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Objectifs

* Argumenter la stratégie de prise en charge globale d'une douleur

AVANT-PROPOS

aigué ou chronique chez I'adulte.
* Prescrire les thérapeutiques antalgiques médicamenteuses et non

médicamenteuses.

Aborder le sujet « Thérapeutiques antal-
giques médicamenteuses et non médica-
menteuses » avec le souci de présenter I'ar-
senal antalgique et son utilisation en douleur
aigué et chronique revient a traiter une question transversale,
dont de nombreux thémes sont abordés avec précision dans
d'autres parties du programme (anesthésiques locaux, médica-
ments et grossesse, douleur en pédiatrie...). Pour ces situations
particulieres, le lecteur est renvoyé aux thématiques corres
pondantes.

Seuls les traitements habituellement utilisés a visée antal-
gique sont détaillés. Les traitements hors AMM (autorisation de
mise sur le marché) ou relevant d'équipes d'experts ne sont pas
abordés.

Les contre-indications et précautions d’emploi, qui sont des
données accessibles dans de nombreux documents, ne sont pas
précisées.

La réflexion sur une stratégie antalgique suppose que I'éva-
luation initiale de la douleur ait été conduite correctement
(item 65). Les notions de douleur aigué, de douleur chronique,
les mécanismes générateurs, les parametres d'évaluation d'une
douleur sont considérés comme maitrisés.

S'il est possible de décrire une démarche générale de prise
en charge des douleurs chroniques, il ne faut pas perdre de vue
gue pour une problématique donnée, les standards de prise en
charge peuvent parfois différer. Quand de tels standards existent,
il faut s'y référer (cf. items du module 11).

Quels que soient les standards ou options de prise en
charge, la démarche thérapeutique se doit d'étre individualisée,
réaliste, expliquée et discutée avec la personne malade (loi du
4 mars 2002).
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» Evaluer I'efficacité d'un traitement antalgique.

THERAPEUTIQUES MEDICAMENTEUSES

Les médicaments antalgiques interferent avant tout, mais pas
exclusivement, avec la composante sensori-discriminative de la
douleur.

Classification des antalgiques

La classification des antalgiques repose a I'heure actuelle :
- sur la distinction entre opiacé et non-opiacé,

- sur les 3 paliers de I'Organisation mondiale de la santé (OMS).

Les paliers de I'OMS classent les molécules selon leur pouvoir
antalgique croissant (du palier | au palier III).

Toutes les molécules possédant une action antalgique ne font
pas partie de cette classification, en particulier les traitements
des douleurs neuropathigues. Historiquement, depuis les recom-
mandations initiales de I'OMS (1987), ces traitements font partie
des « co-analgésiques ».

Le tableau 1 résume la classification des « antalgiques », en
tenant compte des molécules disponibles ayant cette indication
en France (AMM).

Antalgiques non opioides (palier I) ttableau 2]

Les antalgiques non opioides sont caractérisés par un effet
plafond. Au-dela d'une certaine posologie, il n'y a pas d'effet
antalgique supplémentaire mais les effets indésirables (El), ou
les risques, augmentent.
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v Lenéfopam a un mécanisme d'action mal connu. Initialement,
ce produit a été étudié en tant gu'antidépresseur. Il inhibe la recap-
ture de la noradrénaline, de la sérotonine et de la dopamine.

Il n'existe que par voie injectable (20 mg/2 mL, IM, IV) ce qui
limite son utilisation.
v Leparacétamol est antalgique et antipyrétique. Le mécanisme
de son action antalgique n'est pas élucidé. Des arguments plai-
dent pour un site d'action central (interférence suspectée avec
le systeme sérotoninergique). Il est métabolisé par le foie et éli-
miné par le rein, et existe sous de nombreuses formes : orales, rec-
tales, injectables.

Il est en général tres bien toléré, ce qui en fait un antalgique
facilement maniable.
v Les AINS sont abordés en détail dans un item du module 11.

S'ils sont classés au palier |, les AINS sont trés utiles dans les
situations de douleur et d'inflammation. Par exemple, dans la
douleur cancéreuse, dans la douleur postopératoire, ils sont
supérieurs au paracétamol et égaux ou supérieurs aux opioides
faibles de palier Il.

Antalgiques opioides

Les opiacés forment une famille de produits qui agissent au
niveau des récepteurs du systeme opioide endogéne. L'opiacé
étalon est la morphine, qui se fixe et active les récepteurs mu
(OP3, action prépondérante) delta (OP1) et kappa (OP2). Ce com-
portement vis-a-vis des récepteurs définit les opiacés agonistes.

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

Antalgiques non opioides (palier I)

Posologie par prise 20 mg 1000 mg
(quelle que soit
la voie d'administration)

Délai d'action 30 min 30 min
(voie : iv- orale effervescent)
a 60 min
Durée d'action 4a6h 4a6h
Dose maximale/24 h 120 mg 4 g (AMM) 6
(recom. OMS?

[Chez I'insuffisant rénal
sévere (clairance 10 mL/min) :

500 mg/8 h]
El (effets Hépatotoxicité
anticholinergiques si surdosage :
indépendants 10 g en1prise
de I'antalgie (antidote =

N Acétyl-Cystéine)

Les agonistes purs du palier Il se caractérisent par I'absence
d'effet plafond. Il n'y a aucune limite théorigue a leur posologie,
et 'augmentation des doses se traduit par une majoration de
I'antalgie.

Les agonistes partiels antagonistes (buprénorphine) n‘activent
les récepteurs mu que de facon partielle tout en antagonisant

Molécules antalgiques disponibles en France (avec cette indication)
Classification selon palier OMS et propriétés

PALIER OMS PROPRIETES FAMILLE 0U MOLECULE MODE D'ACTION

Palier | Non opiacé
Antalgiques purs

Non opiacé

Antalgiques antipyrétiques
Non opiacé

Antalgiques antipyrétiques
anti- inflammatoires

Palier Il Opiacés faibles
Agonistes

Palier Il Opiacés forts
Agonistes

Opiacés forts
Agoniste partiel-agoniste

Opiacés forts
Agoniste-antagoniste

Nefopam central
Paracétamol central
Aspirine périphérigue

AINS (dont anti Cox2)

Codéine central
Dihydrocodéine

Dextropropoxyphéne

Tramadol

Morphine central
Fentanyl

Hydromorphone

Oxycodone

Péthidine

Buprénorphine central

Nalbuphine central
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les récepteurs kappa. Ceci limite leur efficacité (effet plafond) et
contre-indique leur coprescription avec les agonistes purs.

Les agonistes antagonistes (nalbuphine) activent les récepteurs
kappa et antagonisent les récepteurs mu : ils diminuent I'effet
des agonistes purs donnés simultanément. Leur efficacité est
également plafonnée.

Les opiacés sont métabolisés par le foie et éliminé par le rein.
Certains métabolites sont actifs avec un profil pharmacologique
différent de la molécule mére.

L'élimination (produit + métabolites) est urinaire.

Les principales caractéristiques des opiacés sont résumées
dans le tableau 3.

