergétique du muscle avec notamment une augmentation du nombre de mitochondries
ou encore sur l'état inflammatoire systémique(18,34). Toutefois, ces mécanismes

demeurent hypothétiques et largement inexplorés.

6.1. Perspectives

Une premiére perspective de ce travail serait d’explorer sur quelle durée maximale (un an,
deux ans ou plus) les bénéfices en réponse a notre programme d’exercice peuvent étre
maintenus. Le service d'angiologie du CHUV a prévu un suivi a un an des patients enrdlés
dans le programme d’exercice, ce qui nous permettra d’apporter des premiers éléments
de réponse a cette question et peut-étre aussi de compléter les résultats d’'une récente
étude montrant une maintenance jusqu'a un an de 'amélioration de la qualité de vie suite

a un exercice supervisé de 3 mois(4).

D’autre part, si 'exercice supervisé proposé dans cette étude s'avére bénéfique jusqu'a 6
mois aprés la fin de l'exercice, nous ne savons pas si les caractéristiques/modalités de
celui-ci, notamment en termes dintensité de l'effort, de durée et de fréquence des

séances d’exercice, sont optimales.

Qui plus est, une question reste ouverte quant a savoir si notre programme d’exercice
permettrait, en plus d'améliorer les distances de marche et de les maintenir, des bénéfices
semblables sur la qualité de vie des patients. Un questionnaire permettant de mesurer

spécifiguement ce parameétre (questionnaire Short-Form 36(5,9,22,35,36)) a été complété
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par les patients et une évaluation de ces résultats est en cours dans le service

d'angiologie.

Enfin, pour compléter notre étude, nous souhaiterions apporter une explication
mécanistique a nos observations. Comme nous lI'avons mentionné auparavant, il est
suggéré que l'exercice aurait un effet anti-inflammatoire potentiellement positif pour le
patient avec CI(18,34). Dans ce sens, nos récents travaux de recherche conduits au
laboratoire du service d’angiologie ont montré, chez un modele animal d'AOMI, une
diminution du nombre de macrophages pro-inflammatoires aux effets délétéres au niveau
du muscle ischémique du membre inférieur, et aussi au niveau systémique (i.e. circulation
périphérique) (Pellegrin et al. données non encore publiées). Cette hypothése
mécanistique nouvelle sera testée chez les patients prochainement enrblés dans le
programme d’exercice. Le protocole est aujourd’hui soumis a la commission cantonale

(VD) d’éthique et de la recherche sur I'étre humain (Faculté de Biologie et de Médecine).

6.2. Limites de I'étude
Notre étude présente plusieurs limites. La principale limite est le faible nombre de patients

inclus dans I'analyse, ce qui rend nos résultats et conclusions difficilement généralisables
a lensemble des patients avec Cl. A noter que le service d’angiologie enrble
hebdomadairement de nouveaux patients dans le programme d’exercice et de ce fait une

étude plus aboutie sera prochainement réalisée.

Une deuxiéme limite pourrait étre 'absence d’'un groupe contréle. L'utilisation d'un groupe
contrdle trouve sa pertinence dans une étude ou l'objectif serait de démontrer I'efficacité
de l'exercice comme option thérapeutique pour améliorer la capacité de marche des
patients avec ClI ; or, ces effets bénéfiques de I'exercice sont largement démontrés dans la

littérature et l'efficacité de I'exercice n'est donc plus a démontrer(23,29,32,37,38). D'autre
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part, l'utilité d'un groupe contrble dans notre travail est questionnable au regard de
l'objectif principal qui a été d'explorer une possible persistance de bénéfices de I'exercice

et les patients sont comparés a eux-mémes.

Troisiemement, dans ce travail, nous n'avons pas mesuré la quantité d’activité/d’exercice
physique non supervisé pratiquée par chaque patient en dehors des 3 mois du programme
d’exercice tout comme la quantité pratiquée au cours des 6 mois qui ont suivi la fin du

programme ce qui pourrait constituer un facteur confondant.

Quatriemement, nous ne pouvons exclure un effet potentiel des facteurs confondants
connus (cf. Tableau 2 : caractéristiques cliniques des patients) ou inconnus sur les

résultats obtenus.

Cinquiémement, le mode de vie et plus particulierement le niveau d'activité
physique/d'exercice des patients n'a pas été évalué au cours de I'étude. Néanmoins, tous
les patients ont été encouragés a marcher en dehors du programme d'exercice. Le niveau
d'activité physique/d'exercice est un paramétre difficile a mesurer, toutefois il serait

important de le prendre en compte dans I'analyse des résultats et dans de futures études.

Enfin, il est a remarquer que la majorité des patients inclus dans cette étude présentaient
au commencement du programme d'exercice, une valeur d'ABI au repos supérieure a 0.9.
Trois raisons expliquent ces valeurs d'ABI au repos normales : la présence d'un diabéte, le
fait que certains patients ont bénéficiés d'une revascularisation antérieure des membres
inférieurs et enfin du fait qu'un des patients présentait une Cl avec pour étiologie la
maladie de Buerger (cf. Tableau 2). Néanmois, si I'on fait abstraction du patient atteint de
la maladie de Buerger, les 9 autres présentaient bel et bien une AOMI avec une valeur de
TBI diagnostique pour une AOMI et/ou une chute importante de I'ABI aprés l'effort. Une
confirmation des résultats obtenus dans ce travail chez des patients avec une AOMI de
stade lla-llb et présentant des valeurs d'ABI au repos strictement inférieurs a 0.9 s'avére
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donc nécessaire.

7. Conclusion générale

Ce travail montre que les bénéfices d'un exercice supervisé de 3 mois sur la capacité de

marche du patient avec ClI persistent a long terme apreés la fin de I'exercice.

Nos résultats mettent en lumiére la relevance clinique de l'exercice supervisé dans le

traitement a long terme de 'AOMI et de la CI.

D’autres études incluant un plus grand nombre de patients sont néanmoins nécessaires

d'une part pour confirmer ces résultats et d'autre part, pour déterminer les mécanismes a

lorigine des bénéfices cliniques de I'exercice physique. Un programme d’exercice

supervisé devrait étre proposé et généralisé a I'ensemble des patients diagnostiqués pour

une AOMI.
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