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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

NTRODUCTION

L’Association internationale pour I’étude de la douleur définit celle-ci comme « une
expérience sensorielle et émotionnelle désagréable, en rapport avec une lésion tissulaire réelle
ou potentielle ou simplement décrite comme telle ». La douleur est donc a la fois une
sensation (conscience d’un stimulus nocif) et une expérience affective (sentiment intense de
déplaisir donnant lieu & une serie de comportement) (1).

Bien qu’elle soit désagréable, la douleur est essentielle pour la survie.

La douleur est probablement le symptome le plus commun qui envoie les patients a consulter
un médecin. Au Mali la majorité de la population accepte la douleur dans le cadre de leur vie
normale quand elle est d'intensité légere ou modérée se soulageant par automédication. La
douleur est un symptome tres répandu au cours du cancer, habituellement constante et
augmente au fur et a mesure de I’évolution de la maladie.

Avec I’énorme fardeau du cancer entre autres maladies mortelles a travers I’ Afrique , il y’a un
argument clair de santé publique quant a la disponibilité des médicaments pour soulager la
douleur et les symptomes afin d’améliorer la qualité de vie des millions de personnes
touchées ,de maximiser les avantages cliniques des traitements disponibles et s’assurer qu’il
n’y ait de souffrance inutile (2). Malgré les progrés thérapeutiques bien acceptés et les
directives de traitements, force est de constater qu’il existe encore un pourcentage élevé de
patient dont les douleurs sont sous-traitées (3). On considére qu’il y’ a la douleur dés que le
malade le déclare, dés ce moment il faut rassurer le patient et lui dire que sa plainte est
entendue (4). Pour la prise en charge médicamenteuse de la douleur cancéreuse plusieurs
molécules existent tels que les AINS et les substances morphiniques, il sera donc
indispensable d’améliorer 1’accés aux antalgiques plus précisément les substances
morphiniques pour traiter la douleur cancéreuse modérée a sévére dans les pays d’Afrique
francophone subsaharienne, dont souffrent plus de 80% des malades en phase terminale d’un
cancer (5).

Comprendre la physiologie et la classification de la douleur aide a I’évaluation et a la gestion
de celle-ci, la détermination de son type aide a faciliter le traitement. Il est donc important
d’étudier cette derniére de par son caractére insupportable, pour lequel le malade demande a
étre soulagé, mais également par les manifestations qui apportent de précieuses informations

aux diagnostics (1). Le traitement de la douleur cancéreuse est un probleme important mais
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négligé de sante publique, aussi bien dans les pays développés que dans les pays en
développement (6).
La douleur est une constante du cancer avec un fond permanant ; environ 80 % des patients
souffrants de cancer en évolution présentent une ou plusieurs localisations douloureuses.
Parmi eux 30 % ont des algies séveéres. Un traitement antalgique bien conduit permettant le
maintien d’une vie relationnelle de qualité tout au long de la maladie est non seulement un
bénéfice pour le patient mais également pour son entourage. Des études ont montré que le bon
contr6le de la douleur chez un patient souffrant de cancer, favorise les bienfaits des
thérapeutiques spécifiques (chimiothérapie-radiothérapie-chirurgie) (7) (8).
Au Mali malgré la subvention des médicaments utilisés dans la prise en charge du cancer, la
disponibilité permanente des antalgiques reste toujours un souci dans la prise en charge de la
douleur cancéreuse, force est de constater qu’il y’a eu 111décés sur 1467 patients suivis en
2017 dont la majorité était sous traitement palliatif (Rapport 2017 de I’hopital « Mére-
Enfant » le Luxembourg). Or Soulager un patient, c’est lui redonner son autonomie, lui
permettre de se reconstruire, de vivre mieux le moment présent, de communiquer avec ses
proches et son environnement.
C’est pour cela notre étude visait a améliorer la prise en charge globale de la douleur
cancéreuse en résolvant certaines hypothéses telles que :

- Lasous-évaluation de la douleur cancéreuse pour sa prise en charge.

- L’indisponibilité des antidouleurs notamment les morphiniques.
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

1.1

1. OBJECTIFS:

OBJECTIF GENERAL :

Evaluer la prise en charge médicamenteuse de la douleur cancéreuse dans le service

d’oncologie médicale du CHU Luxembourg.

1.2

OBJECTIFS SPECIFIQUES :
Identifier les caractéristiques sociodémographiques des patients.

Identifier les méthodes d’évaluation de I’intensité de la douleur.

Déterminer les avantages et les inconvénients des méthodes d’évaluation de I’intensité
de la douleur utilisées.

Identifier les modalités thérapeutiques de la douleur cancéreuse.

Theése de pharmacie 2018-2019 Fatoumata Toumani Koné

e




Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

GENERALITES
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2. GENERALITES:
Le cancer étant le fléau d’actualité, longtemps considéré comme 1’apanage des pays a haut
revenu, il n’épargne plus I’ Afrique aujourd’hui, ot le nombre de nouveaux cas et de déces va
progresser en fleche (prés de 100% d’augmentation attendue d’ici 2030) (9). La progression
de I’espérance de vie dans de nombreux pays africains va mécaniquement amener une
augmentation du nombre de nouveaux cas de cancer. De plus, toujours touchés par les
grandes pandémies, les pays africains vont devoir faire face simultanément a la montée de
cette maladie non transmissible.
Le cancer est une prolifération anarchique de cellules aboutissant a la formation d’une tumeur
qui a tendance a envahir les tissus environnants et a se disseminer loin de son site initial (10).
La guérison du cancer est rare dans beaucoup de pays africains a cause des codts, de la
pénurie des investigations et des traitements curatifs tels que la chirurgie, la chimiothérapie et
la radiothérapie (3). Chaque année, pres de six millions de nouveaux malades sont
diagnostiqués et plus de quatre millions meurent, ce qui représente 10 % de la mortalité totale
(11). Si 55 a 60% des patients atteints de cancer guérissent aujourd’hui dans les pays a haut
revenu, la guérison est souvent inférieure a 30% dans les pays a bas et moyen revenu (5).
Le taux de mortalité augmente chez nous en Afrique plus précisement en Afrique
subsaharienne par la croissance et le vieillissement de la population, 1’urbanisation ainsi que
les changements du mode de vie qui vont induire une augmentation rapide de I’incidence due
a I’absence de mesure préventive, le retard au diagnostic, 1’insuffisance de personnel qualifié
et motivé en cancérologie, I’insuffisance d’établissements et de matériels, 1’indisponibilité des
médicaments a cause de leur codt élevé (5).
Dans ce chapitre de rappel, seront abordées a fond la douleur nociceptive et sa prise en

charge.

