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I. Introduction

Les symptomes médicalement inexpliqués (SMI) sont des symptomes physiques qui ne
trouvent pas d'explications, ni en terme de lésion organique, ni en terme de physiopathologie,
apres un examen consciencieux et des explorations adaptées(1). SMI est le terme d'origine
anglo-saxonne fréquemment retrouvé dans la littérature pour désigner les troubles
fonctionnels. Ils constituent un ¢élément clé des troubles regroupés dans les troubles
somatoformes du DSM IV qui comprennent: le Trouble somatisation, le Trouble
somatoforme indifférencié, caractérisé par des plaintes somatiques persistantes, mais ne
rentrant pas dans le cadre complet du Trouble somatisation, le Trouble de conversion,
caractérisé par des symptomes pseudo-neurologiques, le Trouble douloureux chronique,
I'Hypochondrie, et la dysmorphophobie. Les SMI peuvent se présenter sous la forme de

syndromes somatiques fonctionnels (syndrome de fatigue chronique, fibromyalgie...).

Paradoxalement, les symptomes médicalement inexpliqués n’ont pas disparu avec les progres
de la médecine. Ceci est expliqué en partie par la médicalisation croissante de la société qui
accompagne ces progrés(2).Les études épidémiologiques en médecine de premier recours
montrent qu'environ un tiers des symptdmes somatiques présentés au praticien peuvent étre
considérés comme inexpliqués. Parmi eux, les trois quarts sont améliorés ou disparaissent
aprés la consultation, mais environ 25% sont persistants(3). Les différences de méthodes
utilisées pour classer un symptome comme inexpliqué expliquent bien slr d'importantes
variations dans les chiffres. Nous nous intéresserons dans cette thése aux symptomes

persistants.

Les dépenses liées aux symptdmes médicalement inexpliquées sont extrémement difficiles a
¢valuer. La diversité des symptomes, des présentations et des critéres diagnostiques rend
I’é¢tude de ces pathologies complexe, et 1’appréciation de leurs conséquences €conomiques
I’est d’autant plus. La fréquence ¢élevée des consultations de soins primaires en lien avec ces
symptomes peut néanmoins suggérer qu’une part non négligeable des dépenses de santé leur
est imputable.(4)

Plus encore que les cofits de santé (consultation, traitements, hospitalisation), les cofts
indirects (présentéisme, sortie du marché du travail) semblent représenter des dépenses
considérables. En 2013, une étude allemande évaluait & 8743€ le colit total moyen de prise en
charge sur 6 mois d’un patient présentant des symptomes médicalement inexpliqués, dont plus

de 7000€ étaient liés a la perte de productivité¢ économique des patients(5).



Ce sont les médecins généralistes qui sont le premier et le dernier recours face a ces patients dont
la prise en charge est parfois conflictuelle, reposant sur un malentendu entre un patient se sentant
incompris, rejeté, souvent en grande souffrance et un médecin frustré et mis en échec.(6,7) Les
médecins eux décrivent des consultations difficiles, chaotiques et chronophages. Ces patients
sont souvent des « frequent attenders » (consultant fréquemment, les « habitués ») (8) et le
terme « heartsink patients » est utilisé pour décrire ‘the feelings felt in the pit of your stomach
when their [the patients’] names are seen on the morning’s appointment list! (Cette sensation
dans le creux de [’estomac quand leurs [les patients] noms apparaissent sur le planning de la

matinée)(9)

Pourtant, la problématique des SMI, faisant intervenir des facteurs biologiques, sociaux et
psychologiques, est au cceur de la médecine générale, et nécessite une prise en charge globale,
un suivi au long cours et une relation de confiance avec le patient. La difficulté vient en partie

du manque de connaissances sur les moyens thérapeutiques ayant fait leurs preuves.

Il n'y a actuellement pas de recommandations en France pour la prise en charge des SMI. Aux
Pays-bas, le Dutch Multidisciplinary Guideline (10) propose une prise en charge adaptée au
profil de gravit¢ des SMI, comprenant thérapie cognitivo-comportementale, traitement des
comorbidités psychiatriques (dépression et trouble anxieux) et consultation psychiatrique avec
lettre de conseil au médecin traitant (11). Ces différentes approches ont déja montré, dans

plusieurs ¢tudes, une efficacité modérée.

Cependant, l'expérience clinique montre que les psychothérapies ne sont pas toujours bien
acceptées par certains patients souffrant de SMI (12). Les thérapies physiques, avec une
approche centrée sur le corps, seraient mieux pergues, car présentées comme moyen

d'amélioration fonctionnelle physique et non comme un traitement psychologique.

En 2014, la Cochrane Library a publié une revue systématique sur les traitements non
médicamenteux des symptomes médicalement inexpliqués (13) qui concluait a l'efficacité des
thérapies cognitivo-comportementales. Cependant, elle n'incluait aucune étude sur des
thérapies physiques, en raison de criteres restrictifs, tant diagnostiques, que de sélection des
types d'interventions et du type d'étude. Nous avons décidé d'élargir les critéres de sélection

tout en nous centrant spécifiquement notre recherche sur les thérapies physiques.



II.  Objectifs

L'objectif principal de cette étude est de rechercher quelles sont les thérapies non
médicamenteuses qui ont été évaluées dans la prise en charge des symptdmes médicalement
inexpliqués.

L'objectif secondaire est de proposer une synthese des thérapies efficaces en fonction de leur

niveau de preuve.



III. Matériel et méthodes

Nous avons réalis¢ une revue systématique de la littérature, selon une méthode dérivée des
critéres édités par les recommandations internationales Preferred Reporting Items for

Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) (Annexe 1)

Le travail de recherche a été réalisé indépendamment par deux chercheurs.

1. Criteres de sélection des études

Les criteres de sélection des articles étaient :

. type d'études : Etude de niveau de preuve 1 ou 2 (ANAES) : essais randomisés
controlés, revues systématiques de la littérature et méta-analyses.

. date de publication : entre le 01/01/1996 et le 01/03/2016 (les études publiées ou
référencées apres le lancement des équations de recherche en mars 2016 ne sont pas incluses)
. langue : francais ou anglais.

. population : adultes (plus del8 ans), présentant des plaintes fonctionnelles ou
symptomes médicalement inexpliqués de caractére chronique. Les critéres les plus souvent
utilisés, sans €tre exhaustifs sont les suivants : définitions DSM III et IV TR du trouble de
somatisation, du trouble somatoforme indifférencié ou du trouble douloureux, ICD-9 et ICD-
10 (classification internationale des maladies) ou des SMI diagnostiqués selon les échelles
Somatic Symptom Index (SSD) , Bradford Somatic Inventory, Patient Health Questionnaire
15 (PHQ-15), Four Dimensional Symptoms Questionnaire (4DSQ), Brief Symptom Inventory
(BSI), SCL-90-R.

o interventions : toute intervention non médicamenteuse, psychothérapie exclue, utilisée
dans le traitement des symptomes médicalement inexpliqués, sélectionnée par les termes
MeSH : Complementary Therapies, Physical Therapy Modalities et Rehabilitation*(Annexes
2, 3 et 4) avec, notamment, inclusion des thérapies a la frontiere avec psychothérapies
(relaxation, méditation...).

o comparateur : prise en charge habituelle (symptomatique simple dont traitement
médicamenteux), placebo, soutien psychologique/psychothérapies, autre contrdle actif.

o criteres de jugement : critére principal : sévérité/intensité des SMI ; criteres

secondaires : anxiété dépression, qualité de vie, acceptabilité, recours aux soins.



Les criteres d'exclusion étaient :

. type d'étude : étude de niveau de preuve 3 ou 4 : revue narrative, avis d'expert, étude
de cas, étude descriptive.

. population : criteres DSM V (récents /inutilisés dans les études et controversé
notamment pas de nécessité d'exclusion d'une pathologie organique), hypocondrie,
dysmorphophobie, conversion (DSMIV TR), sexual pain disorder (pas de critéres
diagnostiques précis), temporo-mandibular disorders (hors des compétences du médecin
généraliste)

. interventions : traitements médicamenteux, psychothérapies (déja bien évaluées, avec
un fort niveau de preuve, et ayant fait 'objet de revues de la littérature) codifiées : TCC et
analyse ; interventions de formation des médecins ou de communication médecin/patient ;
interventions combinant thérapies médicamenteuses ou psychothérapies et non
médicamenteuses. En cas d’interventions composites, 1’étude était exclue s’il n’était pas

défini d’intervention principale.

2. Sources d'information et stratégie de recherche

. Les recherches ¢électroniques ont été effectuées sur les bases de données : PubMed, ISI
Web of Science, CAIRN et Cochrane Library. Nous n'avons pas pu effectuer de recherche sur
psychinfo en raison de I'absence d'acces via le site de 1'Université.
Les équations de recherche étaient les suivantes :

- Pubmed
("Complementary Therapies"[Mesh] OR "Physical Therapy Modalities"[Mesh] or
"rehabilitation"[Mesh])
AND
(somatisation or somatization or somatoform or psychosomatic dis* or medically unexplained
or functional somatic symptom* or functional symptom* or functional syndrome* or
functional somatic syndrome* or Pain disorder* or multiple unexplained symptoms or MUS)
filtre: 1996-2016, langue anglais francais

- Isi web of science
medically unexplained symptoms AND therap* NOT pharmacol*
filtre 1996-2016

- CAIRN
(trouble* fonctionnel*) (dans le texte intégral) ET thérapie (dans le texte intégral), dans les

revues ou les magazines, période: de 1996 a 2016



- Cochrane library

“somatoform disorder” (all text) and “treatment” (all text) de 1996-2016

. Une recherche de la littérature grise a été effectuée sur les bases de données Open
Grey et Grey Litterature Report et manuellement. Lorsque seul le protocole d'une étude était
retrouvé, nous avons contacté les auteurs pour vérifier 1'existence de données non publiées
utilisables.