Antalgiques opioides, indications et parametres pharmacologiques utiles en pratique

POSOLOGIE |  DELAI
PAR PRISE | D'ACTION
Codéine orale Douleur modérée 30-120 mg
a intense
Dihydrocodéine orale LP  Douleur d'intensité 60 mg 2h
modérée
Dextropropoxyphéne oral  Douleur modérée 60-120 mg 2h
a intense
Tramadol oral LI Douleur modérée 50-100 mg 1h
Tramadol oral LP a intense 50-200 mg ?2(>2h)
Tramadol IV 50-100 mg ?(<1h)
Morphine orale LI Douleur intense Titration 45 min
Morphine orale LP ou rebelle 2-3h
Morphine SC aux antalgiques 30-45 min
Morphine IV de moindre puissance 5-10 min
Fentanyl TTS Douleurs cancéreuses Titration 1216 h
intenses, chroniques,
stables
Fentanyl OTFC Acces de douleur Titration 15-60 min
cancéreuse
Hydomorphone orale LP Douleur cancéreuse Titration ?
résistance/intolérance
morphine
Oxycodone orale LI Douleurs cancéreuses Titration 1h
Oxycodone orale LP intenses/rebelles Titration 1h
aux antalgiques
de moindre puissance
Péthidine IV Douleur intense Titration 10 min
ou rebelle
aux antalgiques
de moindre puissance
Buprénorphine SL Douleur intense 02almg  15-60 min
(titration)
Nalbuphine IV Douleur intense Titration 2-3 min

ou rebelle
aux antalgiques
de moindre puissance

RECUL NECESSAIRE
AVANT MODIFICATION
DU TRAITEMENT DE FOND

46h AMM : 180 mg/j 2 h
OMS : 720 mgj

DUREE
D'ACTION

PLAFOND ?

12h AMM :120 mg /j 24-48 h
4-8h AMM : 330 mg/j 4872 h
OMS : 720 mg/j
6h AMM : 400 mg per 0s 36-48 h
12h 600 mg 1V/j
6h
4h Non 24 h
12h 24-48 h
4h 24h
4h 24 h
72h Non 36
2-4h Maxi 1600 ug =
par prise
12h Non 24-48 h
4h Non 24 h
12h Non
3-5h Risque convulsif 24 h
>800 ma/j
6-9h 24-48 h
3-5mg/j
3-6h Oui ;160 mg/j 24-48 h

LI: libération immédiate ; LP : libération prolongée ; TTS : dispositif transdermique ; OTFC : voie transmuqueuse.
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Les dosages inférieurs a 30 mg de codéine ou équivalent
(extrait d'opium...) ne sont pas considérés comme palier Il de
|'OMS et ne sont pas abordés.

1. Opioides faibles (palier II)

v Lacodéine et la dihydrocodéine ont des propriétés antalgiques
qui sont liées a leur biotransformation en morphine par oxyda-
tion enzymatique. Pour 10 % de la population, cette enzyme est
absente (@anomalie génétique, facteurs ethniques), ce qui peut
expliquer l'inefficacité du produit.

La demi-vie d'élimination de la codéine est de 3 h. L'élimina-
tion est essentiellement urinaire (80 % de la dose).

La codéine seule n'est pas disponible, la posologie efficace est
donnée a titre indicatif dans le tableau 3. Il existe un effet addi-
tif de I'association avec les AINS ou le paracétamol.

La codéine est disponible en association avec le paracétamol
dans des préparations dosées respectivement entre 20/400 mg
et 50/600 mg. Dans ces formulations, I'escalade de dose est
limitée par le paracétamol. Pour les experts de I'OMS, le meilleur
ratio correspond aux associations permettant les doses par prise
suivantes : paracétamol 650 a 1000 mg + codéine 30 a 60 mq.

La codéine est également commercialisée non associée, sous
forme de dihydrocodéine a libération prolongée. Métabolisée par
le foie comme la codéine, sa demi-vie d'élimination est de 4 h.
Un comprimé a 60 mg serait équiantalgique a 120 mg de codéine.

La codéine partage les effets secondaires des opioides. La
constipation doit étre prévenue systématiguement. Somnolence,
nausées, états vertigineux sont moins fréquents.

v Le dextropropoxyphéne (DPX) est métabolisé par le foie en un
dérivé N-déméthylé, le norpropoxyphene, potentiellement
toxique, dont la demi-vie plasmatique est de 30 a 40 h. La demi-
vie d'élimination varie de 6 a 12 h. Avec une prise orale toutes
les 6 h, un état d'équilibre est atteint apres 2 a 3 jours. L'élimi-
nation du dextropropoxyphene de son métabolite est urinaire.

La forme isolée a été retirée du marché. Il existe un effet additif
en associant le dextropropoxyphéne au paracétamol ou aux AINS.
Au palier II, la dose recommandée par prise est d'au moins 60 mg.

Y

de dégager des indications.

— QU’'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ?

En l'absence d’annales spécifiques relatives a ce sujet, il est difficile

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

Les effets secondaires de I'association paracétamol-dextro-

propoxyphéne sont trés peu marqués sur le plan digestif. Il existe
un risque d'hypoglycémie, en particulier chez les personnes tres
agées, diabétiques, insuffisantes rénales.
v/ Letramadol est un antalgique principalement central au mode
d'action original. L'effet antalgique serait d(i a une activité opioide
agoniste mu préférentielle, associée a un effet monoaminergique
central par inhibition de la recapture de la sérotonine et de la
noradrénaline.

Aprés administration orale, la biodisponibilité moyenne est
comprise entre 70 et 90 %.

Il est métabolisé par le foie (90 %). Un métabolite, O-déméthylé,
posséde un effet antalgique 2 a 4 fois supérieur. L'apparition de
ce métabolite nécessite I'action du CYP2D6, pour lequel il existe
un polymorphisme génétique (réponse clinique variable).

En cas d'insuffisance hépatique ou rénale, la demi-vie plasma-
tigue peut étre doublée, de méme que chez le sujet 4gé de plus
de 75 ans.

Aprés administration orale toutes les 4 a 6 h, I'état d'équilibre
est atteint en 36 heures environ. La demi-vie d'élimination est de
5a7 heures.

En cas d'insuffisance hépatique ou rénale, il est préconisé de
doubler l'intervalle entre les prises.

Le tramadol est commercialisé sous forme de chlorhydrate
per os (libération immédiate ou libération prolongée) ou injectable
(tableau 3).

Il existe un effet additif avec le paracétamol ; une présentation
associant de faibles posologies, T (37,5 mg) + paracétamol (325 mg)
a fait la preuve de son efficacité.

2. Opioides forts (palier 11I)

Les agonistes du palier Il sont les antalgiques les plus puis-
sants a notre disposition. Aucun n'a fait la preuve de sa supé-
riorité en termes d'efficacité/effets indésirables.

v Lamorphine a une biodisponibilité par voie orale de 20 a 40 %
(effet premier passage hépatique).
Pour les formes orales a libération « immédiate », le pic

— lors de la prescription d’un traitement
antalgique, préciser : traitement par X,
posologie par prise, rythme/intervalle

Les problématiques abordées par la ques-
tion sont tres transversales et peuvent se
retrouver dans de nombreux cas cliniques :
- la douleur aigué ou chronique concerne
plus de 30 % de l'activité médicale : penser
a aborder le sujet dans tout cas clinique
ou le patient est ou peut étre douloureux ;
- quand un traitement a visée antalgique
peut étre proposé, penser a justifier le

choix a partir des parametres de Iévalua-
tion présents dans I'énoncé ;

* douleur par exces de nociception : antal-
gique,

+ choix de l'antalgique : selon Iintensité
douloureuse (paliers OMS),

+ échec du traitement X palier Y : indica-
tion a changer de palier (en référence a la
stratégie OMS) ;

entre les prises ;

— concernant les douleurs aigués ou les
douleurs cancéreuses, ne pas oublier la
prise en charge spécifique de la lésion
causale ;

- ne pas oublier, pour les douleurs chro-
niques, de faire apparaitre la prise en
charge du « bio » du « psycho » du
« social ». °
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plasmatique est obtenu en 30 a 60 min environ, la demi-vie
plasmatique est de 2 a 6 heures et les concentrations permet-
tent le maintien de l'efficacité pendant 4 heures.