2 .1 Définition de la douleur :
La douleur est une sensation désagréable émotionnelle et sensorielle ressentie par un individu,
associée a un dommage tissulaire présent ou potentiel ou décrite en termes d’un tel dommage.
Cette définition tient compte des difféerentes composantes de la douleur (1) :
% composante sensori-discriminative constituée par 1’ensemble des mécanismes
neurophysiologiques aboutissant a une définition de la douleur en termes de qualité
(torsion, étau, brllure, décharge électrique), d’intensité, de durée d’évolution (fond
permanent, crise paroxystique) et de la localisation du message nociceptif (1) ;

Ainsi la nociception se définit comme « Souffrir dans la chair » (7) ;
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% composante affectivo-émotionnelle conférant a la douleur, sa dimension désagréable,

L)

L)

pénible, voir insupportable et pouvant se prolonger vers des états émotionnels comme
I’anxiété ou la dépression(1);« Souffrir dans le ceeur » (7) ;

composante cognitive caractérisée par I’ensemble des processus mentaux susceptibles
d’influencer la perception douloureuse et les réactions comportementales qui en
découlent : processus d’attention et de diversion de I’attention, d’interprétations et de
significations de la douleur, d’anticipations, de références a des expériences
douloureuses antérieures personnelles ou observées, décision sur le comportement a
adopter (1); « Souffrir dans la téte » (7) ;

composante comportementale définie par des manifestations verbales (plainte,
gémissement) ou non verbales (mimique, posture antalgique) observables chez la
personne qui souffre. Cette composante assure une communication avec 1’entourage

(12);« Souffrir par les gestes » (7).

De par toutes ces composantes la douleur est considérée comme pluridimensionnelle(13).

La souffrance globale (ou la douleur totale) est I’ensemble des réactions engendrées par la

douleur. C’est I’association des phénomenes a la fois physiques, moraux et psychologiques

mettant en jeu tous les mécanismes affectifs, intellectuels et instinctifs. La souffrance est en

fonction du contexte ou de la signification de la douleur. Elle varie d’un individu a un autre

(14) (15).

Ainsi la douleur doit étre évaluée dans toutes ses dimensions (figure 1).

Douleur physique
Pathologie cancéreuse
Pathologie non cancéreuse

Effets secondaires des
traitements

Souffrance psychologique
Anxiété

Dépression

Souffrance socio-familiale
Perte d’identité

Modification de I’image
corporelle

Perte d’amis

Douleur totale

Souffrance

Incertitude vis-a-vis de ’avenir

Détresse spirituelle

Figure 1 : Caractéristiques de la douleur totale (14) (15).

Peur de la mort

Récupération existentielle
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2 .2 Classification de la douleur :
2 .2.1 En fonction de leur durée :

a- La douleur aigue :

La douleur aiglie est un signal d’alarme pour 1’organisme et un symptome d’appel au
diagnostic. Cette douleur a un commencement et une fin. Elle peut étre classée, selon son
intensité, en douleur 1égére, modérée ou sévere et elle a pour but d’attirer I’attention sur le
territoire agressé. De ce fait, une thérapeutique corrective peut étre envisagée.

Elle laisse des traces sur le psychisme, sur la mémoire et sur le comportement.

Cette douleur s’exprime par des cris, des pleurs, des craintes, une mimique douloureuse avec
sourcils en « oméga », des attitudes traduisant I’appréhension physique (élévation des tensions
musculaire, nerveuse et morale) (15).

b- La douleur chronique:

La douleur chronique est définie par ’'HAS (Haute Autorité de Santé) comme un syndrome
multidimensionnel. La douleur est exprimée, quelle que soit sa topographie et son intensite,
de maniere persistante ou récurrente au-dela de ce qui est habituel pour la cause initiale
présumee. Elle répond insuffisamment aux traitements, entraine une détérioration significative
et progressive des capacités fonctionnelles et relationnelles du patient. On considére qu’une
douleur est chronigue quand elle persiste plus de trois (03) mois.

Lorsqu’elle devient chronique, la douleur perd son but de signal d’alarme et devient une
maladie en tant que telle (16).

2.2.2 En fonction de leur type :

a- Ladouleur nociceptive :

La douleur nociceptive est une douleur liée a une stimulation persistante et excessive des
nocicepteurs somatiques ou viscéraux. Elle est le plus souvent aigué mais peut se chroniciser
dans certains états pathologiques. Ce type de douleur est retrouvé par exemple dans les états
inflammatoires, dans les douleurs cancéreuses ou I’arthrose.

Elles peuvent étre de nature mécanique, se déclenchant a la mobilisation, persistante la nuit et
souvent associées a une raideur matinale (17).

Les traitements antalgiques classiques sont actifs dans ce type de douleur (18).

b - La douleur neuropathique :

Elle est définie selon I'TASP (International Association for the Study of Pain), comme une

douleur liée a une Iésion ou une maladie du systéeme somatosensoriel. Elle se caractérise par
une composante continue de type de brllure associée a une composante fulgurante de type de
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décharge électrique. A cette douleur peuvent s’ajouter des troubles de la sensibilité comme la
paresthésie (sensation anormale non douloureuse (fourmillements ou picotements) qui n’est
pas déclenchée par un stimulus) et également la dysesthésie qui correspond a des sensations
anormales déclenchées par un stimulus et pouvant étre douloureuses (18).Elle peut survenir
méme en I’absence d’une maladie continue (une algie post zostérienne) et peut ne pas
répondre aussi bien aux médicaments de 1’échelle analgésique de I’OMS seuls, et elle impose
habituellement la prise supplémentaire de médicaments adjuvants (3).

Les médicaments antiépileptiques et antidépresseurs sont indiqués dans ce cas (18).
C - La douleur mixte :

Elle associe les composantes nociceptives et neuropathiques (18).

d - La douleur dysfonctionnelle :

Il s’agit d’une douleur liée a un dysfonctionnement des systemes de contrdles de la douleur
sans etiologie retrouvée. Elle est retrouvee dans la fiboromyalgie, la céphalée de tension, la
colopathie fonctionnelle ou la cystite interstitielle.

La douleur dysfonctionnelle répond peu aux traitements pharmacologiques et sa prise en
charge nécessite des thérapeutiques non-pharmacologiques (18).

e - La douleur procéedurale :

C’est la douleur induite par les soins tels que les réfections de pansements ou les ponctions.
C’est une douleur qui peut étre prévenue avant 1’acte de soins (18).

f - La douleur psychogene :

I1 s’agit d’une douleur sans cause organique, se manifestant de facon atypique dans un
contexte de troubles psychopathologiques. Son traitement nécessite le plus souvent une
consultation psychologique ou psychiatrique (18).

2.3 Physiologie de la douleur nociceptive : (18)

La sensation douloureuse est percue par notre cerveau grace a la mise en route des différents
mécanismes successifs. Le message douloureux (ou nociceptif) prend naissance en périphérie
du corps humain, a la suite d’une stimulation nociceptive (piqure, briilure, pression,...). Celui-
ci se propage par les fibres nerveuses jusqu’a la moelle épiniére ou il effectue un relais. Puis il
gagne le cerveau ou il va étre analysé. Le message douloureux peut étre modulé tout au long
de son parcours en particulier au niveau médullaire et extra-médullaire.

