
Des médicaments sont-ils 

efficaces dans la fibromyalgie?

Serge Perrot

Hotel Dieu, Paris

« La seule façon d’être heureux c’est d’aimer souffrir »

W Allen



FIBROMYALGIE

Que traiter? 

Perturbations 
psychologiques

Douleur

Atteinte fonctionnelle
Sommeil

Pathologies associées
SFC, Colopathie, TMJ…

« Le traitement de la fibromyalgie est autant un art qu’une science », Clauw 2004



FIBROMYALGIE: agir sur 

quelle pièce du puzzle ?
Physiopathologie

Dysfonction
Centrale Facteur déclenchant : 

Stress, trauma, 

Virus, médicament, autres maladies

Contexte: 
Facteurs Génétiques, 

Hormones, psychologie..

Fibromyalgie

Colopathie

Syndrome Tietze

Syndrome de Fatigue Chr

Cystalgie…

Kop,  Arthritis Rheum. 2005; 52:296-303.



TRAITEMENTS:

classement selon les modes 

d’action

• SYMPTOMES

• PHYSIOPATHOLOGIE

• ADJUVANTS

• THERAPEUTIQUES ALTERNATIVES



TRAITEMENTS:

classement selon les objectifs
• DOULEUR

• FATIGUE

• TROUBLES DU SOMMEIL

• FONCTION

• STRESS

• QUALITE DE VIE

• DEMANDE DES PATIENTS 

• AUTRES...



EST CE QUE NOUS 

« MESURONS » LE PROBLEME ?

• Patient ou médecin: demande? Le 
pourcentage d’amélioration?

• Altérations cognitives (mémoire)

• Annonce du diagnostic avec le 
traitement 

• Suivi: court ou long terme?

• Quel délai d’évaluation? 



Traitements de la fibromyalgie 

Recherche bibliographique 

EULAR

• Recherche préliminaire: 478 

études

• Total de 146 articles identifiés 

comme éligibles

–59 Pharmacologiques

–87 Non-pharmacologiques



Approches 

pharmacologiques publiées

• Analgésiques
Systemiques & Topiques

• Anti-dépresseurs
Tri-cycliques

IRS

Mixtes : IRSNa 

IMAO

Agonistes 5HT2/3 

• Autres
Pregabaline

D3



Qualité des études 

Pharmacologiques: score 

EULAR

• Haute = 22

• Moyenne = 13 

• Basse = 3



Traiter la douleur de la 
fibromyalgie
-Analgésiques périphériques 
-Palier 2
-Palier 3?



ANTALGIQUES 1 ET AINS

• Paracétamol (Vaeroy 1989)

• AINS: 

– Naproxène (Goldenberg 1986) 

– Ibuprofène (Yunus 1989, Russel 1991)

– Ténoxicam (Carrera 1996)

+ en association avec benzodiazépines



Antalgiques de niveau 2

• Tramadol ?
Injectable: Biasi 1998

Tramadol-paracétamol Benett 2003

• Codéine?

1997) 

< 20% de patients avec antalgiques de niveau 2 (Wolfe 1997)Wolfe



Tramadol-Paracétamol (Bennett 

2003)

=1,2 mm Action antalgique démontrée ?



Tramadol-paracétamol (Bennett 

2003)



Opioides pour la 

fibromyalgie?
• MORPHINE (Sorensen 1997)

• Prudence +++ , surtout chez sujets jeunes

• cf recommandations



Traiter la dysfonction du 
système nerveux central? 
-Antidépresseurs
-Anticonvulsivants 
-Autres récepteurs: 5HT3, D3…



•IMIPRAMINIQUES ET APPARENTES

Tricycliques (amitriptyline, clomipramine,       

désipramine…) et tétracycliques ( maprotiline)

•IRS: Inhibiteurs Spécifiques de la recapture de la Sérotonine

fluoxétine, citalopram, paroxétine...

•IRSNa: Inhibiteurs de la de la recapture de la Sérotonine et de la 

Noradrénaline      venlafaxine, milnacipran, duloxetine

•NaSSA: «Noradrenergic Serotonergic Specific Antidepressants»

mirtazapine

• Autres: miansérine, néfazodone…

Antidépresseurs



ANTIDEPRESSEURS TRICYCLIQUES : 

LE TRAITEMENT?