La glucurono-conjugaison est la voie métabolique principale
et conduit a la formation d'un dérivé 3 glucurono-conjugué (M3G)
et d'un dérivé 6 (M6G). La M3G est majoritaire et est actuellement
considérée comme inactive. La M6G a une activité agoniste plus
puissante que la morphine et posséde une demi-vie plasmatique
d'environ 5 h.

L'élimination de la morphine et des métabolites est urinaire.
La M6G s'accumule en cas d'insuffisance rénale (demi-vie aug-
mentée a 50 h), aboutissant a des surdosages.

Elle est prescrite en comprimés ou gélules de sulfate de mor-

phine a libération immédiate (LI), en comprimés ou gélules de sul-
fate de morphine a libération prolongée (LP) ou encore en solu-
tion de chlorhydrate de morphine (préparations magistrales ou
commercialisées). Le terme LI est employé pour bien faire la dis-
tinction avec les formes LP (tableau 3).
v Le fentanyl est métabolisé par le foie, il n'existe pas de méta-
bolite actif. L'élimination se fait par voie rénale (moins de 10 %
sous forme inchangée) et fécale (environ 10 % sous forme de
métabolites). Il est trés liposoluble, ce qui permet un passage
transcutané ou transmugueux, et est commercialisé en France
sous 2 formes galéniques.

Le patch dermique autocollant (voie transcutanée-TTS) per-
met une délivrance systémigue continue pendant 72 heures. Le
débit est exprimé en microgrammes/heure. Le fentanyl est
absorbé de facon relativement constante. Une modification des
conditions cutanées (source externe de chaleur, hyperthermie)
peut accroitre I'absorption, jusqu’a + 30 %. Le changement de
patch se fait sur un emplacement cutané différent a chaque pose.

La cinétique semble étre peu modifiée par I'insuffisance rénale
et par I'épuration extrarénale. La peau joue le role de réservoir.

Les concentrations plasmatiques apres application initiale
augmentent progressivement et atteignent un plateau entre 24
et 72 heures. L'augmentation de la posologie se fait apres une
ou deux applications de 72 heures.

Apres retrait du patch, la concentration plasmatique diminue
de 50 % environ sur une période de 13 a 22 heures.

Il faut tenir compte de ces cinétiques particulieres : traitement
antalgigue complémentaire a I'initiation ou lors de majoration
de posologie, intervalle libre d'au moins 12 heures lors de I'arrét
du patch et changement d'opiacé.

Cette forme n'est pas adaptée aux douleurs instables.

Le citrate de fentanylen application buccale (voie transmu-
queuse-OFTC) permet I'absorption d'environ 25 % de la dose
totale en 5 a 10 min par la mugueuse (pas d'effet premier pas-
sage hépatique). Le reste de la dose totale est dégluti et lente-
ment absorbé au niveau gastro-intestinal. Cette forme ne doit
pas étre utilisée en cas d'anomalie de la mugueuse buccale.

Ce mode d'action courte n'est pas adapté a la titration ou a
la gestion des douleurs liées aux actes invasifs. LAMM réserve
I'indication au « traitement des accés douloureux survenant chez
les patients recevant déja un traitement de fond morphinique
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POINTS FORTS

La prise en charge découle de I'évaluation.

a retenir

Différencier douleur aigué « Iésionnelle »/douleur chronique

« maladie ».

Savoir décrire les objectifs du traitement antalgique :
douleur aigué, douleur chronique cancéreuse, douleur
chronigue non cancéreuse.

Les régles d'utilisation des antalgiques (OMS).

Les paramétres pharmacologiques du paracétamol
et des opiacés.

Savoir décrire la titration morphinique : IV en urgence,
per os.

dans les douleurs chroniques non cancéreuses
(recommandations de Limoges).

Savoir décrire le traitement douleur neuropathique
par les tricycliques.

Savoir décrire le traitement d'un surdosage morphinique.

Connaitre les indications/contre-indications de la morphine

(v.MINI TEST DE LECTURE, p. 1618)

pour une douleur chronique cancéreuse». En cancérologie, I'accés
douloureux est défini comme une exacerbation transitoire de la
douleur, d'intensité modérée a sévére, chez des malades pré-
sentant des douleurs persistantes habituellement maitrisées par
un traitement opioide de fond. La variabilité interindividuelle de
biodisponibilité fait qu'il n'est pas possible de déterminer la poso-
logie nécessaire, méme en tenant compte du traitement de fond.

La dose efficace pour soulager les acces douloureux doit étre
titrée (procédure v. Vidal). Cette posologie restera le plus sou-
vent efficace au cours du temps.

v L'hydromorphone est un dérivé semi-synthétique de la mor-
phine.

Bien qu'il n'ait pas été mis en évidence d'activité pharmaco-
logigue des métabolites, la surveillance de la fonction rénale reste
nécessaire en cas d'effets indésirables.

L'excrétion se fait surtout par voie urinaire sous forme méta-

bolisée (94 %). Ce produit est commercialisé en France sous
forme orale LP.
v L'oxycodone : apres absorption orale, le premier passage hépa-
tique est faible et la biodisponibilité est de 60 a 87 %. Elle est
métabolisée au niveau hépatique en noroxycodone (inactif) et
oxymorphone (actif mais produit en quantité négligeable). Il
est admis que son action ne s'explique pas par les métabolites.
L'oxycodone et ses métabolites sont éliminés principalement
par le rein.

Elle est commercialisée en France sous une forme orale LP
(durée d'action12h [T max=2,6 h; T1/2 =8 h] et une forme orale
LI (durée d'action 4 h [T max =30 min; T1/2 =3 h]).
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Pour ces deux formes, I'équilibre plasmatique en prise répétée
est atteint en 24 heures.

Il n'existe pas de données publiées dans les situations d'in-
suffisance rénale ou hépatique modérée qui permette sans
arriere-pensée de recommander I'utilisation d'emblée de la forme
LP. L'utilisation d'une forme LP est contre-indiquée en situation
d'insuffisance rénale ou hépatique sévere.

v Les autres morphiniques de palier lll sont :

—laméthadone: c'est un agoniste pur de palier Ill. En France son
utilisation est théoriguement réservée a la substitution ;

- la nalbuphine et la buprénorphine ne sont pratiguement plus
utilisées a visée antalgique en raison de I'effet plafond et de leur
incompatibilité avec les agonistes purs.

Ces produits diminuent I'action des agonistes purs pendant
quelques heures (selon demi-vie).

La buprénorphine administrée aprés un agoniste pur risque
de précipiter un syndrome de sevrage.

3. Initier un traitement par morphine.

Il n'existe pas de moyen de déterminer la posologie de mor-
phine qui sera efficace (et bien tolérée) pour traiter une douleur
intense ou un échec du palier Il

Le processus de recherche de la posologie efficace s'appelle
la titration. Ceci est vrai pour tous les agonistes du palier Ill.

— 1/ TITRATION

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

Les deux schémas détaillés ci-dessous concernent des patients
naifs d'opioides forts (v. encadré 1).

4. Changer de morphinigue ou de voie
d'administration

Les changements de voie d'administration (morphine) ou le
passage d'un opioide de palier lll a un autre doivent respecter :
- un délai qui correspond a la durée d'action du produit initial,
au délai d'action du nouveau produit ;

— aux équivalences d'analgésie entre les voies : 1 mg voie orale
=1/2 mg voie sous-cutanée =1/3mg IV ;
- les rapports d'équi-analgésie entre les produits (cf. Vidal, SOR).