Les mécanismes périphériques :

Le message douloureux se forme en périphérie, suite a I’activation des récepteurs sensoriels

de la douleur (nocicepteurs) par des stimuli nociceptifs.
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a- Les stimuli nociceptifs :

De nombreux stimuli nociceptifs existent, ils sont de trois types :
v mécanique (pression, étirement,...)
v thermique (chaud, froid)
v chimique (substances chimiques)
Les stimuli mécaniques et thermiques activent directement les nocicepteurs périphériques.
Les stimuli chimiques correspondent a des substances dites algogénes qui peuvent étre
libérées lors des lésions cellulaires ou engendrées par les phénomenes inflammatoires. Une
partie de ces substances peut également sensibiliser les nocicepteurs aux stimuli nociceptifs
et/ou maintenir 1’état inflammatoire.
Les cellules lésées liberent directement des ions H+ et de PATP qui vont activer les
nocicepteurs.
Les phénomenes inflammatoires entrainent la formation de :
v Bradykinine provenant des kininogenes circulants. Elle active les nocicepteurs et
augmente la perméabilité vasculaire.
v' Cytokines pro-inflammatoires, histamine, sérotonine, libérés par les cellules du
systéme immunitaire.
v Prostaglandines qui vont sensibiliser les nocicepteurs.
Les nocicepteurs eux-mémes libérent des substances appelées neuropeptides (substance P,
CGRP). llIs sont responsables de 1’auto entretien du message douloureux par activation des

mastocytes, vasodilatation et augmentation de la perméabilité vasculaire.
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Figure 2: Site d’action des substances algogeénes
b - Les nocicepteurs :

Les nocicepteurs correspondent a des terminaisons nerveuses libres qui se trouvent au niveau
des organes périphériques (tissus cutanés, muscles, cartilages, parois des visceres).

Ils se poursuivent par des fibres nerveuses de type Ad ou C. Ces nocicepteurs sont a la genese
du message douloureuy, ils sont capables de transformer un stimulus nocif en un message
douloureux.

Les nocicepteurs sont classés en deux types :

Les mécanonocicepteurs : ces nocicepteurs sont sensibles aux stimulations mécaniques et a
la température. lls se poursuivent par les fibres nerveuses Ad.

Les nocicepteurs C polymodaux : ce sont les récepteurs sensibles a la douleur les plus
fréquents (75%). lls répondent aux stimulations mécaniques, thermiques et chimiques.

Ils se poursuivent par les fibres nerveuses C.

Il existe une corrélation entre 1’intensité du stimulus nociceptif et la fréquence de décharge
des récepteurs. Une stimulation répétée entraine une sensibilisation des récepteurs, leur seuil
d’activation va alors diminuer. Ceci est a 1’origine de I’hyperesthésie périphérique (il s’agit de
la perception d’une douleur intense alors que les récepteurs sont faiblement stimulés).
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Des dysfonctionnements peuvent également apparaitre au niveau des nocicepteurs,
notamment 1’allodynie (qui correspond a la perception d’un stimulus non nociceptif comme
un message nociceptif et qui va étre a ’origine d’une sensation douloureuse).

i. La transmission vers la moelle épiniére :

Deux types de fibres nerveuses sont impliqués dans la transmission du message douloureux de
la périphérie vers la moelle épiniére.
» Les fibres Ao :
Elles sont peu my¢linisées, a conduction lente (4 a 30 m/s) et de petit diametre (1 a 5 pum).
Elles transmettent les informations suite aux stimuli mécaniques et thermiques. Elles sont
responsables d’une perception douloureuse aigiie, localisée, a type de piqure breve. Il s’agit
de la premiere douleur percue qui va permettre le réflexe de retrait.
> LesfibresC:
Elles sont amyéliniques, a conduction trés lente (0,4 & 2 m/s) et de tres petit diamétre (0,3 a
1,5 um). La perception douloureuse transmise par ces neurones est ressentie de manicre plus
diffuse de type brilure. Elle est également d’apparition plus tardive et est persistante. Un
autre type de fibre est impliquée dans la conduction des sensations tactiles et proprioceptives. Il
s’agit des fibres AP qui sont des neurones my¢élinisé€s et de gros diametre (5 a 12 pm). Elles
vont permettre de véhiculer les messages sensitifs rapidement (30 a 70 m/s) et ont un réle
dans la modulation du message douloureux au niveau medullaire.
Au niveau de la moelle épiniére, ces fibres dites afférentes sont connectées avec des fibres
dites de projection.
Deux types de neurones sont impliqués dans ces fibres de projection :
v Les neurones nociceptifs spécifiques qui recoivent les afférences des fibres Ad et
C. IlIs ne répondent qu’a un influx de nature nociceptif et propagent I’influx
douloureux a partir d’un certain seuil de stimulation.
v Les neurones nociceptifs non spécifiques recevant les afférences des fibres Ap, Ad
et C.
IIs répondent aux influx nociceptifs et non nociceptifs. Le message transmis devient
douloureux a partir d’'un certain seuil d’excitabilité dépassé. Des messages provenant de
différentes zones sont conduits via ces neurones. Cela est a I’origine des douleurs projetées.
La transmission entre les neurones de la moelle épiniere s’effectue au niveau synaptique par
des neurotransmetteurs. Il s’agit principalement d’acides aminés excitateurs (glutamate) et de

neuropeptides (substance P).
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Les neuropeptides modulent I’information transmise par les neurotransmetteurs excitateur ou
inhibiteur.

Au niveau présynaptique des récepteurs sensibles a I’ATP, a la sérotonine (5-HT3) et aux
prostaglandines favorisent la libération des neurotransmetteurs excitateurs.

D’autres récepteurs sensibles aux enképhalines endogénes et aux opioides (i, o, ), a la
sérotonine (5-HT1A et 5-HT1B), a la noradrénaline (02) et a I’acide gamma-aminobutyrique
(GABA B) freinent la libération des neurotransmetteurs excitateurs.

ii. La transmission vers le cortex cérébral :

A partir de la moelle épiniere, les fibres de projection s’organisent en faisceaux et poursuivent
la conduction du signal vers le cortex en passant par le tronc cérébral et le thalamus.
Les deux faisceaux principaux sont :

v’ Le faisceau spinothalamique latéral : il se projette de maniére rapide vers les noyaux
thalamiques latéraux puis vers le cortex somatosensoriel. Il est chargé de I’analyse
qualitative de la composante sensori-discriminative (type, intensité, durée,
topographie) de la douleur.

v Le faisceau spinoréticulaire : il a une conduction lente. Il transite par les noyaux
médians du thalamus et certaines structures du tronc cérébral puis se projette au niveau
du systeme limbique. Il a un réle dans la composante affective et émotionnelle de la
douleur. Ce systéme serait impliqué dans le systéme d’éveil et de défense face a la

douleur.
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Figure 3 : Schéma genéral des voies de la douleur (18).
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Les mécanismes de controle :

Les mecanismes de contrdle du message douloureux existent a différents niveaux de la
transmission notamment au niveau médullaire et extra-médullaire.

a - Au niveau médullaire :

La modulation exercée au niveau médullaire dérive de la théorie du portillon ou « gate control
» décrit par Melzack et Wall. Elle résulte de I’inhibition des fibres Ad et C (message
douloureux) par les fibres AP (transmission tactile et sensorielle). Cela s’effectue par
I’intermédiaire d’un interneurone activé par les fibres AP qui inhibe la transmission des fibres
Ad et C. Il « ferme la porte ». Cette modulation peut persister tant que le message douloureux
est faible.

