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Patient âgé de 68 ans

• Haut risque cardio-vasculaire
• Score calcique élevé à 810 UA

• Diabète NID depuis 11 ans sous metformine

• Tabagisme actif (10-15 cigarettes/jour)

• Obésité sévère à 40 ans; IMC à 24 aujourd’hui

• Père: IDM vers 60 ans – sœur: pontage coronarien

• A stoppé la Simvastatine 2 ans auparavant 

• crampes musculaires dès 2 à 3 semaines après

introduction



Symptômes musculaires associés aux statines

• Au moins 1 patient sur 10 déclare un SMAS en pratique courante
• Rhabdomyolyses induites par une statine sont rares (3/100 000 PA)

➢ Bytyci et al. 2022. Eur Heart J

• Tous confrontés au cas d’un patient à haut risque cardio-vasculaire 
qui craint les EI musculaires et refuse les statines

• Comment réintroduire une statine?

• Traitements d’épreuve non contrôlés (essais de diverses molécules à 
différents dosages) n’apportent souvent pas la réponse (biais)



Approche centrée patient

• Evaluer: Impact des symptômes, valeurs et préférences du patient, 
risque cardiovasculaire, balance bénéfice-risque…
• En prévention secondaire, les ECR montrent une réduction du RR d’IDM de 

27% mais de seulement 2,2% en RA
➢ Byrne et al. 2022. JAMA Intern Med 

• Méta analyse de 2022 sur la PEC des patients intolérants aux statines 
• Pas de mention de l’implication des patients dans la prise de décision parmi 

toutes les stratégies proposées par les 26 études sélectionnées
➢Meza-Contreras et al. 2022. Endocrine 



• Proposés par les promoteurs de l’EBM
➢ Gordon Guyatt, David Sackett et al. 1986. N Engl J Med

• Plan expérimental croisé répété
• Comparaison directe des effets du traitement chez 

un seul patient à la fois 

• Outil d’observation standardisée et d’aide à la 
décision

• Utilisés dans 2 études récentes (260 patients) pour 
documenter l’effet nocebo des statines

➢ Howard et al. 2021. J Am Coll Cardiol, Herrett et al. 2021. BMJ 

Tests N-of-1 (Etudes à cas uniques)



Méthodes
• Consentement au test après explications

• 1 période pré-test de 14 jours (tolérance 
du placebo)

• 6 Périodes de 3 semaines (blocs de 2)

• Alternance des périodes tirée au sort par 
pharmacien d’officine

• Gélules identiques de Simvastatine 10 
mg et placebo

• Patient et médecin en aveugle

• Mesures répétées EVA douleurs

• Test SURE de dépistage du conflit 
décisionnel en fin de test

➢ Légaré et al. 2010. Can Fam Physician

PPPS SS

Bloc 1 Bloc 2 Bloc 3

Préparation / pré-test Suivi / Mesures répétées EVA Analyse des Résultats

S Simvastatine P Placebo
Randomisation de 
l’ordre des périodes

Décision 
partagée

P

Fin du test



https://nof1companion.jcloud.ik-server.com/fr

https://nof1companion.jcloud.ik-server.com/fr


Résultats
• Test a duré 140 jours

• Adhésion: 97% des mesures EVA renseignées

• Répartition des douleurs par ordre décroissant de 
fréquence
• Epaules, nuque, bras, dos, estomac, cuisses…

• « La première période était le placebo, un peu embêté car 
j’avais envie de rentrer dans le dur »

• « Au début j’ai tenté de relier les douleurs avec statine ou 
placebo mais j’ai vite arrêté, je n’ai pas réussi à identifier 
ce que je prenais »

• « J’ai trouvé finalement que je n’ai pas eu si mal que ça »



EVA:
minimum 2 mm 
maximum 36 mm

Test SURE = 4
Absence de conflit

CPK:
Avant test : 186 U/l
Après test : 162 U/l

EVA moyenne:
Statine 15,1 mm (±8,9) 
Placebo 11,6 mm (±7,0)
Diff (Anova AR) p = 0,12 
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Conclusions
• Décision de poursuivre avec la statine

• Bon confort décisionnel

• 18 mois après le test N-of-1
• continue la statine à dose supérieure

• Excellente adhésion

• Test faisable en équipe de soins primaires
• pharmacien, médecin…

• Mise en aveugle des traitements
• Coût = 89€  ➔ Remboursement sécurité sociale ?

➢ Indispensable? Tudor et al. 2022. Circ Cardiovasc Qual Outcomes
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