Il est possible de diminuer volontairement le dosage du nou-
veau traitement de 10 a 30 % dansla mesure ou des interdoses
peuvent étre prescrites (privilégier la sécurité).

Ces changements de voie ou de produit sont indiqués en cas
d'échec du traitement.

5. Effets indésirables des opiacés

Les opioides partagent es mémes effets indésirables, méme
s'ils sont plus marqués avec les molécules du palier Ill.

S'ils sont marqués et mal controélés, c'est la principale cause
d'« échec » des traitements du palier lll. En limitant I'escalade de
posologie, ils empéchent d'obtenir le dosage efficace.

Titration morphine par voie orale
(douleur cancéreuse)

J1 — Initiation du traitement

Dose de départ recommandée : 60 mg/j
(adulte). Cette dose est répartie de fagon
a couvrir les 24 heures soit : 10 mg/4 h
avec morphine LI ou 30 mg/12 h avec
morphine LP.

Si la douleur reste mal soulagée, pos-
sibilité de compléter avec interdose de
morphine orale LI toutes les heures si
besoin (en 'absence d’effet indésirable).
La posologie des interdoses est calculée
en fonction de la dose journaliere : 10
% a 1/6 (soit 5 mg a 10 mg par prise).
S’il n’existe pas de soulagement (méme
partiel) apres 4 interdoses en 4 h, une
réévaluation médicale est nécessaire.

J2-J3 — Evaluation et adaptation
des posologies

Sile traitement n’est pas efficace, et s7il
n’existe pas d’effet secondaire limitant.
La dose totale quotidienne des 24 der-
nieres heures (dose de départ + somme

des interdoses des 24 h) est calculée et
prescrite en systématique pour couvrir
les 24 heures (sous forme LP).

La posologie des interdoses est recal-
culée, elles sont autorisées toutes les
heures si nécessaire (v. supra).

Si le traitement est efficace sans effet
secondaire : le traitement de fond cor-
respond a la dose totale des 24 der-
nieres heures. Les interdoses sont uti-
lisées pour gérer les acces douloureux.
Si le traitement est non efficace et/ou
mal toléré : il faut envisager de chan-
ger de voie d’administration ou de
changer d’opioide fort.

Evaluation ultérieure

Répéter le processus toutes les 24-48
heures tant que le résultat n’est pas
satisfaisant (antalgie sans effets secon-
daires génants).

Pour les patients fragiles
Si grand age, insuffisance rénale, hépa-
tique...), il est recommandé :

de débuter a une demi-dose (ou
moins), soit 30 mg/j au maximum,
d'utiliser uniquement les formes LI
dans les 3 premiers jours,

d’espacer les prises en fonction de la
clinique.

Titration morphine par voie I'V
(douleur aigué, en situation
d’urgence)

Le schéma classiquement utilisé est le
suivant.

Dose initiale : 0,05 mg/kg de morphine
IV bolus.

Dose supplémentaire 1-4 mg (2 mg en
moyenne) toutes les 5 min tant que :
EVA =4,

ET sédation absente (score Echelle
Ramsay < 2) ;

ET fréquence respiratoire > 12/min,
ET Sa0, > 95 % (ou diminution de
moins de 3 % de la SaO, initiale) ;
ET hémodynamique stable.

Pour certaines équipes, 20 mg en dose
cumulée fait interrompre la titration.

LA REVUE DU PRATICIEN, VOL. 57, 30 SEPTEMBRE 2007


François Petitpierre


François Petitpierre



TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN

Il existe une grande variabilité inter- et intra-individuelle
vis-a-vis de ces effets secondaires.

En pratique, si un opiacé est mal toléré par un patient, il est
impossible de prédire les effets indésirables lors d'un change-
ment de produit (rotation) ou de voie d'administration (avec le
méme morphinique).

Il n'existe pas de données permettant de différencier, au palier Ill,
une molécule qui entrainerait moins d'effets indésirables. Seule la
constipation semble moins marquée avec le fentanyl transcutané.

Mis a part la constipation, les autres effets tendent a dispa-
raltre dans les premiers jours ou les premiéres semaines du
traitement.

Les principaux effets indésirables doivent étre expliqués et
prévenus (traitements correcteurs). Il n'existe pas de données de
médecine factuelle concernant I'efficacité ou le choix des trai-
tements correcteurs.

Quand ladouleur est bien contrdlée, il suffit parfois de diminuer
le traitement de fond pour résoudre le probleme.

v Les principaux effets indésirables de la morphinesont :

—la constipation: elle concerne > 90 % des patients et doit étre
prévenue par des mesures hygiéno-diététiques et des traitements
anti-constipants ;

- les nausées/vomissements : ils concernent environ 20 % a 40 %
des patients ;

—la somnolence : présente en début de traitement ou lors de la
majoration des posologies, elle concerne environ 20 % des
patients, surtout s'il existe une dette de sommeil (insomnies liées
aladouleur);

— les troubles neuro-psychiques : ils sont rares en début de trai-
tement (< 1 %). En situation palliative, 10 a 50 % des patients
peuvent étre concernés, il s'agit souvent d'une problématique
multifactorielle « décompensée » par I'addition de morphine
(troubles métaboliques, médication psychotropes multiples,
métastases cérébrales...). Il est possible d'observer des troubles
cognitifs (conscience, orientation, mémorisation, attention), des
troubles du comportement (anxiété ou agitation), des troubles
de la perception (hallucinations, phénomeénes oniriques) ou des
troubles de I'numeur : dépression, exaltation.

v Les effets indésirables rares de la morphinesont :

- la dépression respiratoire : elle est exceptionnelle. La douleur
est I'antagoniste de I'action de la morphine au niveau des centres
respiratoires ;

—la dysurie : il faut y faire attention, en particulier en cas d'ob-
stacle vésical et surveiller I'apparition d'un globe urinaire (agi-
tation, douleur) ;

v Conduite automobile : méme si le traitement opiacé est bien
toléré (paliers Il et lll) en cas d'accident, le patient peut tomber
sous le coup de la loi 3 février 2003 : « Conduite sous influence
de stupéfiant ».

6. Surdosage morphinique (v. encadré 2)

La présence d'effet secondaire n'est pas synonyme de sur-
dosage. Il est prouvé que les risques de surdosage sont faibles
chez un malade atteint de douleurs cancéreuses, régulierement
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2 / SURDOSAGE MORPHINIQUE :
— CONDUITE A TENIR —

Naloxone

Elle est indiquée en cas de fréquence respiratoire (FR)
inférieure a 8/min.

Le traitement de la dépression respiratoire sévere est
assuré par :

=» arrét de lopioide ;

=» stimulation du malade, oxygénothérapie ;

= injection de naloxone (durée d’action de 30 min par
voie IV et de 2 a 3 h par voie sous-cutanée ) :

+ préparation d’'une ampoule a 1 mL, soit 0,4 mg, ramené
a 10 mL de NaCl ou glucosé 5 %,

+ injection IV de 1 mL (0,04 mg) toutes les 2 min jusqu’a
récupération d’'une FR > 10/min (Tobjectif est la dispari-
tion de la dépression respiratoire mais pas de l'antalgie),

+ perfusion de 2 ampoules dans 250 mL sur 3 a 4 heures
arenouveler selon la FR et en tenant compte de la durée
d’élimination de la molécule ayant entrainé le surdosage.

Dans les autres situations

11 est proposé une « fenétre thérapeutique » adaptée a
la demi-vie d’action et a I'intensité des symptomes.

suivi et évalué, recevant des morphiniques de palier lll de fagon
continue et au long cours.