Ce mécanisme est mis a profit lorsque nous nous frottons une zone douloureuse avec notre
main afin de faire disparaitre la sensation douloureuse. La thérapie antalgique de
neurostimulation électrique transcutanée (TENS) met également en jeu ce mécanisme.

Vers thalamus

fibres sensitives

—s "‘\
Interneurone g —
inhibiteur ' P _—
” © *-N—"

fibres nociceptives /
Inhibition pré-synaptique
blocage de l'information
nociceptive

Figure 4 : Schéma de la théorie du portillon (18)
b - Au niveau extra-médullaire :

Des fibres nerveuses descendantes provenant du tronc cérébral et du cortex peuvent inhiber
les messages nociceptifs afférents au niveau de la moelle épiniére. Ces fibres descendantes
sont de type sérotoninergiques ou noradrénergiques. Elles vont activer les récepteurs
précédemment cités (5-HT1A, 5-HT1B, 02,...), au niveau pré-synaptique et ainsi diminuer la
transmission du message douloureux.

2.4 La douleur cancéreuse :
2.4.1 Prévalence de la douleur cancéreuse :

La douleur est fréquemment associée a la pathologie cancéreuse. Sa prévalence est de 53%
chez les patients cancéreux, ce chiffre est retrouvé au niveau national lors de I’enquéte réalisé
en France par I’INCa sur la prise en charge de la douleur chez les patients cancéreux en 2010
(19).
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Cependant une étude européenne réalisée de 2006 a 2007 a montré une prévalence beaucoup
plus élevée de la douleur qui concernait 72% des patients (20).

L’intensité douloureuse est décrite comme modérée a séveére en général pour un tiers des
patients cancéreux. Plus la maladie avance dans le temps, plus elle augmente.

A un stade avancé de la maladie, la douleur est présente chez 64% des patients et est qualifiée
de modérée a sévere dans 45% des cas (21).

2.4.2 Etiologie de la douleur cancéreuse :

La douleur cancéreuse peut avoir pour origine :

- Latumeur elle-méme dans 70% des cas environ.

- Les thérapeutiques anti-cancéreuses pour 20% des cas environ. Elles comprennent
les douleurs post chirurgicales ou post radiothérapie, les douleurs liées aux actes
diagnostics (ponctions, biopsies,...), ainsi que celles secondaires aux chimiothérapies
anticancéreuses.

- Les douleurs «autres» n’ayant pas de lien avec le cancer pour 10% des cas
environ (22).

L’étude menée par I’INCa en 2010 retrouvait une douleur attribuée au cancer dans 65% des
cas et aux traitements pour 45% des cas (19).

2.4.3 Caracteéristiques de la douleur cancéreuse :

La douleur cancéreuse associe les différents types de douleurs et peut survenir de maniere
aigue ou chronique.

+ La douleur cancéreuse de nature nociceptive (18) :

Cette douleur peut provenir du cancer lui-méme, phénomeéne de compression lié a
I’infiltration de la tumeur ou des métastases dans les tissus, mais également des thérapies
anticancéreuses.

Cela concerne les gestes invasifs du diagnostic (ponction, biopsie,...) ou thérapeutiques
(chirurgie d’exérése de la tumeur,...), mais aussi les traitements, hormonothérapie
(arthralgie), radiothérapie (brdlures, ostéoradionécrose). Les chimiothérapies anticancéreuses
peuvent étre a 1’origine de mucites trés douloureuses.

+ La douleur cancéreuse de nature neuropathique :

Les tumeurs peuvent entrainer des compressions nerveuses. Certaines chimiothérapies
anticancéreuses sont responsables de neuropathies périphériques plus ou moins réversibles

(alcaloides de la pervenche, sels de platine, taxanes, bortézomib, thalidomide etc). La
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radiothérapie peut aussi étre pourvoyeuse de douleurs neuropathiques telles que les
plexopathies.
L’association des deux types de douleurs, nociceptive et neuropathique est rencontrée dans la
grande majorité des cas. Il s’agit d’une douleur qualifiée de mixte.
La douleur cancéreuse est souvent instable, composée d’une douleur de fond continue
entrecoupée d’exacerbations nommées acces douloureux paroxystiques (ADP). Ce
phénomene douloureux est rencontré chez 50 a 89% des patients cancéreux. L’ADP est une
douleur aigue sévére survenant en quelques secondes et ne durant que quelques minutes
(environ 15min). Elle survient en moyenne quatre fois par jour, sur un fond douloureux
chronique stable contrdlé par un antalgique. Cette douleur peut se déclencher sans raison
apparente ou étre liee a certains facteurs declenchants. Ces facteurs peuvent étre non
prévisibles tels que la toux, les spasmes digestifs et vésicaux ou les cephalées. D’autres sont
prévisibles comme certains mouvements, soins et actes médicaux ou la déglutition.
Leur localisation est identique a celle de la douleur de fond (18).
2.4.4 Intensité douloureuse de certains cancers :
Les cancers du pancréas, osseux, du cerveau, des poumons, de la sphere ORL et les
lymphomes non hodgkiniens sont considérés comme les plus douloureux.
Mais tous les cancers ne sont pas a I’origine d’un phénomeéne douloureux, a titre d’exemple le
cancer de la prostate et les leucémies sont considérés comme les moins douloureux (20).
Les métastases entrainent egalement une majoration de la douleur, celles situées au niveau
osseux sont considérées comme les plus douloureuses.
L’INCa a évalué en 2010 la durée des états douloureux chez les patients cancéreux (19):

- 10% des douleurs étaient considérées comme aigues

- 34% comme subaigues

- 56% comme chroniques
3.4.5 Evaluation de la douleur en cancérologie :
Afin d’apporter un antalgique approprié chez tout patient atteint d’un cancer, une recherche
des origines de la douleur et une évaluation multidimensionnelle doivent étre mises en place
(1).L'évaluation est une étape préliminaire indispensable au traitement satisfaisant de la
douleur cancéreuse. Elle englobe la compréhension des composantes non seulement
physiques mais également psychologiques, spirituelles, interpersonnelles, sociales et
financiéres qui créent « la douleur totale » du malade. Les principales phases de l'analyse

clinique de la douleur cancéreuse sont décrites ci-dessous :
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a. Croire les plaintes du malade concernant sa douleur.

b. Evaluer la sévérité de la douleur du malade.

Pour évaluer la sévérité de la douleur du malade, il est nécessaire de connaitre les limitations
d'activité qu'elle entraine, le nombre d'heures d'insomnie et le degré de soulagement obtenu
par des médications précédentes ou par des techniques de traitement de la douleur. La
graduation de la douleur du malade en faible, modérée ou séveére peut servir de base pour
administrer le traitement médicamenteux approprié.

Les échelles de douleurs conventionnelles peuvent étre utiles mais ne sont pas essentielles.
Pour déterminer la sévérité de la douleur il peut étre utile de demander au malade de faire un
paralléle entre la douleur qu'il ressent et une expérience déja vécue, par exemple, douleurs
dentaires, douleurs du travail (au cours de l'accouchement), douleurs postopératoires ou
crampes musculaires.

c. Evaluer I'état psychologique du malade.