- Open Grey
avec les mots clés suivants, successivement :
psychosom* dis* ;medically unexplained ; somatisation ; somatization ; functional sympt*
treatment ; fonctionalsynd* treatment ;

- QGrey Litterature Report:
Avec les mots clés suivants, successivement :
psychosomatic disorder ; medically unexplained ; somatisation ; somatization ; functional

symptom ; fonctional syndrome ; irritable bowel ; fibromyalgia ; chronic fatigue ;

e Une recherche manuelle a été effectuée a partir des bibliographies des articles sélectionnés

et des articles "de référence" sur les symptomes médicalement inexpliqués.

3. Sélection des études

La sélection des articles a été réalisée en deux étapes:

. une premiere sé€lection par la lecture des titres et des résumés des articles,

o une deuxieéme sélection par lecture du texte intégral et sélection des articles
correspondants aux critéres d’inclusion.

Chaque étape a été réalisée en parallele de maniere indépendante par les deux chercheurs. Une
mise en commun et discussion des résultats a ét¢ effectuée a chaque étape. En cas de
désaccord persistant, la décision d'inclusion/exclusion faisait intervenir le directeur de thése

comme troisi€éme chercheur.



4. Processus de recueil de données et données recherchées

Les articles ont ensuite été lus et analysés a la recherche de données sur les traitements non
médicamenteux des symptomes médicalement inexpliqués et leur efficacité. Nous avons

extrait les données dans une grille de lecture construite a priori. (Tableau I)

Titre Auteur/ Type d’étude Pathologie/ intervention comparateur Critéres de  Résultats  Qualité: score
Année/ (période Critéres (n=effectif) (n=effectif) jugement/ (items
Pays d'inclusion diagnostiques suivi manquants)
pour les
revues)

Tableau I : grille de lecture des articles

5. Evaluation des études

Les essais controlés ont été¢ évalués grace a la grille JADAD (Annexe 5) et a la checklist
CONSORT (Consolidated Standards Of Reporting Trials) (Annexe 6) révisée pour les
traitements non pharmacologiques.

La grille JADAD, cotée sur 5 points, permet d'évaluer de manic¢re quantitative la qualité
méthodologique d'essais randomisés. La checklist CONSORT révisée, cotée sur 26 points, est
un outil pour la rédaction d'article rendant compte d'essais randomisés contrdlés. Elle permet
d'évaluer de manicre quantitative la qualité du rapport de ce type d'¢tude. Un article était
considéré de bonne qualité pour un score de 20 a 26 de qualité moyenne entre 15 et 19 inclus,

de qualité faible si le score était inférieur a 15.

Les méta-analyses et revues systématiques ont été¢ évaluées grace a la grille R-AMSTAR
(RevisedAssessment of Multiple SystematicReviews) (Annexe 7), cotée sur 44. Un article
était considéré de bonne qualité pour un score supérieur ou égal a 35, de qualité moyenne
entre 25 et 34 inclus, de qualité faible si le score était inférieur a 25.

Si un item était sans objet ou non applicable a I’étude évaluée, les points n’étaient pas

attribués, et il était précisé avec la cotation finale le(s) item(s) non applicable(s).

Cette évaluation a été réalisée indépendamment par les deux auteurs de 1'é¢tude puis mise en

commun et discutée.

10



6. Syntheése des données
Une synthése par comparaison et rapprochement des données a été ensuite effectuée.

L’¢évaluation de la qualité méthodologique des études et de la qualité des articles rapportant

leurs résultats nous a permis de privilégier les résultats des articles les mieux évalués.
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IV. Reésultats

1. Sélection des articles

Un total de 2113 articles a €té obtenu par I’interrogation des bases de données traditionnelles
(1905 articles), la recherche de la littérature grise (255 articles) et la recherche manuelle (3
articles). Apres 1’exclusion des doublons nous avons obtenu un total de 2036 articles.

La lecture des titres puis des résumés nous a permis de sélectionner 57 articles pour la lecture
compléte.

En cas de difficulté d'acces a l'intégralité d'un article en ligne, nous les avons obtenus via un

Prét Entre Bibliotheéques, ou en sollicitant par email les auteurs.

36 ¢études ont été exclues au stade de la lecture de I’article entier :
- 19 car le type d’étude ne correspondait pas aux critéres d’inclusion
- 8 car la pathologie étudiée ne correspondait pas aux criteres d’inclusion
- 7 car intervention ne correspondait pas aux critéres d’inclusion
- 2 étaient mal indexées et 1’article intégral n’était pas rédigé en anglais ou francais
- 1 revue a été exclue car les articles inclus par les auteurs étaient tous antérieurs a 1996
- 1 revue a été exclue, puisque sa version mise a jour en 2015 faisait également partie de
la sélection

(2 études présentaient 2 critéres d’exclusion)

La lecture intégrale des articles nous a permis d’en sélectionner 21 pour I’analyse finale.

L’ensemble des données sur la sélection des articles est résumé dans le diagramme des flux de

sé¢lection et d’inclusion des articles (Figure I)
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PubMed : IST Web of Cairn : The Cochrane Littérature Recherche
981 Science : 201 Library :278 grise : 255 manuelle : 3
445 (open grey 245/

Grey litt. Report 9/
autres 1)

2036 articles apres suppression des
doublons

2036 articles retenus pour l'analyse titre et
résume

1979 articles
exclus

Y

57 articles retenus pour lecture compléte

36 articles exclus
19 type d’étude
8 pathologie

{7 intervention

2 langue
2 autre

21 articles retenus

Figure I : diagramme de flux de sélection et d’inclusion des articles
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Analyse des articles retenus

. Troubles somatoformes indifférenciés/ Symptodmes physiques médicalement

inexpliqués sans spécificité¢ d’organe.

Pour ces pathologies, nous avons retenu 7 essais contrdlés randomisés et 4 revues de
la littérature. Les résultats des essais cliniques sont résumés dans le tableau II. Les

résultats des revues de la littérature sont résumés dans le tableau I11.

Deux essais cliniques et 1 revue de la littérature traitaient de la méditation pleine
conscience, avec des résultats contrastés : la revue (Lakhan, 2013) retrouve un effet
positif de la méditation sur la douleur, la sévérité des symptomes et la dépression
associée aux troubles, avec une qualit¢ méthodologique de la revue et de la méta
analyse moyenne.Un des deux essais (Van Ravenstein, 2013) retrouve un effet positif
sur 1’état de santé global des patients par rapport au traitement habituel, sans s’attacher
a la sévérité des symptomes, la qualité méthodologique est bonne. Le dernier article
(Fjorback, 2012), de bonne qualité également, ne retrouve pas d’effet significatif sur la

sévérité des symptdmes physiques.

Un essai clinique (Paterson, 2011), de bonne qualit¢ méthodologique, évaluait
I’efficacité de 1’acupuncture par rapport au traitement habituel, sans fournir de résultat
statistiquement significatif.

En revanche, dans les conclusions d’une des revues incluses (National Academy of
Science, 2013), ’acupuncture est considérée comme efficace, méme si les auteurs

soulignent que les arguments sont faibles « low evidence strenght ».

Un essai (Peters, 2002), de qualit¢ méthodologique moyenne, évaluait ’exercice
aérobie, sans retrouver de résultat significatif. Ce résultat est confirmé par les

conclusions de 2 revues (National Academy of Science, 2013 et Kroenke, 2007)

Trois essais évaluaient des thérapies centrées sur 1’équilibre corps esprit : une étude
(Katsamanis, 2011) retrouvait une efficacit¢ du traitement psychophysiologique
(association biofeedback et relaxation) sur 1’état de santé global, avec une bonne
qualit¢ méthodologique. Les deux autres essais sur les exercices bioénergétiques
(Nickel, 2006) et la relaxation musculaire progressive comparée aux TCC (Schroder,
2012) ne retrouvaient pas de résultat significatif. Une revue (National Academy of

14



Science, 2013), ne retrouvait pas d’éléments permettant de conclure sur les thérapies

par le mouvement.

Au total, nous retrouvons des données contradictoires pour I’acupuncture (1 article
positif sur 2), la méditation (2 articles positifs parmi les 3) et les thérapies corps-esprit,
une ¢tude démontrant un effet positif du biofeedback, et une absence de données

significatives concernant I’exercice aérobie.

15



Titre

A randomized
controlled trial of
group aerobic exercise
in primary care
patients with persistent,
unexplained physical
symptoms

Acupuncture for
frequent attenders with
medically unexplained
symptoms: a
randomised controlled
trial (CACTUS study)

Bioenergetic exercises
in inpatient treatment
of Turkish immigrants
with chronic
somatoform disorders:
a randomized,
controlled study

Auteur/ Année/ Pays

Sarah Peters / 2002/
Royaume-Uni

C. Paterson et al /
2011/ Royaume-Uni

Marius Nickel / 2006/
Allemagne

Type d’étude

Essai controlé
randomisé

Essai controlé
randomisé
ouvert

Essai controlé
randomisé

Pathologie/
Critéres
diagnostiques

symptomes
physiques
inexpliqués /
symptomes
inexpliquées, > 12
mois, malgré
explorations
spécialisées

symptomes
médicalement
inexpliqués /
symptomes
physiques, >3
mois, a des
répercussions
significatives, ne
pouvant pas etre
expliqué par une
pathologie
organique
Trouble
somatoforme
chronique / DSM
v

intervention
(n=effectif)

Exercice physique

aérobie 60 a 65% de

la FMT 2h par

semaine pendant 10

semaines (n=114)

"five element
acupuncture": 12
séances de 60
minutes, par un

acupuncteur diplomé

(n=39)

Exercices
bioénergétiques
(thérapie par le
mouvement),
psychothérapie et
chimiothérapie
(n=64)

comparateur
(n=effectif)

Etirements 50%
FMT (n=114)

traitement
habituel (n=41)

Gymnastique
douce,
psychothérapie
et
chimiothérapie
(n=64)

Critéres de jugement*/
suivi*

HADS (Hospital and
AnxietyDepressionScales),SF-
36, autres échelles de
somatisation (HSCL, MSPQ) /
recrutement, début de
I'entrainement, moitié¢ de la
période d'entrainement, fin de
l'entrainement, 6 mois apres