Il existe un risque en cas de :

- non-respect des regles d'adaptation des posologies ;

- trouble métabolique sévere, insuffisance rénale ou hépatique
méconnu ;

- surdosage accidentel;

- « disparition » de la douleur traitée par traitement de fond de
palier lll sans baisse des posologies ;

— douleur instable traitée d’emblée par morphine (ou palier III)
en continu.

Le surdosage en opioides est caractérisé principalement par
une somnolence croissante. Le tableau associe successivement :
somnolence / coma / bradypnée / arrét respiratoire+ collapsus
et hypothermie.

Le myosis est un signe d'imprégnation morphinique MAIS pas
un signe de surdosage.

7. Tolérance et dépendance

Latolérance ou accoutumance (perte d'efficacité avec néces-
sité de majorer les posologies) et la dépendance physique ne
posent pas de probleme particulier chez les malades traités par
morphine pour une douleur cancéreuse.

La dépendance physique nécessite d'assurer la continuité de
la prescription. L'arrét brutal du traitement fait courir le risque
d'un syndrome de sevrage. L'arrét d'un traitement morphinique
fort est progressif :
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—diminution de 30 a 50 % tous les jours (a adapter selon la situa-
tion clinique) ;

- des que la posologie quotidienne correspond a un traitement
de palier Il (< 60 mg morphine orale), il est possible de prendre
le relais avec d'autres molécules.

La dépendance psychique (toxicomanie induite) est exception
nelle chez les malades cancéreux traités au long cours par des
opioides ou lors des traitements de courte durée (douleur aigué).

La problématique (accoutumance, dépendance psychique)
reste entiére pour I'utilisation au long cours de la morphine
pour les douleurs non cancéreuses. Ceci expligue la « sélection »
préalable des patients.

8. Reégles de prescription des morphiniques du palier Ill

En ville, les prescriptions d'opioides doivent étre rédigées en
toutes lettres sur des ordonnances sécurisées.

Toutes les formes orales de morphine et la plupart des opioides
peuvent étre prescrits pour une période maximale de 28 jours.

Pour les formes injectables, la prescription est limitée a7 jours
ou a 28 jours en cas d'utilisation par un « systeme actif de per-
fusion ».

En cas de vol ou de perte d'ordonnances sécurisées, il faut
faire une déclaration au Conseil départemental de I'Ordre, a
I'Inspection régionale de la pharmacie ainsi qu'au commissariat
de police ou a la gendarmerie du lieu d'exercice.

Co-antalgiques
Les co-antalgiques sont le plus souvent utilisés en association

aux antalgiques (exception : traitement de douleurs neuropa-
thiques « pures »).

1. Traitement des douleurs neuropathiques

Certains traitements ont fait la preuve de leur action dans les
douleurs neuropathiques chroniques, méme si tous n'ont pas
I'AMM dans cette indication.

Les antidépresseurs agissent vraisemblablement via les
contréles inhibiteurs descendants. Leur action antalgique est
indépendante de celle sur la dépression.

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

Les anti-convulsivants limitent I'excitabilité neuronale (action
sur canaux ionigues membranaires).

A I'exception du tramadol qui a fait la preuve de son effica-
cité, la sensibilité aux opioides, y compris du palier lll, est trés
variable.

En termes de médecine factuelle :

- ces traitements n‘ont pas été comparés entre eux ;

- les associations n‘ont pas été comparées aux monothérapies ;
- les molécules efficaces le sont (potentiellement) sur I'ensem-
ble des composantes de la douleur neuropathique : douleur per-
manente, accés douloureux, allodynie.

Le tableau 4 résume les produits disponibles (AMM) et les
schémas de titration habituels. Ces schémas (posologie de départ,
intervalle avant majoration) sont indicatifs et il est habituel de
tester de plus faibles dosages afin de vérifier la bonne tolérance
au traitement.

2. Autres traitements

v Les corticoides n'ont pas d'action antalgique propre. En agis-
sant sur I'inflammation qui sensibilise les nocicepteurs, en levant
des compressions, ils contribuent de maniére indirecte au sou-
lagement.

v Les antidépresseurs ou anxiolytiques utilisés dans ces indica-
tions peuvent contribuer au soulagement en contrélant la dépres-
sion et I'anxiété qui interferent avec la douleur.

v Les biphosphonates utilisés en cancérologie en prévention des
événements osseux des myélomes et métastases osseuses de
certains cancers ont une action antalgique sur la douleur osseuse :
trés utiles en utilisation chronique, leur impact est modéré a
court terme (avant J15).

Association de molécules a visée
antalgique

Certaines associations médicamenteuses possedent une
action antalgique supérieure a l'effet de la plus efficace de ces
molécules : AINS + opiacés / P + opiacés / AINS + P + opiacés
(une association palier Il + palier | est considérée comme un trai-
tement de palier Il) pour les douleurs nociceptives.

Traitement des douleurs neuropathiques, utilisables selon AMM
(douleur neuropathique, algie rebelle, douleur post-zostérienne*)

POSOLOGIE DEPART

MAJORATION PAR PALIER

INTERVALLE ENTRE POSOLOGIE EFFICACE
AUGMENTATION POSOLOGIE (mg/24h)

(mg per os) (mg per os)
Amitriptilyne 12-25 12-25 50-150
Clomipramine 10-25 10-25 7 j 10150
Imipramine 10-25 10-25 7j 25-300
Gabapentine(*) 300 900 mg (J7) 1200 mq (J14) 300-3200
Prégabalin 150 300 mg (J7) 600 mg (J14) 150-600
Carbamazepine 200 100 3j 200-1000
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Techniques de physiothérapie (caractéristiques résumees)

PARAMETRE D’UTILISATION NATURE DE L'EFFET INDICATIONS HABITUELLES | MISE EN JEU CONTROLES
INHIBITEURS SEGMENTAIRES

Cryothérapie (froid) Environ 0 °C Bloc nerveux anesthésique Douleur superficielle

tendons articulation
Thermothérapie (chaleur) <40°C Relachement musculaire Douleur musculaire ?
Vibrothérapie 70-120 Hz Activation fibres Douleur tendineuse oui
(vibration mécanique) (0,5 mm amplitude) proprioceptives musculaires et musculaire
Ultrasons 1-3 MHz Effet thermique Douleur tendineuse non
(vibration mécanique) et ligamentaire
TENS 50-100 Hz Activation fibres Douleur neuropathique oui
Impulsions électriques 5-15 mA sensitives gros calibre localisée

Pour les traitements du palier Ill, il est habituel d'associer un
traitement de fond, couvrant les 24 h, par forme LP et des prises
de secours sous forme LI (interdose) pour les acces douloureux.

A un palier (OMS) donné, il est déconseillé d'associer des trai-
tements de la méme famille et de galénique (type de libération)
identique.

THERAPIES NON MEDICAMENTEUSES

Thérapeutiques physiques
1. Techniques physiothérapiques

De nombreuses techniques a visée antalgique utilisent des
agents physiques. Le tableau 5 résume les conditions d'utilisa-
tion, l'effet supposé et I'indication habituelle de ces technigues.
Elles sont surtout utilisées pour des douleurs aigués.

La neurostimulation électrique transcutanée (TENS) est trés
utile dans les douleurs neuropathiques localisées (tronc, racine).
Elle s'utilise en appliquant les électrodes « loco dolenti » ou sur
le trajet du métameére douloureux. Lorsque la prescription est
réalisée par une consultation d'évaluation et de traitement de la
douleur, la location des appareils portables est remboursée.