• Amitriptyline LAROXYL (Carette 1986, 

1994, Scudds 1989, Goldenberg 1986, 

1996) Effet + rapide mais à 3 mois 

épuisement de l’effet 

• Clomipramine ANAFRANIL (Bibolottti 

1986)

• Dothiépine PROTHIADEN

(Caruso 1997)



ANTIDEPRESSEURS IRS 

• Fluoxétine PROZAC (Wolfe 1994, Goldenberg 

1996, 2000, Arnold 2002) jusqu’à 80 mg/j

• Citalopram SEROPRAM (Norregaard 1995, 

Anderberg 2000)

– Étude 4 mois

– effet global - , effet sur humeur +

– effet antalgique à 2 mois, pas à 4 mois



Fluoxétine, Arnold 2002

Effet sur douleur, sur dépression, sur fatigue, 

pas sur atteinte physique, travail

Doses > doses antidépressives



Fluoxetine

FIQ fonction FIQ douleur



ANTIDEPRESSEURS IRSNa

action indépendante de l’effet 

thymique

• Ritansérine ± ATHYMIL (Olin 1998)

• Venlafaxine EFFEXOR (Dwight 1998, Zijstra 2002, Sayar 
2003) études courtes 1 mois

• Duloxétine CYMBALTA Arnold et coll, 2004 (12 semaines)

• Milnacipran IXEL 200 mg Gendreau et coll 2005 (12 
semaines), 



Duloxétine 60-120 mg/j: douleur



Duloxétine 60-120 mg/j: FIQ 

total



Duloxétine 60-120: effets 

secondaires surtout initiaux 



Milnacipran 100-200: effet dose 

sur douleur



Milnacipran: effet sur douleur 

chez patients non déprimés



Milnacipran: effet sur la douleur 

selon statut dépression

(résultats sur réduction de 50% de douleur)

Peu de patients déprimés



Milnacipran: effet sur FIQ



Milnacipran: changement global



ANTIDÉPRESSEURS
ETUDES CONTROLLEES N= 31/42

Effet antalgique + N=17/31

Sommeil ++

Bien supporté, 

Effet modeste, rapide, mais non prolongé

AD3C: dès les doses faibles

IRS: doses habituelles voire augmentées (x4)

IRSNa: une voie prometteuse?



ANTIEPILEPTIQUES

• Prégabaline: Crofford et coll 2005

8 semaines, 300-450 mg

+ Sur douleur, fatigue, sommeil

• Autres utilisés, sans preuve: 
Clonazépam…



Prégabaline: Douleur

Crofford 2005, effet + modeste 450 mg



Prégabaline: Sommeil

Crofford 2005, Effet +



TRAITER L’ANXIETE 

anxiolytiques?
• Alprazolam TEMESTA (Russel 1991)

• Bromazépam LEXOMIL (Carrera 1996)

• pe RIVOTRIL ?

Pas efficace seul



MYORELAXANTS

• Cyclobenzaprine : 

antidépresseur (Carette 1994, 

Benett 1988, Quimby 1989, 

Reynolds 1991) effet +

• Carisoprodol (Vaeroy 1989) 

• Chlormézanone (Pattrick 

1993)



HYPNOTIQUES

• Zolpidem  STILNOX (Moldofsky 1996)

• Zopiclone   (Drewes 1991, Grönblatt 
1993)

Etudes courtes, effet + sur le sommeil seulement



Autres médicaments à action 

physiopathologique

• GH (Bennett 1998)

• Calcitonine (Bessette 1998)

• Acide malique (Russell 1995)

• SAM e   (Jacobsen 1991, Tavoni 1998)

• 5-HTP (Caruso 1990)



GH? 

FIQ

TPS

Effet sur IGF

Action sur sous-groupe avec IGF basse



Autres récepteurs centraux

• Antagonistes NMDA Ketamine (Graven-
Nielsen, 2000)

• Agonistes 5HT3 : tropisétron (Farber 
2000), ondansétron

• Agonistes D3: 

– Ropinirole agoniste D3

– Pramipexole (Holman et coll, 2005) 14 

semaines, efficace ++ douleur, FIQ.



Pramipexole

Douleur

FIQ

Amélioration Douleur Patient



Pramipexole



AUTRES (études non 

contrôlées)

• Vitamines: B1, B6...

• Anabolisants musculaires : acide

malique, créatine, carnitine...

• Oligo-éléments: mg, selenium... 

• Acides aminés : arginine, tryptophane



Comparaison des Effect Size
Approches 

pharmacologiques

Non-Pharmacologiques

Intervention
Effect size (95% IC)

Intervention

Effect size

(95% IC)

Douleur Fonction Pain Function

Tricyclique
0.663 

(1.812)

0.663 

(23.239)
Exercices en 

milieu aquatique

0.472 

(1.873)

0.498 

(14.852)

Inhibiteurs 

mixtes

0.475 

(2.18)

Pas 

calculable
Balneotherapie

1.916 

(2.344)

4.147 

(21.222)

IMAO
0.685 

(1.561)

Pas 

calculable

Exercice 

aérobie

0.121 

(0.839)

0.218 

(2.06)

IRS
0.607 

(1.346)

0.782 

(3.414)

Renforcement 

musculaire

2.224 

(1.232)

1.039 

(8.747)

Antalgiques
2.013 

(1.394)

0.189 

(10.549)

Pramipexole
3.848 

(1.711)

3.455 

(9.216)
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Recommandations 2006 de l’EULAR 

pour la prise en charge du syndrome 

fibromyalgique 