MYOP
(measureyourselfoutcome
profile), WBQ-12 (wellbeing
questionnaire), EuroQoL-5D /
a la randomisation, a 12, 26 et
52 semaines

SCL 90 R (symptom check
list 90 R), STAXI / avant
apreés l'intervention (2 6
semaines)

Résultats

Pas de différence
statistiquement
significative entre les
deux groupes (données
statistiques non
disponibles)

pas de différence
statistiquement
significative entre les
deux groupes (DM= -
0.41C95%-0.1a-0.9
p=0.12 en intention de
traiter)

Pas de différence
statistiquement
significative pour le
SCL 90 GST',
différence significative
pour le SCL 90 SOM”

Qualité: score (items
manquants)

Consort 14 (6,7, 8, 9,
10, 13, 14, 17, 18, 19,
23, 24)

JADAD 3

Consort 21 (9, 11a, 17a,
22,24)
JADAD 3

Consort 19 (6, 9, 11, 19,
22,23,24) JADAD 3
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Titre

Cognitive behavioral
therapy versus
progressive muscle
relaxation training for
multiple somatoform
symptoms: results of a
randomized controlled
trial

Mindfulness therapy
for somatization
disorder and somatic
syndromes:
randomized trial with
one year follow up

Mindullness based
cognitive therapy for
patients with medically

unexplained symptoms:

a randomized
controlled trial

Psychophysiologic
treatment for patients
with medically

unexplained symptoms:

a randomized
controlled trial

Auteur/ Année/ Pays

Annette Schroder /
2012/ Allemagne

LoneOverbyFjorback/

2012/ Danemark

Hiske Van
Ravesteijn/ 2013/
Pays-Bas

Maria Katsamanis/
2011/ Etats-Unis

Type d’étude

Essai controlé
randomisé
multicentrique

Essai randomisé
contrdlé

Essai controlé
randomisé

Essai controlé
randomisé

*en gras : critére de jugement et durée de suivi utilisés pour le résultat principal

a : GSI (Global Severity Index) DI -1.6 (IC 95% -3.8 a 1.4; p=0.21)

Pathologie/
Critéres
diagnostiques

Trouble
somatoforme
multiple / DSM IV

Bodilydistress
syndrome/
critéres définis
pour I’étude’

Symptomes
médicalement
inexpliqués/
symptomes
physiques
inexpliqués > 6
mois

Symptomes
médicalement
inexpliqués /
critéres abrégés
d’Escobar

Tableau II : essais contrdlés sur les troubles somatoformes indifférenciés

intervention
(n=effectif)

Relaxation
musculaire
progressive (PMR),
8X 90 minutes
(n=41)

MBSR mindfulness
based stress
reduction 8X 3h30
(n=60)

MBCT =thérapie
cognitive basée sur
la pleine conscience
8X 2h30 (n=64)

Traitement
psychophysiologique
en 10 séances
associant: relaxation,
biofeedback et
consultation
psychiatrique (n=18)

comparateur
(n=effectif)

TCC (n=49) 8 X
90 minutes/ liste
d'attente (n=44)

Traitement
habituel +
consultation
psychiatrique
(n=60)

Traitement
habituel (n=61)

Consultation
psychiatrique et
traitement
standard (n=20)

Critéres de jugement*/
suivi*

SOMS (Screening for
SomatoformSymptoms) /
randomisation, 2 mois (post
intervention) 6 mois apreés
randomisation

SF-36 PCS (Physical
component summary du SF-
36), autres composants du SF
36/ inclusion, 3 mois (fin
traitement), 9 et 15 mois
aprés

Etat de santé global évalué
par EVA (EQ 5D), SF 36
MCS, PHQ 15/baseline, fin du
traitement, 9 mois aprés la
fin

CGI-SD (Clinical Global
Impression-
Somaticdisorder, SF36 /
apres 4 séances, fin du
traitement

Résultats

aucune différence
statistiquement
significative entre la
PMR et les groupes
controdle (p=0.17 pour
la liste d'attente;
p=0.60 pour les TCC)

pas de résultat
significatif pour le
critére de jugement
principal (p=0.21)

L'état de santé global
s'est plus amélioré dans
le groupe MCBT par
rapport au groupe
controle (p<0,05)

Le traitement
physiopsychologique
est supérieur au
traitement standard
pour le CGI a l'issue du
traitement (différence
estimée -0.77, erreur
standard: 0.36; p=0.04)

Qualité: score (items
manquants)

Consort 20 (7,9, 11, 19,
23,24) JADAD 3

Consort 21( 9, 11, 19,
23,24)JADAD 3

Consort 22 (9, 11, 19,
24) JADAD 3

Consort 21 (7,9, 19, 23,
24) JADAD 3

b: SOM (Somatization) DI -6.2 (IC 95% -8.5 a -3.9; p<0.001) c: symptdmes somatiques inexpliqués, touchant > 3 organes, > 2 ans, géne fonctionnelle significative
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Titre

Efficacy of treatment for
Somatoform Disorders: a
review of randomized
controlled trials

Gulf war and healh:
treatment for
multisymptom illness

Mindfuness based
therapies in the
treatment of
somatization disorders: a
systematic review and
meta analysis

Non pharmacological
interventions for
somatoform disorders
and medically
unexplained physical
symptoms (MUPS) in
adults (review)

Tableau III : revues sur les troubles somatoformes indifférenciés

Auteur/

Année/ Pays

Kroenke /
2007/ Etats-
Unis

National
Academy of
Science / 2013
/ Etats-Unis

Shaheen E.
Lakhan / 2013/
Etats-Unis

Van Dessel N/
2014/ Etats-
Unis

Type d'étude
(période
d'inclusion des
articles)

Revue
systématique de
la littérature
(1966-2006)

Revue
systématique de
la littérature
(2000-2011)

Revue

systématique de
la littérature ( -
décembre 2012)

Revue
systématique de
la littérature ( -
avril 2014)

Pathologie/ Critéres
diagnostiques

Troubles somatoformes
(exclusion des syndromes
fonctionnels et symptomes
spécifiques d’organe) / DSM
v

symptomesmédicalement
inexpliqués/ score CMI
(chronicmultisymptomillness)

Trouble somatoforme,
syndrome de fatigue
chronique, fibromyalgie

Trouble somatoforme / DSM
III ou symptomes physiques
médicalement inexpliqués

intervention
(n=effectif)

Toutes
(pharmacologiques
et non
pharmacologiques)

Pharmacologiques,
psychothérapie ou
approche
psychocorporelle

Thérapies basées
sur la pleine
conscience (MBT)

Thérapies non
médicamenteuses,
physiques ou
psychologiques

comparateur
(n=effectif)

Multiples (pas de
critére
d’exclusion)

Multiples (pas de
critéres
d’exclusion)

tout contréle
médicamenteux
ou non
médicamenteux,
y compris
l'absence de
traitement.

Multiples (pas de
criteres
d’exclusion)

Critéres de
jugement*/ suivi*

Symptomes, statut
fonctionnel, statut
psychologique

Sévérité des
symptomes,
douleur, qualité de
vie, dépression et
anxiété associées
aux troubles.

Sévérité des
symptomes et
acceptabilité de
l'intervention

*en gras : critére principal et période de suivi utilisés pour la méta analyse

Résultats

34 études incluses, 1
seule correspondant a
nos critéres (non
significative), ne
permettant pas de
conclure

38 références,
efficacité de
I’acupuncture, ne
concluent pas pour
biofeedback, thérapies
par le mouvement et
exercice

25 références, meta
analyse sur 12 études.
Les MBT on un effet
positif sur: la douleur
(DMS=-0,21,IC a
95%: -0.37, -0.03 ; p<
0,05), la sévérité des
symptomes (DMS= -
0.40 IC a 95% -0.054,
-0.26; p< 0.001), la
dépression (DMS -
0.23, IC 95%: -0.40, -
0.07, p<0.01), et la
qualité de vie (DMS=
0.39, IC 95%: 0.19,
0.59; p<0,001)

21 références, dont 19
pour la méta analyse.
Pas d’études incluses
pour les traitements
physiques.

Qualité: score (items
manquants)

R AMSTAR 16 (item 9 non
applicable)

R AMSTAR 31 (item 9 non
applicable)

R AMSTAR 25

R AMSTAR 42
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B. Syndrome de fatigue chronique.

Pour ces pathologies nous avons retenu 4 essais controlés randomisés et 1 revue de la
littérature. Les résultats des essais cliniques sont résumés dans le tableau IV. Les

résultats des revues sont résumés dans le tableau V.

Trois essais (White, 2011; Marques, 2014 et Fulcher 1997), de qualité
méthodologique moyenne a bonne (respectivement Consort 23, 23 et 19), retrouvaient
un effet positif de ’exercice physique sur les symptomes de fatigue chronique. Les
comparateurs étaient : le pacing (adaptation par le patient des activités de la vie
quotidienne a la fatigue ressentie) et la consultation spécialisée (pour White), le
traitement habituel (Marques) et les étirements et relaxation (Fulcher). Ces résultats

sont confirmés par une revue de la littérature (Larun, 2015, R AMSTAR 39).

Un essai, de qualit¢ méthodologique moyenne, ¢évaluait 1’efficacit¢ de la

musicothérapie, sans pouvoir conclure de maniere significative.