2. Acupuncture

L'effet antalgique de I'acupuncture s'observe en utilisant les
pratiques traditionnelles chinoises (aiguilles placées et stimulées
manuellement) ou par la mise en place d'aiguilles électrostimulées
au voisinage de branches nerveuses cutanées ou musculaires.

Ces stimulations dans la région segmentaire correspondant a la
douleur activeraient les systemes inhibiteurs (descendants +++).
L'action antalgique apparait en 30 min (annulée par la naloxone)
et persiste parfois des jours ou des semaines apres la séance.
L'acupuncture peut étre utilisée en douleur aigué ou chronique.
L'utilité éventuelle et la place de cette technique sont précisées,
pathologie par pathologie, dans de nombreuses recommanda-
tions pour la pratigue clinique.
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3. Masso-kinésithérapie

v Massages : il existe différentes techniques selon qu'un muscle,
une articulation, un tendon est concerné. L'action antalgique
résulterait de la mise en jeu de contrdles inhibiteurs segmentaires
(action sur fibres sensitives de gros calibre), d'un effet myorelaxant,
d'un effet thermique.

Ces techniques passives sont utiles pour les douleurs aigués.
Dans certaines circonstances, elles sont inutiles, exposent au risque
de dépendance vis-a-vis du thérapeute, favoriseraient le risque de
passage a la chronicité en participant a une médicalisation excessive.
v Kinésithérapie : ce terme regroupe un ensemble de techniques
actives. Sauf contre-indication a la mobilisation, les douleurs s'ac-
compagnant de limitation physique locale ou régionale (contrac-
ture, raideur...) doivent bénéficier d'une réactivation physique.

L'objectif de cette prise en charge sera de lutter (a) contre les
limitations fonctionnelles et les limitations d'activité (b) contre
le déconditionnement physique et I'idée selon laguelle mouvement
= douleur.

Cette thérapie consiste en la pratique d'exercices physiques
a réaliser seul ou sous la direction d'un kinésithérapeute : mobi-
lisations articulaires/musculaires passives puis actives, étirements
passifs puis actifs, renforcement musculaire par contractions iso-
métriques et/ou dynamiques, rééducation posturale et dynamique.

Ces exercices sont ciblés selon laregle de la non-douleur (pas
de majoration de la douleur de fond par les exercices) et en ajustant
progressivement le type, le volume et le rythme des exercices.

Ces techniques sont fondamentales pour limiter I'apparition
du cercle vicieux douleur/inactivité qui fait le lit de la douleur
chronigue, ou dans la prise en charge de certaines douleurs chro-
nigues rebelles.

4. Appareillages

Certaines douleurs d'origine mécanique ou inflammatoire
peuvent étre prévenues ou soulagées par des appareillages
orthopédiques :

- orthéses externesrigides :immobilisation stricte d'une fracture,
ou aprés luxation ou entorse grave ou encore dans le cas d'un
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rhumatisme inflammatoire des mains et des poignets (mise au
repos) ;

—orthéses externes souples :strapping (renforcement), ceinture
de maintien lombaire (rappel proprioceptif) ;

- cannes simples ou doubles : décharge d'appui des membres
inférieurs ;

- protheése de membre amputé : effet de stimulation tactile et
proprioceptive du moignon avec mise en jeu du contréle inhibi-
teur segmentaire de la douleur (contre stimulation).

Thérapeutiqgues a visée psychologique
1. Psychothérapies

Lindication doit &tre validée par un psychiatre ou psychologue
dans le cadre d'une évaluation pluridisciplinaire. Ces techniques
ne seront pas détaillées.

L'objectif dépend de I'évaluation initiale : prise en charge d'une
pathologie psychiatrique révélée par une douleur psychogéne,
prise en charge en thérapie familiale d'un probleme de couple
modulant une douleur existante....

2. Thérapies cognitives et comportementales (TCC)

Elles représentent un ensemble de techniques issues du
champ de la psychologie expérimentale. Elles sont fréquemment
utilisées dans la prise en charge des douleurs chroniques rebelles.

Il existe des modeles explicatifs permettant d'interpréter la
douleur chronique comme la résultante (au moins en partie) de
pensées ou comportements inadaptés, appris ou entretenus
(conditionnement) au cours de I'évolution de la douleur.

La modification de la représentation de la douleur, I'acquisi-
tion de comportements plus adaptés pour faire face a la douleur,
peuvent améliorer I'intensité douloureuse, les incapacités, le han-
dicap, la qualité de vie (résultats d'essais cliniques).

Les TCC visent a:

- aider le patient a mieux controler la douleur et son retentis-
sement (physique et psychologique) ;

— impliguer activement le patient dans I'analyse de sa situation
et I'acquisition de nouvelles compétences.

STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE
D'UNE DOULEUR AIGUE

Parameétres d'évaluation

Le suivi de l'intensité douloureuse est un paramétre fonda-
mental.

Il existe une corrélation entre les scores d'échelle visuelle
analogique (EVA) ou numérique (EN) et le retentissement de la
douleur permettant de définir des niveaux de douleur :

—EVA = 0: absence de douleur ;

— EVA <4 :douleur faible ;

-4 < EVA < 6: douleur modérée ;
- EVA > 6:douleur intense.

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

Une diminution de 2 points (échelle 0 a 10) sur EVA ou EN
correspond a la perception d'un changement clinique pour les
patients (réponse partielle).

En situation d'urgence, I'objectif est d'obtenir une douleur
faible (en I'absence d'effet indésirable). L'évaluation concerne la
douleur a I'instant présent sans forcément préjuger de la capa-
cité a se mobiliser, a mener une vie normale.

Dans les autres situations, quand la durée attendue de la
douleur est de plusieurs jours, l'objectif optimal peut se définir ainsi:
sommeil respecté, douleur habituelle au repos d'intensité faible,
mouvements, activités habituelles possibles (en I'absence de
contre-indication au mouvement), avec effets secondaires
absents ou minimes.

Douleur par excés de nociception

Les douleurs par excés de nociception représentent 'écrasante
majorité des douleurs aigués.

Ce modele correspond a celui de la douleur Iésionnelle. L'évo-
lution habituelle se fait vers la guérison (spontanée ou par trai-
tement) de la Iésion.

S'il existe, comme dans toute douleur, une problématique
psycho-sociale, I'essentiel de la prise en charge antalgique repose
toutefois sur l'identification de la cause (et son traitement si pos-
sible) et I'utilisation des antalgiques.

1. Modalités d'utilisation des traitements
antalgiques

v/ Les régles de I'OMS sont applicables :

— palier adapté : la puissance de la molécule choisie doit étre
adaptée a l'intensité douloureuse. Il est théorique de débuter au
palier | mais dans la pratique, il est souvent proposé d'utiliser le
palier | pour les douleurs faibles, le palier Il pour les douleurs
modérées a fortes, éventuellement le palier Il d'emblée pour les
douleurs intenses ;

- traitement par voie orale en premiere intention (sauf en situa-
tion d'urgence, ou la rapidité d'action de la premiére adminis-
tration est un facteur important) ;

— posologie par prise efficace ;

- administration a horaire fixe en fonction de la durée d'action
du produit, en couvrant les 24 heures (dans le respect de la poso-
logie maximale/jour) ;

- respect des contre-indications ;

—individualisation du traitement : tenir compte des antécédents
de mauvaise tolérance médicamenteuse, des situations a risque
(insuffisance rénale, hépatique...), prévention des effets indési-
rables;

- évaluation réguliere de I'efficacité et de la tolérance : recul
nécessaire a respecter avant de changer un traitement de fond
(24-48 h pour le palier |, v. tableau 3 pour les opiacés) et recul
nécessaire lié au délai d'action lors des crises ;

—modification du traitement si non efficace : traitement de fond
(passage au palier supérieur ou adaptation des posologies si
palier ) et traitement en urgence (si rythme et posologie maxi-
maux, changement/addition de molécule).
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Remarque : si un traitement est mal conduit (posologie par
prise insuffisante ou administration au coup par coup lors des
pics douloureux), il n'est pas possible de conclure avec certitude
auneinefficacité; reprendre ce traitement de maniere adéquate
n'est pas une erreur.

v Lerecours au palier lll se justifie en cas de douleur intense ou
d'échec du palier Il (bien conduit).