Pour savoir quels malades pourraient bénéficier d'un soutien psychologique plus spécifique, il
peut étre utile d'obtenir des informations sur les antécédents de maladies, le niveau actuel
d'anxiété et de dépression, les pensées suicidaires et le degré d'incapacité fonctionnelle. Un
état dépressif peut s'observer chez 25% au moins des cancéreux. D'autres syndromes
psychiatriques courants sont également observés chez des malades souffrant d'une douleur
cancéreuse. Les détecter est important dans I'évaluation globale de I'état du malade.

d. Analyser en détail, les plaintes concernant la douleur.

e. Effectuer un examen physique complet.

Chez un malade ayant un cancer trés avancé, une anamnese et un examen clinique approfondi
peuvent suffire a déterminer quelle est la cause de la douleur et faciliter I'instauration d'un
traitement approprié.

f. Ordonner, et contrdler personnellement, toutes les investigations du diagnostiques
neécessaires.

Certaines investigations doivent étre réservées aux cas dans lesquels il existe un doute sur
l'origine de la douleur, ou lorsqu'une décision sur un autre traitement anticancéreux dépend
d'une localisation précise des lésions. S'il n'y a pas de choix dans le traitement anticancéreux
quand la maladie est tres avancée, ces investigations ont un r6le beaucoup plus limite. Le
traitement par les analgésiques, méme lorsqu'on recherche la cause de la douleur, améliore
souvent de fagcon marquée la capacité du malade & prendre part aux recherches diagnostiques

nécessaires.
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Retarder I'administration d'analgésiques pendant que I'on recherche la cause de la douleur est
une attitude que rien ne justifie. Essayer de soulager la douleur n'est pas un obstacle au
diagnostic de sa cause.
g. Envisager d'autres méthodes de traitement de la douleur pendant le bilan initial.
Si la pharmacotheérapie est la base du traitement de la douleur cancéreuse, d'autres méthodes
sont extrémement utiles dans certains cas. Par exemple, les malades ayant des métastases
osseuses sont considérablement, sinon complétement, soulagés par une radiothérapie
palliative locale.
h. Evaluer le degré de soulagement de la douleur aprés le début du traitement.
Chez les malades qui répondent moins bien au traitement qu'on pouvait s'y attendre, ou chez
lesquels il y a exacerbation de la douleur, il sera nécessaire de rechercher a nouveau l'origine
de celle-ci et de réviser la stratégie thérapeutique (23).
L’évaluation doit étre répétée régulicrement afin d’apprécier D’efficacité des traitements
instaures.
3.4.6 Les outils de I’évaluation :
Différentes échelles d’évaluation existent pour juger I’intensité de la douleur ressentie par le
patient et ont été validées par la HAS (24):

+ Des échelles dites d’auto-évaluation ou seul le patient va juger sa douleur.

+ Des échelles d’hétéro-évaluation ou le personnel soignant va juger la douleur du

patient.
Ces deux types d’échelles permettent de suivre 1’évolution de la douleur, de la réévaluer et
d’adapter le traitement. L’évaluation doit étre notée dans le dossier médical du patient.
% Echelle d’auto-évaluation (18) :

Echelles d’hétéro-évaluation adaptées aux personnes agées (18) :

Celles-ci ne doivent pas se substituer aux échelles d’auto-évaluation qui restent utiles chez les
personnes agées communicantes. Elles sont utiles lorsque la douleur est difficile a évaluer
devant un patient non communicant et lorsque I’intensité douloureuse risque d’étre sous-
estimée.
Echelle Doloplus-2® (Annexe n°1)
Echelle ECPA (Annexe n°2)

s Echelles pluridimensionnelles (18) :
A titre d’exemple, d’autres outils permettent I’évaluation des composantes physiques,

psychologiques, sociales, comportementales et cognitives de la douleur.
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Le schéma des zones douloureuses permet de préciser la typologie de la douleur
o Des questionnaires de description verbale de la douleur permettent de qualifier la
douleur :
Le Mac Gill Pain questionnaire
Le questionnaire douleur de Saint-Antoine (QDSA), applicable aux enfants de plus de 10 ans
et aux adultes.
o Des échelles multidimensionnelles composées de questionnaires évaluant les
différents éléments de la douleur : Brief Pain Inventory, Multidimensional Pain
Inventory, Dallas Pain Questionnaire.

2.5 Prise en charge de la douleur :
2.5.1 Généralites :

L’apparition de la douleur dans les pathologies cancéreuses est fréquente. Elle peut étre
percue par le patient comme une évolution, une récidive de la maladie ou comme une
conséquence d’un traitement inefficace. Sa prise en charge doit étre une priorité tout comme
le traitement de la maladie causale. Elle peut entrainer de multiples répercussions négatives
sur la qualité de vie entrainant des plaintes somatiques et psychiques. Celle-ci peut perdurer
durant toutes les phases de la maladie. Elle peut étre un frein dans I’activité quotidienne des
patients, perturber ses besoins nutritionnels, son sommeil et ses relations sociales (17).
Les traitements antalgiques doivent étre adaptés aux situations cliniques, notamment en
fonction de I’étiologie liée :

e au cancer, aux traitements ou autres.

e du type de douleur : nociceptive, neuropathique ou mixte.

e de I’age du patient, du contexte clinique et des effets indésirables potentiels (25).
2.5.2 Bases de la prise en charge :
La prise en charge de la douleur cancéreuse repose toujours actuellement sur les
recommandations émises par I’OMS en 1986.
D’autres recommandations sont venues préciser la prise en charge au fil des années. Les
derniéres en date proviennent de la Fédération Nationale des Centres de Lutte Contre le
Cancer (FNCLCC) qui a émis des Standards Options Recommandations (SOR) sur la prise en
charge de la douleur cancéreuse par exces de nociception en 2002 (25).
Les recommandations de I’OMS, bien suivis permettraient un soulagement de 80% des

patients douloureux (26).
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Les lignes directrices de la prise en charge de la douleur cancéreuse par excés de nociception
selon I’OMS et les SOR sont les suivantes :
V' privilégier la voie orale.
v’ administrer les antalgiques a des intervalles réguliers.
v’ adapter les antalgiques a I’intensité douloureuse :
- palier | : pour les douleurs faibles.
- palier Il : pour les douleurs faibles a modérées.
- palier 111 : pour les douleurs modérées a séveres.
v’ traiter les acces douloureux paroxystique (ADP) par des opioides a libération
immédiate.
v’ passer d’un palier & un autre si la douleur ne céde pas et recourir d’emblée a un palier
I11 si nécessaire.
v prévenir les effets indésirables des antalgiques, respecter les contre-indications et
éviter les interactions médicamenteuses.
v favoriser ’observance du patient.
La prescription doit étre individualisée pour chaque patient et doit étre régulierement
réévaluée.
D’une manicre générale, elle doit respecter la régle des « cinq B » dictés par ’'HAS :
Bon médicament, bon patient, bonne dose, bonne voie, bon moment.
Il est possible d’associer :
v deux médicaments antalgiques avec des modes d’action différents.
v un antalgique du palier | avec un antalgique du palier 1l ou IlI.
v les traitements antalgiques pour la douleur nociceptive avec ceux pour la douleur
neuropathique et/ou les co-antalgiques.
v' Des formes galéniques différentes (LP + LI) dans un méme palier
L’association d’un antalgique de palier II avec un palier III ne devrait pas étre réalisée en
pratique. Elle ne présente pas d’intérét pour le patient, elle augmente le risque d’effets
indésirables pour une efficacité moindre. L’utilisation d’un palier III seul est alors préférable.
Le traitement par opioides ne doit pas étre arrété brutalement, mais par une diminution
progressive des doses.
Un traitement antalgique sera considéré comme efficace si la douleur de fond est absente ou