Au total, les références sélectionnées retrouvent des données unanimes en faveur de

I’exercice physique. Il n’est pas possible de conclure pour d’autres thérapies.
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Titre

Comparison of adaptive
pacing therapy,
Cognitive Behavior
Therapy(CBT), graded
exercise therapy and
specialist medical care
for chronic fatigue
(PACE): a randomised
trial

Effects of a self
regulation based physical
activity program (the 4
steps) for unexplained
chronic fatigue: a
randomized controlled
trial

Randomised controlled
trial of graded exercise in
patients with chronic
fatigue syndrome

The effect of oriental
medicine music therapy
on idiopathic chronic
fatigue

Auteur/
Année/ Pays

PD White/
2011/
Royaume-Uni

M Marques/
2014/ Portugal

K'Y Fulcher/
1997/
Royaume-Uni

Jae-Hung Lee/
2015/ Corée

Type d’étude

Essai randomisé
contro6lé

Essai contr6lé
randomisé
multicentrique

Essai controlé
randomisé

Essai controlé
randomisé

*en gras le critére ou la période utilisés pour le résultat principal

a : score de fatigue 0.7 point plus bas dans le groupe APT (IC 95% -0.9 a 2.3 ; p=0.38)

Pathologie/
Criteres
diagnostiques

Syndrome de
fatigue chronique /
Oxford ou Chalder
Fatigue Score

Syndrome de
fatigue chronique/
critéres CDC
(Center for Disease
Control and
Prevention)

Syndrome de
fatigue chronique /
critéres d'Oxford

Fatigue chronique
idiopathique /
adaptation des
criteres d’Oxford
(tableau incomplet)

Intervention

14 séances de:
Graded exercice
therapy(n=159)
(GET, thérapie par
I’exercice) /
Adaptive pacing
therapy(n=159)
(APC, pacing)/
CBT
(n=155)(TCC)

4 steps program
pour la thérapie par
l'exercice avec
entretien
motivationnel
(n=49)

Exercice physique
12 séances (n=33)

OMMT (oriental
medicine music
therapy) 6 X 1h
(n=15)

Comparateur

Suivi par un
spécialiste
(n=157) (SMC
ou
specialistmedical
care)

Traitement
habituel et
brochure
d'information sur
les bienfaits de
l'exercice (n=50)

Etirements et
relaxation 12
séances (n=33)

Liste d'attente
(n=15)

Critéres de jugement*/
suivi*

Chalder Fatigue
Questionnaire- Short form
36
physicalfunctionalsubscale
/ Baseline - 12 semaines (mi
traitement)- 24 semaines
(fin traitement)- 52
semaines

sévérité percue de la
fatigue selon le CIS20-R
(ChekKlist of
individualstrenght), score
total CIR20-R, impact sur la
vie quotidienne / baseline, 3
mois, 12 mois

CGlI-change score, force
musculaire, symptomes,
capacités fonctionnelles/
baseline, fin du traitement

Fatigue SeverityScale
(FFS), fatigue globale par
échelle visuelle analogique,
RCFS (revisedChalder
fatigue scale), WHOQOL
BREEF (version courte du
WHO Quality Of Life),
Buzhongyiqi-Tang
questionnaire, cortisol
salivaire/ inclusion, fin du
traitement

Résultats

APT et SMC: pas de
différence significative?/
GET statistiquement
supérieur a APT et
SMC"/ CBT
statistiquement supérieur
a APT et SMC*/ Pas de
comparaison GET et
CBT

La fatigue percue est
plus basse dans le
groupe '4 steps' par
rapport au groupe
contréle (interaction
temps*traitement= 4.96;
p=0.028)

A la fin du traitement,
amélioration du critére
principal supérieure
dans le groupe exercice
par rapport au groupe
controle
(Chi’*=4.06,df=1;P=0.04)

Pas de différence
statistiquement
significative entre les
deux groupes a la fin du
traitement (p=0,05)

(IC95% 1.7a4..8 ; p=0.003) c : score de fatigue inférieur dans le groupe CBT de 2.7 points par rapport au groupe APT (IC 95% -4.4 a -1.1 ; p=0.027 et de 3.4 points par rapport au groupe SMC (IC 95% 1.8 a 5 ; p=0.0001)

Tableau IV : essais controlés sur le syndrome de fatigue chronique

Qualité: score (items
manquants)

Consort 23 (9, 11, 24)
JADAD 3

Consort 23 (9, 11, 19)
JADAD 3

Consort 19 (11, 13, 14, 15,
19, 23, 24)
JADAD 3

Consort 19 (7,9, 11, 14,
19, 20, 23, 24)
JADAD 3

b : score de fatigue inférieur de 2.5 points dans le groupe GET par rapport au groupe APT (p= 0.0059 ; IC 95% -4.2 a -0.9) et de 3.2 points par rapport au groupe SMC
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Titre Auteur/ Année/  Type d’étude Pathologie/ Critéres intervention comparateur Critéres de Résultats Qualité: score (items
Pays (période diagnostiques (n=effectif) (n=effectif) jugement*/ suivi manquants)
d’inclusion des
articles)
Exercice therapy for Larun L/2015/  Revue Syndrome de fatigue ~ Thérapie par Controéle "passif" 1.Fatigue (échelle de 8 essais inclus. La R AMSTAR : 35 (item 9 non
chronic fatigue syndrome Etats-Unis systématique de chronique / critéres l'exercice (GET, (traitement Chalder) 2. non thérapie par l'exercice a applicable)
(cochranereview) la littérature (-  pré établis” intégrant  exercice aérobie et habituel, liste aggravation des une efficacité prouvée
9 mai 2014) les données des anaérobie) d'attente)/ symptomes / de la fin  sur la fatigue comparée
scores Carruthers, Psychothérapie/ de l'intervention a la au pacing et au contrdle
Fukuda, NICE, Adaptative fin du suivi passif.
Reeves et Sharpe pacingtherapy/
pharmacothérapie

*en gras, le critére de jugement utilisé pour le résultat principal de la méta analyse

a : le symptome principal est la fatigue, médicalement inexpliquée, >6 mois, géne fonctionnelle significative

Tableau V : Revue de la littérature sur le syndrome de fatigue chronique
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C. Hypersensibilité chimique multiple

L'hypersensibilit¢ chimique multiple est un syndrome médicalement inexpliqué
d'intolérance environnementale. Les criteéres diagnostiques sont une évolution
chronique de plus de six mois, des symptomes reproductibles, aspécifiques, touchant
plusieurs organes, apparaissant pour une exposition a des doses faibles de multiples
substances chimiques, régressifs a l'arrét de I'exposition, et responsables d'une

altération fonctionnelle significative.
Deux essais controlés randomisés de bonne qualité¢ (Hauge, 2015 et Skovbjerg, 2012)
ont été retenus pour cette pathologie. Les résultats des essais cliniques sont résumés

dans le tableau VII.

Les deux essais évaluent l'efficacité de la méditation (MBCT) et n'ont pas trouvé de

résultats significatifs.
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Titre Auteur/ Année/  Type d’étude Pathologie/ Critéres  intervention comparateur Critéres de Résultats Qualité: score (items
Pays diagnostiques (n=effectif) (n=effectif) jugement*/ suivi* manquants)
Mindfulness based Christian Essai controlé MCS MCBT (n=38) 8X Traitement Sous score QUEESI  aucun résultat Consort 22/26 (9, 11, 19, 23)
cognitive therapy (MCBT)  RiiseHauge randomisé (hypersensibilité 2h30 et 3 sessions habiutel (n=37) concernant I'impact  statistiquement JADAD 3
for multiple chemichal /2015/ chimique multiple) "booster" sur la vie significatif concernant le
sensitivity (MCS): results Danemark quotidienne critére principal

from a randomized
controlled trial with 1 year
follow up

Mindfulness based
cognitive therapy to treat
multiple chemical
sensitivities: a randomized
pilot trial

S. Skovbjerg/
2012/ Danemark

Essai controlé
randomisé

MCS
(hypersensibilités
chimique multiples)

MCBT (n=17) 8X
2h30

Traitement
habituel/ pas de
traitement
(n=20)

(QUEES-life
impact), autres sous
scores QUEESI,
BIPQ (briefillness
perception
questionnaire), SCL
92 / inclusion,1 an

SCL92 (symptoms
check list 92), Brief
IPQ (illness
perception
questionnaire)/
Inclusion,fin
intervention, 3 mois.

(F=0.13, p=0.94)

aucun résultat
statistiquement
significatif sur le critere
principal (p=0.08)

Consort 20 (6,9, 11, 14, 19,
24)
JADAD 3

*En gras critére de jugement et temps de suivi utilisés pour le résultat principal

Tableau VI : essais cliniques sur ’hypersensibilité chimique multiple
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D. Fibromyalgie

Un essai randomisé de qualité scientifique moyenne (Wigers, 1996, Consort 16) a été

retenu concernant la fibromyalgie. Les résultats sont résumés dans le tableau VII.

Cet essai montre une efficacité de I'exercice aérobie par rapport au traitement habituel
sur la réduction de la surface corporelle douloureuse (p<0,01). Il n’y pas de résultat
significatif pour les autres parameétres évalués. Cependant, une seule étude, de qualité

moyenne ne permet pas de conclure.

E. Troubles cardiaques somatoformes

Pour cette catégorie, nous avons retenu un essai controlé randomisé (Lahmann, 2008).

Les résultats sont résumés dans le tableau VIIL

Cet essai de qualité scientifique moyenne (Consort 17) évaluait I'effet de la relaxation
chez des patients présentant des symptomes cardiaques médicalement inexpliqués et
montrait un effet significativement positif sur les symptomes et 'anxiété. En raison de
la qualité moyenne de cet essai et du biais lié¢ a un échantillon de petite taille (n=22),

d'autres études sont nécessaires pour conclure.
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Titre Auteur/ Année/  Type d’étude Pathologie/ Critéres  intervention comparateur Critéres de Résultats Qualité: score (items
Pays diagnostiques (n=effectif) (n=effectif) jugement*/ suivi* manquants)
Effects of aerobic exercise  S. Essai controlé Fibomyalgie/ Exercice aérobie Gestion du stress  Surface corporelle Dans le groupe exercice  Consort 16 (6, 7,9, 10, 11, 17,
versus stress management  HorvensWigers/  randomisé Critéres Smythe et (n=20) 40X 45min (TCC et douloureuse, douleur,  physique la surface 19, 20, 23, 24)
treatment in fibromyalgia 1996/ Norvege Yunus (30h) relaxation) sommeil, fatigue et douloureuse est JADAD 3
(n=20) 20X 90 dépression jugés par inférieure par rapport au
min (30h) / EVA/ début, mi traitement habituel (30%
traitement intervention, fin vs 66%, p<0.05) eta la

habituel (n=20)

intervention, 4 ans
apres la fin

gestion du stress (30%
vs 51%, p<0.01),iln’y
a pas d’autre résultats
significatifs pour les
criteres définis a priori’®