Pour les douleurs instables (variation spontanée de I'intensité
de grande amplitude) ou de durée breve attendue (quelques heu-
res ou quelgues jours) I'utilisation de forme galénique d'action
courte est recommandée.

En situation d'urgence : la voie injectable permet d'obtenir
des soulagements rapides. Morphine, péthidine et nalbuphine
peuvent étre utilisées (AMM, forme IV). La morphine est la molé-
cule de premiére intention (sauf intolérance connue).

Les indications habituelles de la morphine aux urgences sont :
douleur aigué intensité = 6/10 a EVA, douleur persistante (EVA
> 3) sous palier Il, douleurs coronaires ou vasculaires EVA> 3,
gestion de certains actes douloureux.

Le processus de titration IV est décrit précédemment. Il per-
met en moyenne d'obtenir le soulagement en 12 min.

Dans les douleurs aigués persistantes, la voie orale doit étre
utilisée en premiere intention. Les molécules disponibles (AMM) sont
la morphine et la buprénorphine. La morphine est la molécule
de premiére ligne.

Lesindications habituelles concernent :les douleurs traumatiques,
fractures et tassement ostéoporotiques, les radiculagies, les arthrites
infectieuses, les douleurs viscérales, le zona en phase aigué.

Les paliers Il ne sont pas indiqués pour les céphalées et migraines
et les douleurs idiopathiques et psychogenes.

Les regles d'utilisation de la morphine sont : indication si échec
du palier Il ou douleur intense d'emblée, prescription initiale en
cure courte (7 jours maximum), le schéma de titration par voie
orale tel que décrit précédemment ne nécessite pas d'hospitali-
sation, I'utilisation de forme orale LI pour démarrer le traitement
permet une meilleure sécurité, le traitement doit étre adapté a
la pathologie, a I'efficacité (cf. objectifs), aux effets secondaires
(évaluation au J2-J3 et ajustement si nécessaire).

2. Autres traitements

Dans toutes ces situations, penser a:
— traiter I'inflammation si elle existe ;
— utiliser des ortheses d'immobilisation (traumatologie...) ;
— utiliser les technigues de physiothérapie, le massage pour des
problématiques ostéo-articulaires et musculaires ;
- faire une kinésithérapie précoce devant une situation a risque
d'évolution vers une limitation fonctionnelle ou une réduction
d'activité (prévention chronicité +++).

Douleur neuropathique

De nombreuses douleurs aigués sont en relation avec une
atteinte neurologique périphérigue (racines, tronc) avec phéno-
meénes inflammatoires liés a des conflits ou compressions, une
infection virale, des étirements ou des sections traumatiques.
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Dans les premiers jours ou semaines d'évolution, ces douleurs
répondent habituellement aux antalgiques : application de la
stratégie OMS douleur aigué. Le tramadol, qui agit sur la com-
posante nociceptive et neuropathique, est un traitement de choix
a ce stade.

En cas d'échec ou si une composante neuropathique de la
douleur reste au premier plan, il devient nécessaire d'utiliser un
traitement des douleurs neuropathiques chroniques.

Douleurs psychogénes

Elles peuvent se traduire par des manifestations douloureu-
ses aigués, en particulier viscérales.

Le diagnostic est souvent difficile. Elles relevent d'une prise
en charge adaptée : psychothérapie = psychotropes.

STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE
D'UNE DOULEUR CHRONIQUE

Douleurs cancéreuses

Les douleurs liées au cancer sont un modele de douleur chro-
nigue en relation avec une Iésion persistante.

Le traitement de la cause (cancer ou complication du cancer)
est fondamental mais les antalgiques sont la pierre angulaire de
la prise en charge de la douleur.

La prise en charge est globale, associant les traitements spé-
cifiques et les traitements non spécifiques du cancer (soins de
support — dont la prise en charge de la douleur fait partie).

1. Parameétres d'évaluation

La stratégie OMS, basée sur une escalade thérapeutigue en
fonction de l'intensité, a fait ses preuves : 80 % des patients
peuvent étre soulagés avec cette attitude.

Le traitement de fond est efficace sile sommeil est respecté, la
douleur habituelle au repos est d'intensité faible, les mouvements,
les activités habituelles sont possibles et non limitées, il existe
moins de 4 accés douloureux (AD) par jour et les effets indési-
rables sont absents ou minimes.

Le traitement des acces douloureux est efficace s'il soulage
au moins 30 a 50 % de la douleur.

Tant que ces objectifs ne sont pas atteints et tant qu'il n'existe
pas d'effet indésirable limitant, le traitement doit étre adapté.

2. Stratégie OMS (v. encadré 3)

Environ 80 % des patients présentent au moins une douleur
nociceptive.

Les régles OMS d'utilisation des antalgiques décrites précé-
demment ont initialement été décrites pour les douleurs cancé-
reuses.

A chaque palier, il est recommandé d'associer des co-antal-
giques si nécessaire : corticoides, biphosphonates, traitement
des douleurs neuropathiques, traitement d'une anxiété ou d'une
dépression associée.
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Douleur chronigue non cancéreuse
1. Paramétres d'évaluation d'un traitement

L'intensité est un parametre de I'évaluation du traitement
(intensité habituelle, minimale, maximale des 7 derniers jours)
mais n'est pas l'objectif principal.

La reprise d'activités, la diminution des limitations et de I'in-
capacité, la diminution du handicap sont les objectifs habituels.

S'il existe de nombreuses échelles ou modalités d'évaluation

par pathologie, il est possible de fixer comme objectif réaliste
pour un douloureux chronique :
- une intensité douloureuse habituelle comparable a la douleur
ressentie dans les « bons moments » avant la prise en charge ;
- le retour (@mélioration) de la capacité a faire les activités limi-
tées ou impossibles avant le début de la prise en charge.

'évaluation du résultat se fait a partir du 3° ou du 6° mois.

Les évaluations intermédiaires servent a adapter les traite-
ments médicamenteux, a vérifier 'adhésion au projet thérapeu-
tique, a vérifier les progrés...

2. Prise en charge bio-psycho-sociale

Dans la douleur chronigue non cancéreuse, il n‘existe pas de
médicament ou de technique miracle. La prise en charge est glo-
bale, souvent pluridisciplinaire. C'est I'association de traitements
visant les problématiques biologiques, psychologiques et sociales
qui permet d'obtenir un soulagement satisfaisant.

L'éducation du patient est un processus fondamental dans la
prise en charge :

—des explications doivent étre données, permettant a la personne
d'avoir une représentation adaptée de son probléme de douleur
chronique ;

— le fait de partager la méme grille de lecture va faciliter la dis-
cussion avec le patient dans la définition du projet thérapeutique.

Thérapeutiques antalgiques, médicamenteuses et non médicamenteuses

4 / ANTALGIQUES DE PALIER Il
— DANS LES DOULEURS —
CHRONIQUES NON CANCEREUSES

D Pourront étre traités : les douloureux chroniques non
(ou insuffisamment) soulagés par les thérapeutiques
usuelles.