faible, si les accés douloureux se manifestent moins de quatre fois par jour et si les activités
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de la vie quotidienne sont maintenues et le sommeil respecté. De plus les effets indésirables
devront étre mineurs ou absents (27).
Cependant les trois (03) paliers de I’OMS s’orientent comme suite (18):

v’ palier | : antalgiques non opioides.

Ils sont destinés aux traitements des douleurs cancéreuses faibles & modérées. Ils peuvent étre
utilisés seul ou en association aux paliers supérieurs.

v' palier 11 : Les antalgiques opioides faibles.

Il regroupe les antalgiques de nature opioide faible pour le traitement des douleurs modérées a
séveres. Ils ont une activité moindre sur les récepteurs aux opioides.

v' palier 111 : Les antalgiques opioides forts.

Ils sont destinés aux traitements des douleurs cancéreuses sevéres ou ne répondant pas aux
antalgiques des paliers inférieurs. 1ls possedent une forte activité sur les récepteurs aux
opioides. Actuellement sont commercialisés la morphine, 1’oxycodone, 1’hydromorphone et le
fentanyl.
Ces molécules ne possedent pas une posologie normée. L’introduction de ces opioides dans la
thérapeutique antalgique du patient doit étre individualisée par une étape de titration. 1l
n’existe pas de dose plafond dans I'utilisation de la morphine ou de tout autre antalgique
opioide de palier 111. Celle-ci peut étre augmentée tant que le patient n’est pas soulagé.

Pour exemple, les doses de morphine par voie orale utilisées pour soulager la douleur
cancéreuse peuvent varier de 25 a 2000 mg par jour.

En complément des trois paliers de 1’échelle OMS, Nersesyan (28) a proposé deux autres
paliers :

v Palier 4 : « interventionnel », chez les patients en échec avec les thérapies non-
chirurgicales ou ayant développé des effets indésirables sévéres avec les opioides et
ayant plus de 3 mois d’espérance de vie :

* opioides administrés en intrathécal (cathéter en tunnel, pompe implantable) ;
 neurodestruction périphérique (blocs alcool/phénol, procédures par radiofréquence,
stimulation de la moelle épiniere ou des nerfs périphériques) ;

v Palier 5 : « neuromodulation électrique/chimique », a envisager chez les patients ne
répondant pas aux autres thérapies et ayant moins de 3 mois de survie :

» procédures neurodestructives centrales (rhizotomie, ganglionectomie, cordotomie,
myélotomie, tractotomie, thalamotomie) ;

* opérations au niveau du systeme limbique (cingulotomie);
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2.6 Pharmacologie de quelques antalgiques utilisés au cours de I’étude :
I. Les antalgiques périphériques :

Le paracétamol :

Structure chimique :

@)

HNJK

OH  Paracétamol: C8HINO?2
Le paracétamol est un médicament de premier choix dans le traitement de la douleur
nociceptive de par sa souplesse d’utilisation, Sa bonne tolérance et des interactions
médicamenteuses peu nombreuses. Il posséde des propriétés antalgiques et antipyrétiques.
Son mécanisme d’action n’est pas encore totalement élucidé. Il inhiberait légérement les
cyclo-oxygénases périphériques (Cox-1 et 2) mais surtout les Cox-3 au niveau central
entrainant la diminution des prostaglandines (PGE2) (29), et une action sur le systéme
sérotoninergique notamment par inhibition de la recapture de la sérotonine pouvant également
expliquer son activité pharmacologique (30).
La posologie recommandée est de 500mg a 1g par prise chez ’adulte et cela jusqu’a 4g par
jour soit une prise toute les 4 ou 6 heures.
Il est métabolisé au niveau hépatique majoritairement par glycuronoconjugaison et
sulfoconjugaison, son élimination est rénale (5% sous forme inchangée).
Il faut prendre garde surtout lors de I’utilisation du paracétamol des troubles hépatiques.
Celui-ci est contre-indiqué lors d’une insuffisance hépatique sévere.
Cette molécule ne possede pas d’interaction médicamenteuse ou d’effets indésirables majeurs.
Certaines études ont rapporté que la combinaison de paracétamol avec des opioides plus forts

améliore la gestion de la douleur et augmente le sens de bien-étre (31).
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Kétoproféne:

Structure chimique :
0 CH;

O CHs Kétoproféne (Bi Profenide): C16H1403

Le Ketoproféne est un anti-inflammatoire non stéroidien avec des propriétés antalgiques et
antipyrétiques (a faible dose), anti-inflammatoires (a4 forte dose). Il inhibe au niveau
périphérique les cyclo-oxygénases 1 et 2 de maniére plus ou moins réversible et sélective. Les
Cox sont des enzymes impliquées dans le métabolisme de 1’acide arachidonique et la
production de prostaglandines. Les Cox-1 sont constitutives, elles sont présentes dans tout
I’organisme et ont une action homéostasique. Les Cox-2 sont inductibles et ont un réle lors
des phénomeénes inflammatoires.

Contrairement au paracétamol, il est moins toleré. Ses effets indésirables sont multiples. Le
plus fréquent est I’apparition de troubles digestifs, li¢ a I’augmentation de 1’acidité au niveau
gastrique et a la diminution de la formation d’un mucus alcalin permettant la protection de la
muqueuse gastrique. Il est contre-indiqué lors de pathologies digestives a titre d’ulcere, de
troubles de la coagulation et d’insuffisance hépatique ou rénale sévere.

De nombreuses interactions existent avec ce médicament chez les patients cancéreux, une
attention particuliére sera mise lors d’utilisation du méthotrexate a des doses > 20mg par
semaine, du cisplatine et du pemetrexed.

I1. Les antalgiques centraux :

Il s’agit des opioides forts et des dérivés de la morphine obtenus par la synthése ou

I’hemisynthése. Ils sont représentés par la codéine, la poudre d’opium et le tramadol, la
morphine, I’oxycodon et le fentanyl.

La codéine:
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Structure chimique :

N—cH,
Codéine: C18H21NO3

La codéine ou 3-méthylmorphine agit sur le récepteur p en procurant ’effet analgésique qui
sera bien élucidé dans la rubrique pharmacodynamique des opioides. Effet antitussif a faible
dose, elle est métabolisée par le CYP2D6 en codéine-6-glucuronide, en morphine responsable
de P’activité antalgique et en norcodéine. L.’enzyme nécessaire a la formation de morphine est
absente chez 10% de la population expliquant ’absence d’activité chez ces patients.