*En gras critére de jugement et temps de suivi utilisés pour le résultat principal a= autres résultats : la capacité de travail est supérieure dans le groupe exercice physique par rapport au traitement habituel (p<0.01) et a la gestion du stress (p<0.01)
Tableau VII : essai sur la fibromyalgie

Titre Auteur/ Année/  Type d’étude Pathologie/ Critéres  intervention comparateur Critéres de Résultats Qualité: score (items

Pays diagnostiques (n=effectif) (n=effectif) jugement*/ suivi* manquants)
Efficacy of functional ClaasLahmann/  Essai controlé Symptomes Relaxation Traitement sous scores Effet positif sur la Consort 17 (1, 6,9, 11, 14, 21,
relaxation and patient 2008/ randomisé cardiaques fonctionnelle 10 X habituel, ecoute somatisation et somatisation, avec 23, 24,25) JADAD 3
education in the treatment  Allemagne somatoformes / 90 min (n=11) active et anxiété du SCL-90, diminution de 7 points(
of somatoform heart patient adressé par information autres sous scores du 1IC 95% 4.0 a 11.0;
disorders: a randomized, les urgences en =11) SCL-90, Giessen p=0.002) et l'anxiété

controlled clinical
investigation

cardiologie, dont les
explorations
poussées excluent
une pathologie
cardiaque

Inventory of
complaints (GBB) /
baseline, 6 semaines
(fin d'intervention)

avec diminution de 7
points(IC 95%= 3.0 a
11.0; p=0.001) du SCL-
90, pas d'effet pour les
criteres secondaires

*En gras critére de jugement et temps de suivi utilisés pour le résultat principal

Tableau VIII : essai sur les troubles cardiaques somatoformes
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F. Syndrome de I’intestin irritable

Un essai randomisé (Palsson, 2002) a été retenu concernant le syndrome de l'intestin

irritable. Les résultats sont résumés dans le tableau 1X.

Cet essai de qualité scientifique faible (Consort 11) évaluait I'effet du traitement par
hypnose sur les symptdmes principaux du syndrome de l’intestin irritable (douleur
abdominale, ballonnements, péristaltisme, qualité des selles). Les auteurs rapportent
des effets positifs avant-apres traitement mais les résultats comparant les deux groupes

ne sont pas donnés. Cette étude ne permet pas de conclure.

26



Titre

Auteur/ Année/
Pays

Type d’étude

Pathologie/ Critéres
diagnostiques

intervention
(n=effectif)

comparateur
(n=effectif)

Critéres
d’évaluation/ suivi

Résultats

Qualité: score (items
manquants)

Hypnosis treatment for

severe irritable bowel
syndrome. Study IT

Olafur S.
Palsson/ 2002/
Etats-Unis

Essai randomisé
controlé

Syndrome de
l'intestin irritable /
critéres de Rome [

Hypnose 7X 45 min
séances
individuelles (n=15)

Liste d'attente
(n=15)

Symptomes cliniques
du syndrome de
I“intestin irritable
(douleur abdominale,
ballonnements,
péristaltisme, qualité
des selles)

Pas de résultat publi¢
pour le résultat
principal.

Consort 11 (6, 7, 8,9, 10, 11,
13,14, 15,17, 18, 19, 21, 23,

24)
JADAD 3

Tableau IX : essai sur le syndrome de P’intestin irritable
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V. Discussion

1. Discussion autour des résultats, forces et faiblesses de 1’étude

La qualité de notre travail dépendait d’une méthodologie solide. Nous avons donc choisi de
réaliser cette revue selon les recommandations PRISMA, avec deux chercheurs réalisant de
maniére indépendante les étapes de sélection des articles, faisant intervenir un troisiéme
chercheur en cas de désaccord. Cette approche permet de contrdler le biais de sélection
inhérent au travail d’un seul chercheur.

Notre protocole de recherche a été établi a priori, et I’étude a été réalisée en adéquation avec
le protocole. Afin de garantir le respect du protocole pendant la recherche, celui-ci avait été
communiqué au directeur de thése avant la sélection des articles.

Pour limiter au maximum les biais de publication et d'indexation, la recherche électronique a
été réalisée sur de nombreuses bases de données, incluant des références médicales et de
sciences sociales, puis complétée par une recherche de la littérature grise et une recherche
manuelle. De plus, tous les articles inclus ont ét€ obtenus. Ils ont été évalués de maniére

systématique, selon des critéres objectifs.

Cependant, notre travail présente des faiblesses, a la fois propres aux études incluses et a nos

choix méthodologiques.

- La plupart des études portent sur des traitements physiques, pour lesquels il est quasi-
impossible de mettre en place un double aveugle. Afin de limiter le biais d’évaluation,
certaines ¢tudes gardent I’évaluateur et le responsable de [’analyse statistique dans

I’ignorance du groupe attribué.

- La majorité des études ont été conduites sur un effectif faible (en moyenne moins de 100
patients), ce qui constitue une perte de puissance de I’analyse statistique. On peut imaginer
que ces effectifs faibles sont liés a des difficultés matérielles dans I’organisation et le
financement d’un essai de grande ampleur.

A ces échantillons de petite taille s’ajoutent souvent des problémes liés aux nombreux perdus
de vue, soit sous la forme d’un biais d’attrition (seuls les patients ayant complété le
programme sont inclus dans I’analyse) ou lorsque I’analyse est menée en intention de traiter,
une perte de puissance de I’analyse. Ainsi, des échantillons plus importants auraient peut étre

permis de retrouver plus de résultats significatifs.
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-Les interventions contrdle varient en fonction des études. On peut schématiquement
distinguer trois situations : le traitement habituel (en pratique le plus souvent ’absence de
traitement spécifique) qui constitue un controle « passif»; un contrdle «actif » avec un
schéma d’administration semblable a celui de I’intervention testée qui a pour but de limiter au
maximum les biais; et la comparaison avec un traitement ayant fait la preuve de son
efficacité, les TCC. Les trois approches ont leurs intéréts et leurs limites propres, qui sont a

prendre en compte dans la synthése des données.

- Peu d’études comportent une évaluation a distance de 1’intervention, et seules quelques unes
retrouvent un résultat significatif aprés une longue période de suivi. Cela pose la question de
I’efficacité a long terme de ces traitements, et du schéma thérapeutique a proposer au patient,

qui serait alors plutot une pratique au long cours qu’une intervention ponctuelle.

- L’objectif de notre recherche étant de recenser de la maniére la plus exhaustive possible les
thérapies évaluées, cela nous a poussé a choisir des critéres d’inclusion volontairement larges,
et parfois peu spécifiques. De ce fait, les populations et les pathologies étudiées sont tres
hétérogenes, avec dans certaines études I’inclusion de populations trés spécifiques (Nickel,
2006 étudie une population d’immigrants Turcs en Allemagne) et des circonstances
d’inclusion variables (du patient de soin primaire au patient hospitalisé¢ dans une unité
spécialisée) rendant difficile la comparaison entre les essais et de ce fait la possibilité de tirer
des conclusions générales.

De méme, lors de la rédaction des équations de recherche, nous avons a dessein utilisé ces
critéres larges, ce qui peut nous avoir amené a méconnaitre des études sur une pathologie
spécifique, qui n’auraient pas été¢ indexées comme relatives aux symptomes médicalement
inexpliquées. Ceci pourrait expliquer pourquoi nous n’avons inclus qu’une étude sur la

fibromyalgie.

2. Perspectives de recherche

Cette revue systématique, en raison des critéres de sélection, n'a pas retenu d'articles sur les
syndromes douloureux inexpliqués, qui, en raison de leur grande hétérogénéité nécessiteraient
une revue spécifique sur le sujet. Une revue systématique de la littérature a été publiée en
septembre 2016, sur l'efficacité des approches complémentaires pour la prise en charge de la

douleur chronique (14), cependant incluant uniquement des études menées aux Etats-Unis.
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Les résultats de notre recherche sont limités par le peu d'études portants sur les symptomes
médicalement inexpliqués. D'autres essais cliniques sur les thérapies physiques, déja évaluées
et non encore évaluées (danse-thérapie, yoga, sophrologie...), sont nécessaires. Il manque
actuellement des essais de méthodologie solide, en aveugle si possible, et avec des
¢échantillons conséquents. La tendance actuelle est a la multiplication des études en ce sens,
que nous constatons déja avec notre échantillon (14 articles sur les 21 ont été publiés apres
2010), en particulier dans les pays d’Europe du nord et aux Etats-Unis. En France, I'équipe
INSERM Unité 669 du Dr Falissard est chargée par le ministere de la Santé, depuis 2006,
d’évaluer Defficacité des thérapies non conventionnelles. Cette équipe a publié plusieurs
rapports d'expertise (sur l'acupuncture, I'hypnose...), sans étre tournée spécifiquement vers les

symptomes médicalement inexpliqués.

I1 semble nécessaire d'établir des recommandations pour la pratique, inexistantes actuellement
en France, synthétisant les éléments de prise en charge ayant fait la preuve de leur efficacité,
allant des thérapies cognitivo-comportementales aux thérapies physiques en ne négligeant pas

la communication médecin-malade.

Sur ce dernier aspect, plusieurs essais ont étudié I'efficacité de la formation des médecins a la
technique de réattribution (15,16), issue des TCC, pour la prise en charge des symptomes
médicalement inexpliqués, d'autres ont évalué la mise en réseau avec les psychiatres pour une
prise en charge conjointe, via la « consultation letter » (11). Une revue Cochrane avait été
réalisée sur le sujet en 2012 (17), incluant sept études, mais ne permettant pas de conclure sur
I’efficacit¢ de la réattribution en soins de premier recours. Ce domaine de recherche

concernant la communication médecin malade est en développement.

3. Exploitation des résultats dans la pratique

La thérapie ayant fait ses preuves de la maniere la plus certaine dans cette revue est l'exercice

physique aérobie pour le syndrome de fatigue chronique.