D Le traitement sera envisagé apres évaluation exhaustive,
pluridisciplinaire, avec avis psychiatrique.

D Ne seront pas traités les patients :

- dont les symptomes ne sont pas médicalement expliqués,

— qui présentent des troubles caractériels séveres, des anté-
cédents de toxicomanie.

) La mise en route du traitement est :

- morphine orale LP : 20 a 60 mg/j (dosage a adapter si
patient fragile),

- pas de prescription d’interdose de morphine LI. Prescrip
tion de palier I pour les pics douloureux,

— évaluation réguliere au moins a J14 et J28 (adaptation
de posologie, effet indésirable).

b Ladaptation des posologies se fait :

— tant que l'objectif fixé conjointement au préalable n’est
pas atteint,

- en majorant la dose journaliere par palier de 50 %,

— en prévenant systématiquement de la constipation.

L'adhésion a la prise en charge s'obtient par une attitude qui
ne remet pas en cause la réalité de la douleur et par une rela-
tion de bonne qualité.

v Composante nociceptive : il peut exister une part nociceptive
dans les douleurs chronigues. Parfois elle est au premier plan
(rhumatismes inflammatoires...).

— 3/ STRATEGIE OMS DE TRAITEMENT DES DOULEURS D'ORIGINE CANCEREUSE —

Traitement de fond, traitement
de secours

La douleur cancéreuse est en général
permanente, continue.

Le traitement de fond assure la cou-
verture antalgique/24 heures et contribue
ala qualité de vie du patient s'il est efficace
(cf. objectifs).

Meéme sile traitement de fond est efficace,
il persiste des acces douloureux. Ceux-ci
surviennent de facon spontanée ou en
relation avec les actions de la personne
(mouvement, alimentation, élimination. . .).

Tant qu’il existe 4 acces douloureux ou
moins par jour, le traitement de fond est
jugé satisfaisant, sinon il faut 'adapter.

Avec un traitement de fond efficace, 66 %
des patients présentent 1 a 4 acces par jour.

Inidation d’un traitement
de palier I1I

Le passage au palier I11 se justifie apres
échec du palier IT ou d’emblée en cas de
douleur intense.

La morphine orale reste le médicament
de premiere intention. Doxycodone orale
et le fentanyl TTS sont des options.

La titration par morphine orale a été
décrite précédemment.

Le traitement doit étre adapté tant que
lobjectif optimal n’est pas atteint (pas de
dosage maximal).

En cas d’échec (effet secondaire limi-
tant) il est possible de changer de molé-
cule ou de modifier la voie d’administra-
tion.

Traitement de la composante
neuropathique

Environ 30 % des patients présentent
au moins une douleur neuropathique.

Comme ces douleurs ne répondent
pas forcément aux opiacés, il faut rapide-
ment associer un traitement adapté et ne
pas oublier une corticothérapie dans les
situations de compression des structures
nerveuses.
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Les antalgiques sont utilisés selon les régles de I'OMS avec
certains aménagements :

- sauf indications particulieres, limiter les AINS au long cours,
— escalade thérapeutique limitée au palier | et au palier I,

- en raison du caractere fluctuant de la douleur, I'évaluation se
fait avec un recul d'au moins 7 jours.

Si les antalgiques n'apportent pas de soulagement notable,
ilfaut savoir les arréter. Ici, I'escalade thérapeutique n'est pas la régle.

Le recours au palier lll est possible. La morphine et la bupré-
norphine peuvent étre utilisées (AMM, formes orales) ; la mor-
phine est la molécule de premiere ligne, les recommandations
de Limoges (v. encadré 4) résument la sélection des patients et
I'utilisation de la morphine pour les douleurs chronigues rhu-
matologiques. Ces recommandations peuvent étre appliquées
aux autres douleurs chronigues.

v Composante neuropathique : une douleur neuropathique mé-
connue est une cause fréquente de douleur chronique rebelle.
Le diagnostic est clinique et parfois difficile.

Le questionnaire DN4 est un outil validé qui facilite I'identifi-
cation des DN pour les non-experts. Il est habituel de considérer
le diagnostic de DN a partir de 4 réponses positives sur ce ques-
tionnaire (sensibilité : 82,9 %, spécificité : 89,9 %).

Les traitements médicamenteux sont des traitements au long
cours exposant a un risque d'effets secondaires. La décision de
traiter est prise avec le patient en fonction :

— de l'existence d'une douleur neuropathique ;

- de l'intensité de la composante permanente (quand elle existe) ;
—de ladurée et du rythme des crises douloureuses (quand elles
existent) ;

— de l'existence d'une allodynie et la géne quotidienne qu'elle entraine ;
— du retentissement de la douleur sur le sommeil, les activités.

Ces différents éléments définissent les objectifs du traitement.

Celui-ci differe selon le contexte (nouvelle formulation) :

— quand la douleur est localisée dans le territoire d'une racine
ou d'un tronc, ou d'un membre fantéme, la TENS est une tech-
nigue de choix ;

— les dernieres recommandations au niveau européen conseillent
en premiére ligne les antidépresseurs tricycliques, le pregabalin
et la gabapentine (qui n'a pas 'AMM en France pour toutes les
indications) ;

- pour les douleurs post-zostériennes ou de polyneuropathies,
le tramadol est également cité comme premiére ligne possible.

En pratique, il convient de commencer avec une seule molé-
cule. Le choix est dicté par les contre-indications, le ou les effets
indésirable(s) gu'il est souhaitable d'éviter. La posologie est majo-
rée par paliers, jusqu'a l'efficacité ou jusqu'au « plafond » de
posologie (tableau 4).

Le recul nécessaire pour juger du traitement est variable. Le
délai d'action variant de quelques jours a 1 mois pour une poso-
logie donnée, seul un recul de 1 mois permet d'affirmer I'absence
d'effet. Quand la posologie efficace (et bien tolérée) a été trou-
vée, le traitement est maintenu pendant 3 a 6 mois. Ensuite, il
sera diminué par paliers jusqu'a I'arrét ou jusqu'a la mise en
évidence d'une posologie minimale efficace.
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v Place des techniques physiques :les techniques passives ou qui
rendent le patient dépendant d'un thérapeute sont a éviter dans
la prise en charge des douleurs chronigues.

Silachaleur ou le froid apportent un soulagement, il faut ren-
dre le patient autonome dans la gestion de ces techniques.

La place des orthéses se discute au cas par cas.

La reprise progressive d'activités de loisirs ou physiques est
fondamentale dans la prise en charge. Cette réactivation se fait
par paliers, en respectant la régle de la non-douleur. Elle peut étre
réalisée par le patient (conseils écrits, explications a la consultation)
ou guidée dans le cadre d'une prise en charge en kinésithérapie.
v Place des traitements psychologiques : la prise en charge des
douleurs psychogeénes reléve de la psychothérapie et/ou des
psychotropes. La difficulté majeure est de faire accepter cette
démarche au patient.

Les prises en charge en TCC (individuel, groupes de patients)
sont trés utiles dans les douleurs chroniques rebelles. Elles néces-
sitent des experts formés.

v Prise en charge sociale :la dimension sociale est trés importante
dans la douleur chronique et ne doit pas étre oubliée. En cas de
conflit, et aprés accord du patient, les liaisons avec les médecins-
conseils ou le médecin du travail sont fondamentales. [

Lauteur n'a pas transmis de déclaration de conflits d’intéréts
concernant les données publices dans cet article.
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