Elimination principalement rénale sous forme de glucuronide.
Elle posséde des proprietés antalgiques et antitussives.

La codéine est utilisée seule ou en association au paracétamol ou a I’ibuproféne pour
potentialiser I’effet antalgique.

La posologie de la codéine est de 30-60mg toute les 4 ou 6 heures, la posologie maximale est
celle du paracétamol ou de I’ibuproféne associé.

b - Le tramadol :

Structure Chimique :

Tramadol: C16H25NO2

Seul ou en association avec du paracétamol, il subit une métabolisation hépatique en O-
déméthyl-tramadol actif et trois fois plus puissant.

Son utilisation a fortement augmenté apres le retrait du marché en 2011 du
dextropropoxyphéne. Agissant sur le récepteur p pour son effet analgésique, son élimination
est rénale

Sa posologie varie de 50 a 100mg toute les 4 a 6 heures ou 50 a 200mg deux fois par jour en

forme LP. La dose maximale a ne pas dépasser étant de 400mg.
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C - La poudre d’opium :

En association avec du paracétamol ou du paracétamol et de I’ibuproféne.

La posologie est de 10 a 20mg d’opium par prise toute les 4 heures si douleur.
d- La morphine : (13) :

Molécule de référence, elle a été nommeée ainsi en référence au dieu du sommeil Morphée.
Cette molécule dérive de I’opium, substance obtenue a partir du pavot (Papaver somniferum).

Structure chimique :

N—CHjg
Morphine: C17H19NO3

HO™"
v Résorption :
Elle est rapidement résorbée par le tractus digestif aprés administration orale sous forme de
solution, par diffusion passive de la forme non ionisée (qui est la forme active de la morphine)
au niveau de I’intestin gréle.
Une grande partie administrée est inactivée par le foie lors du 1ér passage hépatique.
Avec les comprimés a libération prolongée la concentration plasmatique maximale est atteinte
en 2 a 3h.
La biodisponibilité est a peu pres équivalente aux solutions buvables mais le pic de
concentration est 2 fois moins élevé pour une méme posologie.
La biodisponibilité de la morphine, per os est estimée a 30% de celle administrée par voie
intraveineuse.
Sa vitesse de résorption dépend de la voie d’administration, soit dans un ordre décroissant :
Voie intraveineuse, voie intramusculaire, extradurale, intrathécale et orale.
v" Diffusion tissulaire :
La morphine se lie a 35% des protéines plasmatiques. Sa distribution systémique est rapide.
Le volume de distribution est variable d’un individu a un autre.
Les taux les plus élevés sont retrouves dans les tissus les plus richement vascularisés.
Ces effets centraux ne se manifestent qu’aprés Smin aprés injection intraveineuse. La

concentration moyenne atteinte dans le systéme nerveux central est a un niveau 10 fois plus

faible que la concentration plasmatique initiale.
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Elle se maintient pendant une a 2 heures tant que la concentration plasmatique est supérieur a
la concentration cérébrale. C’est ce gradient de concentration augmenté qui contribue a la
durée d’action de morphine. En revanche plus les morphinomimétiques sont liposolubles plus
leur durée d’action est courte.

v' Meétabolisme
La principale voie de transformation métabolique est la glycuro-conjugaison des
groupements hydroxyl-phénoliques dont les métabolites sont :

e Morphine 3 glycuronide inactif

e Morphine 6 glycuronide
Ce 2eme métabolite est tres analgésique 4 a 6 fois plus que la morphine par voie parentérale et
45 fois plus en intracérébrale. Mais sa proportion quantitative est trés faible par rapport au ler
métabolite.
C’est I’accumulation de ce métabolite actif qui explique la supériorité du pouvoir analgésique
de ’administration orale réguliere sur celle de ’administration unique.
Une voie de dégradation aboutit a un dérivé démethylé de la morphine : la codéine et la
narcodeine.

v' L’élimination :
Elle est rénale. Le risque d’accumulation peut provenir d’une insuffisance rénale.

L’¢limination par la bile est de 7a10%.

e- L’oxycodone (18) :

Structure chimique :

O Oxycodone : C18H21NO4
Elle est métabolisée au niveau hépatique en noroxycodone inactif et en oxymorphone active,

produite en petite quantité. Son élimination est rénale.
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f-Le fentanyl (18) :

Structure chimique :
SaWalle
O

Fentanyl: C22H28N20
Sa métabolisation est hépatique a 90% en norfentanyl métabolite inactif. L’élimination se fait

majoritairement par voie rénale.

Tableau | : Métabolisme hépatique et élimination rénale des opioides (source vidal)

Molécule Meétabolisme Metabolites T Biodisponibilité Elimination
Hépatique Actifs Rénale

Codeéine Oui (CYP2D6) Oui 2-4H 90% Oui

Tramadol  Oui Oui 5-7H 70-90% Oui
(CYP3A4/CYP2D6)

Morphine  Oui Oui 2-6H 30-50% Oui

Oxycodone Oui (CYP3A4) Oui 4,5H 60-87% Oui

Fentanyl Oui (CYP3A4) Oui 20-27H 92% Oui

2.7 Principales propriétés pharmacodynamiques des antalgiques centraux :

Leur activité pharmacologique est liée a leur action agoniste pure sur les récepteurs p, k et 0
aux opioides endogénes (endorphines, enképhalines et dynorphines). Ces récepteurs se
trouvent au niveau du systeme nerveux central et périphérique, et également au niveau des
cellules endocrines et immunitaires.

a - L’analgésie :

I1 s’agit de I’effet recherché avec ces molécules. Les opioides permettent une diminution de
I’excitabilité neuronale au niveau du systéme nerveux central. Ils entrainent également une
diminution de la libération de la substance P, neuropeptide favorisant la transmission de
I’influx nerveux nociceptif et du glutamate. Ils renforcent I’activité des fibres descendantes
inhibitrices.

Tout ceci permet une élévation du seuil de sensibilité a la douleur.
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L’analgésie procurée par les opioides est intense, constante et dose-dépendante. Ils ont une
action sur les douleurs nociceptives mais également neuropathiques (32)(33).
Le récepteur p est le principal responsable de I’effet analgésique suivi du récepteur o et k.

b - Effet neuropsychique :

Les opioides ont une action sédative, effet indésirable frequemment retrouvé.
Ils peuvent également entrainer un état d’agitation. Cet état est observé fréquemment chez les
personnes agées et les enfants.

c - Effet psychoaffectif :

Les opioides entrainent un état d’euphorie, de bien-étre avec une dépression de 1I’émotivité et
de ’agressivité. Cet effet est li¢ a ’activité du récepteur 6.

A D'inverse ils peuvent engendrer chez certains patients, un état dysphorique avec sensation
générale de malaise, anxiété, aversion et hallucination. Cet effet est li¢ a D’activité du
récepteur k (34).

d - Dépression respiratoire :

Les opioides diminuent la réponse des centres respiratoires a I’hypoxémie et a ’hypercapnie.
Ils dépriment également les centres bulbaires responsables de la régulation de la fréquence
respiratoire entrainant une bradypnée et une respiration périodique de Cheyne-Strokes (phase
de respiration d’amplitude croissante puis décroissante entrecoupées de pauses).