La relaxation a montré des effets positifs, a confirmer par d'autres études, pour la
fibromyalgie et les troubles fonctionnels cardiaques seule et pour les symptomes
médicalement inexpliqués, lorsqu’elle est associée au biofeedback. La méditation aurait un

effet positif (2 études en faveur sur les 3 incluses), qui doit étre également confirmé par
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d'autres études. Enfin, I'acupuncture aurait également des effets positifs pour les SMI, mais les
résultats restent a confirmer. Acupuncture et méditation sont des pratiques déja bien évaluée

pour la douleur(18—-20), mais pas encore dans le cadre des SMI.

On ne peut conclure en 1'état des connaissances sur les autres thérapies évaluées (hypnose et

musicothérapie orientale).

Par ailleurs, d'autres pratiques qui semblent courantes, n'ont pas été évaluées pour les SMI,

telles que la sophrologie, ou le yoga, pourtant plébiscitées par le grand public.

L'exercice physique aérobie semble étre une approche accessible, de méme que la relaxation
et la méditation. Tout d'abord, ces thérapies ne présentent pas les effets indésirables et les
problémes de tolérance inhérents aux traitements médicamenteux. Aucun événement
indésirable grave n'a été rapporté dans les études sélectionnées.

De plus, toutes ces thérapies peuvent étre pratiquées en groupe, ce qui induit un coiit plus
abordable pour les patients qu'une thérapie individuelle.

Enfin, les patients peuvent s'approprier ces thérapies, et y avoir recours de maniere autonome,
quand ils le jugent nécessaire. Un article (Marques, 2014) rend compte d'une étude
particulierement intéressante a ce propos. Il montre l'efficacité d'une prise en charge par
entretien motivationnel pour favoriser 1'exercice physique chez des patients présentant un
syndrome de fatigue chronique. La thérapie « auto-administrée », ici l'exercice physique, a

des effets positifs sur la fatigue pergue.
Que ce soit au moyen d'entretiens motivationnels ou non, cette démarche s'integre bien dans

une vision moderne de la médecine, plus participative, visant a impliquer davantage le patient

tout au long de son parcours de santg.
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VI. Conclusion

Notre recherche portait sur une problématique rencontrée au quotidien par les praticiens de
premier recours. Les symptomes médicalement inexpliqués représentent un véritable défi

thérapeutique, et ce, en ’absence de recommandations frangaises sur leur prise en charge.

Cette revue systématique de la littérature a permis d'extraire des données validées de la
littérature scientifique. Dans I'état actuel des connaissances, on retiendra une efficacité de
I’exercice physique aérobie pour le syndrome de fatigue chronique, et les résultats
prometteurs de la relaxation, du bio-feedback, de la méditation pleine conscience et de
I’acupuncture pour la prise en charge des symptomes médicalement inexpliqués. En outre, ces
thérapies ne présentent pas les risques des traitements médicamenteux et les patients peuvent

se les approprier reprenant ainsi de l'autonomie vis-a-vis de la maladie.

En complément de la prise en charge habituelle nécessairement pluridisciplinaire, coordonnée
par le médecin généraliste, incluant psychothérapie, traitement médicamenteux, traitement des
comorbidités, elles offrent de nouvelles possibilités d'accompagnement, permettant de

replacer le patient au cceur du soin.
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Annexe 1 : Checklist PRISMA

Section/topic # Checklist item GG

on page #

TITLE

Title 1 | Identify the report as a systematic review, meta-
analysis, or both.

ABSTRACT

Structuredsummary 2 | Provide a structured summary including, as applicable:
background; objectives; data sources; study eligibility
criteria, participants, and interventions; study appraisal
and synthesis methods; results; limitations;
conclusions and implications of key findings;
systematic review registration number.

INTRODUCTION

Rationale 3 | Describe the rationale for the review in the context of
what is already known.

Objectives 4 | Provide an explicit statement of questions being
addressed with reference to participants, interventions,
comparisons, outcomes, and study design (PICOS).

METHODS

Protocol and 5 | Indicate if a review protocol exists, if and where it can

registration be accessed (e.g., Web address), and, if available,
provide registration information including registration
number.

Eligibilitycriteria 6 | Specify study characteristics (e.g., PICOS, length of
follow-up) and report characteristics (e.g., years
considered, language, publication status) used as
criteria for eligibility, giving rationale.

Information sources 7 | Describe all information sources (e.g., databases with
dates of coverage, contact with study authors to
identify additional studies) in the search and date last
searched.

Search 8 | Present full electronic search strategy for at least one
database, including any limits used, such that it could
be repeated.

Studyselection 9 | State the process for selecting studies (i.e., screening,
eligibility, included in systematic review, and, if
applicable, included in the meta-analysis).

Data collection 10 | Describe method of data extraction from reports (e.g.,

process piloted forms, independently, in duplicate) and any
processes for obtaining and confirming data from
investigators.

Data items 11 | List and define all variables for which data were sought
(e.g., PICOS, funding sources) and any assumptions
and simplifications made.

Risk of bias in 12 | Describe methods used for assessing risk of bias of

individual studies individual studies (including specification of whether
this was done at the study or outcome level), and how
this information is to be used in any data synthesis.

Summarymeasures 13 | State the principal summary measures (e.g., risk ratio,

difference in means).
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Synthesis of results 14 | Describe the methods of handling data and combining
results of studies, if done, including measures of
consistency (e.g., % for each meta-analysis.

Section/topic # Checklist item JEEEREE

on page #

Risk of bias across 15 | Specify any assessment of risk of bias that may affect

studies the cumulative evidence (e.g., publication bias,
selective reporting within studies).

Additional analyses 16 | Describe methods of additional analyses (e.g.,
sensitivity or subgroup analyses, meta-regression), if
done, indicating which were pre-specified.

RESULTS

Studyselection 17 | Give numbers of studies screened, assessed for
eligibility, and included in the review, with reasons for
exclusions at each stage, ideally with a flow diagram.

Studycharacteristics 18 | For each study, present characteristics for which data
were extracted (e.g., study size, PICOS, follow-up
period) and provide the citations.

Risk of bias within 19 | Present data on risk of bias of each study and, if

studies available, any outcome level assessment (see item
12).

Results of 20 | For all outcomes considered (benefits or harms),

individualstudies present, for each study: (a) simple summary data for
each intervention group (b) effect estimates and
confidence intervals, ideally with a forest plot.

Synthesis of results 21 | Present results of each meta-analysis done, including
confidence intervals and measures of consistency.

Risk of bias across 22 | Present results of any assessment of risk of bias

studies across studies (see ltem 15).

Additionalanalysis 23 | Give results of additional analyses, if done (e.g.,
sensitivity or subgroup analyses, meta-regression
[see Item 16]).

DISCUSSION

Summary of 24 | Summarize the main findings including the strength of

evidence evidence for each main outcome; consider their
relevance to key groups (e.g., healthcare providers,
users, and policy makers).

Limitations 25 | Discuss limitations at study and outcome level (e.g.,
risk of bias), and at review-level (e.g., incomplete
retrieval of identified research, reporting bias).

Conclusions 26 | Provide a general interpretation of the results in the
context of other evidence, and implications for future
research.

FUNDING

Funding 27 | Describe sources of funding for the systematic review
and other support (e.g., supply of data); role of
funders for the systematic review.

From: Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group (2009). Preferred Reporting Items for Systematic

Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 6(6): €1000097. doi:10.1371/journal.pmed1000097

For more information, visit:www.prisma-statement.org.
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Annexe 2 : Arborescence MeSH pour le terme ComplementaryTherapies

Complementary Therapies
Acupuncture Therapy
Acupuncture Analgesia
Acupuncture, Ear
Electroacupuncture
Meridians +
Moxibustion
Anthroposophy
Auriculotherapy
Acupuncture, Ear
Diffuse Noxious Inhibitory Control
Holistic Health
Bioresonance Therapy
Homeopathy
Horticultural Therapy
Medicine, Traditional
Medicine, African Traditional
Medicine, Arabic +
Medicine, Ayurvedic
Medicine, East Asian Traditional +
Shamanism
Mesotherapy
Mind-Body Therapies
Aromatherapy
Biofeedback, Psychology +
Breathing Exercises +
Hypnosis +
Imagery (Psychotherapy)
Laughter Therapy
Meditation
Mental Healing
Psychodrama +
Psychophysiology
Relaxation Therapy
Tai Ji
Therapeutic Touch
Yoga
Musculoskeletal Manipulations
Kinesiology, Applied
Manipulation, Chiropractic
Manipulation, Osteopathic
Therapy, Soft Tissue +
Naturopathy
Organotherapy
Tissue Therapy, Historical
Phytotherapy
Aromatherapy
Eclecticism, Historical
Reflexotherapy
Sensory Art Therapies
Acoustic Stimulation
Aromatherapy
Art Therapy
Color Therapy
Dance Therapy
Music Therapy
Play Therapy
Speleotherapy
Spiritual Therapies
Faith Healing
Magic
Medicine, African Traditional
Meditation
Mental Healing
Radiesthesia
Shamanism
Therapeutic Touch
Witchcraft
Yoga


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015670
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015667
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68020831
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015671
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68016740
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009071
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68000887
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68055097
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68020831
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68059328
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68006694
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68066236
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68006705
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68058611
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008519
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68016488
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008514
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008515
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008518
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019423
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68057748
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026441
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019341
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001676
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68006990
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019018
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68027641
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019122
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008602
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68011577
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68011603
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68012064
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026302
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019124
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68018953
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026882
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026301
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68064746
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009324
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68014023
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008517
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019341
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68027681
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68012028
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026421
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68000161
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019341
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001155
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68016500
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68003614
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009147
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68010989
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68055161
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026443
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68029221
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008273
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68016488
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019122
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008602
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68011844
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019423
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68019124
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68018599
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015013

Annexe 3 : Arborescence MeSH pour le terme Physical TherapyModalities

Physical Therapy Modalities
Animal Assisted Therapy
Equine-Assisted Therapy
Drainage, Postural
Electric Stimulation Therapy
Electroacupuncture
Pulsed Radiofrequency Treatment
Spinal Cord Stimulation
Transcutaneous Electric Nerve Stimulation
Exercise Movement Techniques
Breathing Exercises +
Dance Therapy
Tai Ji
Yoga
Exercise Therapy
Motion Therapy, Continuous Passive
Muscle Stretching Exercises
Plyometric Exercise
Resistance Training
Hydrotherapy
Therapeutic Irrigation
Musculoskeletal Manipulations
Kinesiology, Applied
Manipulation, Orthopedic
Manipulation, Osteopathic
Manipulation, Spinal
Motion Therapy, Continuous Passive
Therapy, Soft Tissue +
Myofunctional Therapy


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68056447
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68056147
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015916
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68004599
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015671
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68061208
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68062187
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68004561
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026241
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001945
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68003614
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026302
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015013
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68005081
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68052580
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68059385
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68055070
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68006875
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68007507
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026201
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68018953
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008349
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68026301
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68020393
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68064746
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68020247

Annexe 4 : arborescence MeSH pour le terme Rehabilitation

Rehabilitation

Activities of Daily Living

Animal Assisted Therapy
Equine-Assisted Therapy

Art Therapy

Bibliotherapy

Correction of Hearing Impairment
Communication Methods, Total
Lipreading
Manual Communication +

Dance Therapy

Early Ambulation

Exercise Therapy
Motion Therapy, Continuous Passive
Muscle Stretching Exercises
Plyometric Exercise
Resistance Training

Music Therapy

Neurological Rehabilitation

Occupational Therapy

Recreation Therapy

Rehabilitation of Speech and Language Disorders
Language Therapy
Myofunctional Therapy
Speech Therapy
Speech, Alaryngeal +
Voice Training

Rehabilitation, Vocational

Telerehabilitation


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68000203
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68056447
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68056147
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001155
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68001638
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68012048
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68003145
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008085
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68008369
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68003614
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68004434
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68005081
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68015915
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68052580
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68059385
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68055070
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009147
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/2009653
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68009788
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68057173
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68012049
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68007808
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68020247
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68013070
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68013071
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68014834
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68012050
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/2009969

Annexe 5 : grille d’évaluation JADAD

Item

Maximum
points

Description

Examples

Randomization 2

Blinding

An account of
all patients

1

1 point if randomization is mentioned

1 additional point if the method of
randomization is appropriate

Deduct 1 point if the method of
randomization is inappropriate
(minimum 0)

1 point if blinding is mentioned

1 additional point if the method of
blinding is appropriate

Deduct 1 point if the method of
blinding is inappropriate (minimum 0)

The fate of all patients in the trial is
known. If there are no data the
reason is stated

“The patients were randomly assigned into two groups”

The randomization was accomplished using a computer-
generated random number list, coin toss or well-shuffled
envelopes

The group assignment was accomplished by alternate
assignment, by birthday, hospital number or day of the
week

“The trial was conducted in a double-blind fashion”

Use of identical tablets or injectables, identical vials
Use of tablets with similar looks but different taste

Incomplete masking

“There were 40 patients randomized but the data from
1 patient in the treatment group and 2 in the control
were eliminated because of a break in protocol”
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Annexe 6 : Checklist CONSORT

e CONSORT 2010 checklist of information to include when reporting a randomised trial*
Item Reported
Section/Topic No Checklist item on page No
Title and abstract
1a Identification as a randomised trial in the title
1b  Structured summary of trial design, methods, results, and conclusions (for specific guidance see CONSORT for
Introduction
Background and 2a  Scientific background and explanation of rationale
objectives 2b  Specific objectives or hypotheses
Methods
Trial design 3a  Description of trial design (such as parallel, factorial) including allocation ratio
3b  Important changes to methods after trial commencement (such as eligibility criteria), with reasons
Participants 4a  Eligibility criteria for participants
4b  Settings and locations where the data were collected
Interventions 5 The interventions for each group with sufficient details to allow replication, including how and when they were
actually administered
QOutcomes 6a  Completely defined pre-specified primary and secondary outcome measures, including how and when they
were assessed
6b  Any changes to trial outcomes after the trial commenced, with reasons
Sample size 7a  How sample size was determined
7b  When applicable, explanation of any interim analyses and stopping guidelines
Randomisation:
Sequence 8a  Method used to generate the random allocation sequence
generation 8b  Type of randomisation; details of any restriction (such as blocking and block size)
Allocation 9 Mechanism used to implement the random allocation sequence (such as sequentially numbered containers),
concealment describing any steps taken to conceal the sequence until interventions were assigned
mechanism
Implementation 10  Who generated the random allocation sequence, who enrolled participants, and who assigned participants to
interventions
Blinding 11a If done, who was blinded after assignment to interventions (for example, participants, care providers, those
CONSORT 2010 checklist Page 1
assessing outcomes) and how
11b  If relevant, description of the similarity of interventions
Statistical methods 12a  Statistical methods used to compare groups for primary and secondary outcomes
12b  Methods for additional analyses, such as subgroup analyses and adjusted analyses
Results

Participant flow (a 13a
diagram is strongly

recommended) 13b
Recruitment 14a

14b
Baseline data 15

Numbers analysed 16

Outcomes and 17a
estimation

17b
Ancillary analyses 18

Harms 19
Discussion

Limitations 20
Generalisability 21
Interpretation 22

Other information

For each group, the numbers of participants who were randomly assigned, received intended treatment, and
were analysed for the primary outcome

For each group, losses and exclusions after randomisation, together with reasons

Dates defining the periods of recruitment and follow-up

Why the trial ended or was stopped

A table showing baseline demographic and clinical characteristics for each group

For each group, number of participants (denominator) included in each analysis and whether the analysis was
by original assigned groups

For each primary and secondary outcome, results for each group, and the estimated effect size and its
precision (such as 95% confidence interval)

For binary outcomes, presentation of both absolute and relative effect sizes is recommended

Results of any other analyses performed, including subgroup analyses and adjusted analyses, distinguishing
pre-specified from exploratory

All important harms or unintended effects in each group (for specific guidance see CONSORT for harms)

Trial limitations, addressing sources of potential bias, imprecision, and, if relevant, multiplicity of analyses
Generalisability (external validity, applicability) of the trial findings
Interpretation consistent with results, balancing benefits and harms, and considering other relevant evidence

Registration 23  Registration number and name of trial registry
Protocol 24 Where the full trial protocol can be accessed, if available
Funding 25  Sources of funding and other support (such as supply of drugs), role of funders

*We strongly recommend reading this statement in conjunction with the CONSORT 2010 Explanation and Elaboration for important clarifications on all the items. If relevant, we also

recommend reading CONSORT extensions for cluster randomised trials, non-inferiority and equivalence trials, non-pharmacological treatments, herbal interventions, and pragmatic trials.

Additional extensions are forthcoming: for those and for up to date references relevant to this checklist, see www.consori-statement.org.

CONSORT 2010 checklist

Page 2
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Annexe 6 bis: extension du CONSORT pour les essais sur des traitements non

médicamenteux
Section Nem Standard COMSORT Description
Title and abstract 1  How participants were allocated to interventions {e.g., “random
allocation,” “randomired,” or “randomly assigned™)
Intraduction
Background 2 Scientific background and explanation of rationale
Methods
Parficipants 3 mmuhmmhmuﬂm
where the dats were collected
Interventions 4 Precke details of the interventions intended for each group and how
and when they were actually admirsstened
A8
48
4c
Objectives 5 Speaﬂ:obﬁnvﬁmdhypwmes
Oufcomes 6 Ehuh' primary and secondary outeoeme measunes and,
WMymmmmmMﬁ
measurements (e.g., multiple ob g of <}
Sample size 7 How sample size was deterrined and, whmappllubieaphmnm
af any interien analyses and stopping rules
Randomization- B Method used to ge te the d llocati &
SEqUEncE dietails of any restriction (e.g., blocking, stratification)
generation
Allocation 9 Method used to implernent the randorn allocation seque ‘éﬁ"
comcealment nurnbered containers or central telephone), darifying whether the
sequents wad concealed until interventions werse assigned
Implernentation 10 Who d the all ce, who enrolied participants,
Mmmyudmmdmm1ﬂ|&puups
Blirding 11A  Whether of not parti those administening the nterventions,
[masking) and those assessing the outeomes were blinded to group
assignment
118t
Statistical 12 Statistical methods wsed to compare groups far primany outeome(s)
methods methads for additional analyses, such as subgroup analyses and
adjusted analyses
Results
Participant flow 13 Flow of participants through each stage (a diagram i strongly
mmmmdd)—upﬂhﬂyfmeﬂgmup.mfo{tlhenunhsnf
com| mdyplnhmtmd:mhmsiinrﬂ!plmuy
th%ua&he profocol deviations from study as planned,
together with reasons
Implernentation  Mew
of intervention  itern
Recruitment 14 mmummdwmm
Baseline dats 15 dermographic and chinical ehar of each group
Murniers 16 b ) in each group included in
analyzed earh analysis and whether anabysic was by “intention-to-treat”;
state the resulls in absolute numbers when feasible (e.g., 10/20, not
50%)
Outcomes and 17 For each primary and secondary outoome, a summarny of results for
estination each group and the estimated effect size and its precision (eg.,
5% confidence interval)
Ancillary analyses 18 aﬁwmﬂﬂyhnpoﬂmgwnﬁnram&sﬁk mmpu‘bmndm
wupa&ﬁamw :
PAadverse events 19 All important adverse events or sde effects in each interention group
Discussion
Interpretation 20 p nfﬂletuﬂ:ﬂdngmmmhypoﬂﬂ
spurces of | bisas or i 1, and the d
with ﬂmﬂmw
G rabiza billity 21 Genesalizability (extennal validity) of the trial findings
Overall evidence 22 General interpretation of the resulls in the context of current evidence

for " I

In the abstract, description of the experimental treatment,
comparator, cane providess, eenters, and blinding status

Trials

When applicable, eligibility criteria for centers and those
the interventions

Precise details of both the experimental treatment and
comparatng

Deseription of the different eomponents of the interventions
and, when applicable, du:ﬂpmafﬂ! procedure for
tadoding the interventions to individual

participants
Details of how the miterventions were standardized
Details of how adherence of care providess with the protocol
ik assessed of enhanced

When applicable, details of whether and how the clustering by
cane providers of centers was
When fcable, how cane p

iders were allocated to each

trial group

Whether o not those administering eo-interventions wene
blinded to group assignment

If bnded, method of blinding and desesiption of the dmilarity
of intercentionst

When applicable, details of whether and how the clustering by
cafe providers of centers was addressed

The nurber of eare oF certers performing the
intervention in each group and the number of patients treated
by each care prowvider or in each center

Dietails of the experimental treatment and cormparator a5 they
weve implemented

When applicable, a description of eare providers (ease volume,
qualification, expertise, ete.) and centers (volume) in each
group

I addithon, take into account the chosee of the comparator,
lack af or partial blinding, and unequal expertise of cane
providess or centers in each group

Generalirability (external validity) of the tial findings acconding

1o the intervention, ¢ rators, patients, and care providers
and eenters Inmhﬂmm

* Addirions or modificarions 1o the CONSORT checkdise. CONSORT =
1 This item ansicipares a planned revision in the next version of the standard CONSORT checkhise.

Consolidared Srandards of Reporting Trials.

47



Annexe 7: Checklist R-AMSTAR

How to use the R-AMSTAR toal?

The tool contains 11 questions with regard to the quality of the review. These questions are in the left
column. Based on the criteria mentioned in the right column, every question should be assigned a
score from 1 to 4. The sum of all scores is the overall quality score of the systematic review.

AMSTAR items Criteria
1. Was an “*a priori™” design provided? A A clearly focused (PICO-based)
The research question and inclusion criteria should be question
established before the conduct of the review. B Description of inclusion criteria
C  Study protocol is published and/or

registered in advance

3 criteria=»4, 223, 122, 021

Explanation: A. It should be explicitly mentioned that a protocol was published or registered, for
example in PROSPERO an online international prospective register of systematic reviews.
C. The question contains Population, Intervention/exposure, Comparator/control and Qutcome.

2. Was there duplicate study selection and data
extraction?

There should be at least two persons who
independently extracted data and a consensus
procedure for disagreements should be in place.

A

B

C

At least two persons independently
extracted the data, explicitly stated
Statement of consensus procedure for
disagreements

Disagreements among extractors
resolved properly as stated or implied

3 criteria=»4, 223, 122, 021

3. Was a comprehensive literature search
performed?

At least two electronic sources should be searched.
The report must include years and databases used
(e.g., Central, EMBASE, and MEDLINE). Key words
and/or MESH terms must be stated, and where
feasible, the search strategy should be provided. All
searches should be supplemented by consulting
current contents, reviews, textbooks, specialized
registers, or experts in the particular field of study,
and by reviewing the references in the studies found.

A

B

E

At least two electronic sources are
searched

Years and databases used are
mentioned

Key words and/or MESH terms are
stated and where feasible the search
strategy outline is provided

Searches should are supplemented by
consulting current contents, reviews,
textbooks, registers and by reviewing
the references in the studies found
Journals are hand-searched or manual
searched

4 or 5 criteria=+4, 323,222, lor 021

Explanation: E. hand-searched means identifying highly relevant journals and conducting a manual,
page-by-page search of their contents looking for potentially eligible studies.

4. Was the status of publication (i.e., grey
literature) used as an inclusion criterion?

The authors should state that they searched for reports
regardless of their publication type. The authors
should state whether or not they excluded any reports
(from the systematic review), based on their
publication status, language etc.

A

D

The authors state that they searched for
reports regardless of their publication
type.

The authors state whether or not they
excluded any reports based on their
publication status, language etc.
“MNon-English papers were
translated"or readers sufficiently
trained in foreign language

No language restriction or recognition
of non-English articles

3 or 4 criteria=+4, 223, 122, 0=>1
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AMSTAR items Criteria
5. Was a list of studies (included and excluded) A Table/list'figure of included studies, a
provided? reference list does not suffice
A list of included and excluded studies should be B Table/hst'figure of excluded studies
provided. cither in the article or in a
supplemental source
C  Satisfactoryfsufficient statement of the
reason for exclusion of the seniously
considered studies
D Reader is able to retrace the included

and the excluded studies anywhere in
the article bibliography, reference or
supplemental source

4 criteria=r4, 323,222, 121

Explanation: “Excluded studies™ refers to those studies

andfor abstract, but rejected after reading the body of the text.

seriously considered on the basis of title

6. Were the characteristics of the included studies
provided?

In an aggregated form, such as a table, data from the
original studies should be provided on the
participants, interventions/exposure, and outcomes.
The ranges of characteristics in all the studies
analyzed, e.g., age, race, sex, relevant socioeconomic
data, disease status, duration, severity, or other
diseases should be reported.

A

B

C

In an aggregated form such as a table,
data from the onginal studies are
provided on the participants,
interventions/exposure and outcomes
Ranges are provided of the relevant
charactenstics in the studies analyzed
The information provided appears to
be complete and accurate

3 criteria=4, 223, 122, 021

7. Was the scientific quality of the included studies
assessed and documented?

“A prion’” methods of assessment should be
provided (e.g., for effectiveness studies if the
author(s) chose to include only randomized, double-
blind, placebo-controlled studies, or allocation
concealment as inclusion cntena); for other types of
studies, alternative items will be relevant.

A
B

C

D

‘A prion"'methods are provided

The scientific quality of the included
studies appears to be meaningful
Discussion/recognition/awareness of
level of evidence is present

Quality of evidence 1s rated/ranked
base on characterized instruments

4 criteria=4, 323,222, 1 or 021

Explanation: D. A characterized instrument is a created instrument that ranks the level of evidence,
e.g. GRADE [Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation].

8. Was the scientific quality of the included studies
used appropriately in formulating conclusions?
The results of the methodological rigor and scientific
quality should be considered in the analysis and the
conclusions of the review, and explicitly stated in
formulating recommendations.

A

The scientific quality 15 considered in
the analysis and the conclusions of the
review

The scientific quality 1s explicitly
stated in formulating recommendations
Conclusions integrated/drives towards
practice guidelines

Clinical consensus statement drives
toward revision or confirmation of
practice guidelines

4 criteria=4, 323,222, 1 or 021

9. Were the methods used to combine the findings
of studies appropriate?

For the pooled results, a test should be done to ensure
the studies were combinable, to assess their
homogeneity (1.e., Chi-squared test for homogeneity,
I'). If heterogeneity exists, a random effects model
should be used and/or the clinical appropriateness of
combining should be taken into consideration (i.e., is
it sensible to combine?).

A

Statement of cniteria that were used to
decide that the studies analyzed were
similar enough to be pooled

For the pooled results, a test is done to
ensure the studies were combinable, to
assess their homogeneity

a recoginition of heterogeneity or lack
of thereof is present

If heterogeneity exists a ‘random
effects model” 15 used and/or the
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AMSTAR items

Criteri

rationale of combining is taken into
consideration

E  If homogeneity exists, author state a
rationale or a statistical test

4 or 5 criteria=*4, 323,232, 1 or 021

10. Was the likelihood of publication bias
assessed?

An assessment of publication bias should include a
combination of graphical aids (e.g., funnel plot, other
available tests) and/or statistical tests (e.g., Egger
regression test).

A Recognition of publication bias or file-
drawer effect

B Graphical aids (e.g. funnel plot)

C  Statistical tests (e.g. Egger regression
test)

3 criteria=>4, 223, 122, 0=>1

11. Was the conflict of interest included?
Potential sources of support should be clearly
acknowledged in both the systematic review and the
included studies.

A Statement of sources of support

B Mo conflict of interest. This is
subjective and may require some
deduction or searching.

C  An awareness/statement of support or
conflict of interest in the primary
inclusion studies

3 criteria=>4, 223, 122, 0=>1

Maximum quality score sum: 44
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BADJAGOU Eva 2016 TOU3
1137
BOXBERGER Lise 2016 TOU3
1138
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Les traitements non médicamenteux des symptomes non médicamenteux : une revue
de la littérature.

Contexte : Les symptomes médicalement inexpliqués (SMI) représentent jusqu’a 25% des
consultations en soin primaires, mais ne font I’objet en France d’aucune recommandation
de prise en charge. Objectif : L’objectif primaire était d’identifier les thérapies non
médicamenteuses ayant ¢té scientifiquement évaluées dans le traitement des SMI.
Matériel et Méthode : revue systématique de la littérature par deux chercheurs sur les
bases de données PubMed, Cochrane, ISI Web Of Science, Grey Literature Report, The
Open Grey Library et Cairn, incluant des essais contrélés randomisés, des revues
systématiques et des méta analyses. La qualité des études a été évaluée par les grilles
CONSORT et R-AMSTAR. Résultats : 21 études ont été inclues. L’exercice physique
aérobie est efficace dans le syndrome de fatigue chronique. La relaxation, le bio-feedback,
la méditation pleine conscience et 1’acupuncture montrent des résultats encourageants pour
la prise en charge des SMI

Mots clés : Symptomes médicalement inexpliqués, SMI, somatoforme, traitement non
médicamenteux, thérapies complémentaires

Non pharmacological treatments for medically unexplained symptoms: a review.
Background : Medically unexplained physical symptoms (MUPS) account for up to 25%
of primary care consultations, but are not subject to guidelines in France. Objective: The
primary objective was to identify the non pharmacological therapies that have been
scientifically assessed for the treatment of MUPS. Material and Methods: systematic
review of the relevant literature by two independent researchers, using PubMed, Cochrane,
IST Web Of Science, Grey Literature Report, The Open Grey Library and Cairn databases
and including randomized controlled trials, systematic reviews and meta analyses. The
quality of the studies was assessed by means of the CONSORT and R-AMSTAR
checklists. Results: 21 studies were included. Aerobic exercise is effective for unexplained
chronic fatigue syndrome. Bio-feedback, relaxation, mindfulness meditation and
acupuncture show encouraging results for the treatment of MUPS.

Key words: Medically unexplained symptoms, MUPS, somatoform, non pharmacological
treatment, complementary therapies.
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