Cet effet est principalement lié a I’activation du récepteur u (34).

e - Effet antitussif :

La codéine est une molécule utilisée dans cette indication. L’abolition du reflexe antitussif
apparait a des faibles doses d’opioides.

f - Action émétisante :

Elle est liée a une stimulation au niveau central de 1’area postrema qui est le centre du
vomissement (une stimulation supplémentaire de cette zone notamment par les afférences
vestibulaire lors des mouvements augmente le risque de vomissement) et périphérique par
retard de la vidange gastrique (34).

g - La constipation :

La constipation est liée a la diminution des contractions des cellules musculaires lisses

intestinales. Elle est médiée par le récepteur p (34).
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En cas de traitement opioides, il est recommandé d’équilibrer le patient par un traitement,
d’abord par des antalgiques de durée d’action courte puis utiliser les produits a effet retard

seulement quand la douleur est stabilisée : c’est la période de titration morphinique (13).

2.8 La titration :
La titration est le processus par lequel une dose adaptée est trouvée qui procure un
soulagement de la douleur avec le plus bas degré possible de toxicité. Tous les patients
devraient recevoir un dosage 24 heures sur 24 et une interdose (généralement 10% de la dose
quotidienne totale) pour gérer les douleurs paroxystiques. Une fois que la dose appropriée a
été déterminé par titrage, les opioides a libération lente sont indiqués.
Pour la titration, la voie orale est privilégiée ainsi que I’utilisation de morphine (35).
Cependant, elle peut également étre réalisée par voie intraveineuse et avec de 1’oxycocodone.
+ Par voie orale :
Elle consiste en I’administration de 10mg de morphine a LI toutes les quatre heures, avec une
double dose de 20mg au coucher pour éviter une prise la nuit. Si une douleur intervient entre
deux prises, une interdose correspondant a 10% de la prise quotidienne de morphine peut-étre
prise avec une prise maximale de quatre interdoses entre les deux prises.
La dose journaliere totale nécessaire en LI est ensuite convertie en deux prises de morphine a
LP en la divisant par deux. Ces prises a LP seront administrées a douze heures d’intervalle
avec interdoses de morphine a LI correspondant a 10% de la dose totale journaliére.
La titration doit étre réévaluée des que les douleurs ne sont plus soulagées et nécessite plus
d’interdoses que prévues.
Pour les personnes agées, insuffisant rénaux ou hépatiques, dénutries, la titration doit étre
instaurée a une dose plus faible de 5mg.
Une titration par morphine a LP peut également étre instaurée d’emblée avec une dose de
morphine a LP de 1mg par kg répartit en deux prises et des interdoses de morphine a LI a
10% de la dose totale journaliére. Chaque interdose utilisée a la veille est incorporée dans le
dosage de la forme LP jusqu’a stabilisation. Cette méthode n’est pas recommandée chez les
personnes ageées.
+ Par voie intraveineuse :
Lorsque la voie orale est impossible, la titration peut étre effectuée par voie intraveineuse et
notamment par PCA (patient controlled analgesia).

Deux techniques peuvent étre utilisées :
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> Un débit constant de morphine a 20mg par 24h avec des interdoses de 10% (2mg) de
la dose journaliére et une période réfractaire de 20 minutes.
> Un débit constant a 20mg par 24h avec des interdoses correspondant a la dose du débit
horaire (0,8mg) et une période réfractaire de 10 minutes(35).
Le passage de la voie intraveineuse a la voie orale est possible aprés titration. Les doses

doivent étre converties selon le coefficient adéquat.

Tableau Il : doses équi-analgésiques de la Morphine

Voie PO SC v
Coefficient 1 Yo 1/3
Dose (exemple) 60mg 30mg 20mg

En cas d’échec d’un traitement bien conduit, on doit évoquer un mécanisme d’action
neurogene ou une autre composante prédominante associée (émotionnelle, cognitive) (13).

En cas d’effets indésirables incontrdlables d’un traitement morphinique bien conduit, on
recommande d’effectuer une rotation des opioides (36) (changement de molécule) ou de

changer la voie d’administration dans le respect des régles équianalgesie (13).

2. 9 La rotation des opioides :

Une rotation des opioides peut étre instaurée lors d’une intolérance au traitement, de la
survenu d’effets indésirables importants (troubles cognitifs, myoclonies, hallucinations,
nausées,...) ou de la nécessité de changement de voie d’administration. Celle-ci peut étre
effectuée entre tous les agonistes opioides purs de palier 111 en tenant compte des doses équi-
analgésiques.

Il n’existe pas de résistance croisée entre les différents opioides (37).
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Tableau 11 : doses équi-analgésiques des différents opioides.

DCI (voie Rapport Equivalent dose de morphine

d’administration) Equianalgesique

Palier 1l

Codéine 6 60mg de codéine=10mg de morphine

Tramadol per os 5 50mg de tramadol=10mg de morphine

Dihydrocodéine 3 30mg de dihydrocodéine=10mg de
morphine

Palierlll

Morphine per os 1

Oxycodon Yo 10mg d’oxycodon= 20mg de morphine

Oxycodon IV 10mg d’oxycodon= 30mg de morphine
per 0s

Hydromorphone 1/8 4mg d’hydromorphone= 32mg de
morphine

Fentanyl transcutanée  1/100 25ug /h de fentanyl =60mg de morphine

Cas particulier du fentanyl transdermique

La forme galénique du fentanyl sous forme de dispositif transdermique, ne permet pas une
titration.

L’instauration se fait lors d’une rotation des opioides. Un délai d’action de douze heures
nécessite d’associer les deux molécules au début du traitement.

Lors de ’arrét du patch, il faut attendre douze heures avant la reprise de forme LP. Mais la
reprise de forme a LI peut étre immédiate.

Le dispositif transdermique permet une diffusion de fentanyl sur soixante-douze heures. Mais
un changement plus précoce (quarante-huit heures) ou plus tardif (quatre-vingt-seize heures)
peut étre entrepris en fonction des variabilités interindividuelles (35).

2.10. Contre-indications des antalgiques centraux (18):

Ces molécules sont formellement interdites lors d’une hypersensibilité connue au principe
actif ou a un excipient. De par leur effet dépresseur respiratoire, elles le sont également lors
d’insuffisance respiratoire sévere et d’asthme non controlés.

La morphine, le tramadol et I’hydromorphone ne doivent pas étre utilisés lors d’insuffisance

hépatique sévere et d’épilepsies non contrdlées.
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Un traumatisme cranien récent contre indiquera I’utilisation de la morphine.
Le fentanyl sous forme transdermique ne doit pas étre utilisé lors de fiévre ou sur une peau
1ésée car ’absorption cutanée est accélérée.

2.11 Interactions médicamenteuses (18):
a - Association contre-indiquée :

Pour les molécules du palier III : on observe une diminution de I’efficacité antalgique et un
risque de syndrome de sevrage avec les agonistes-antagonistes morphiniques (buprénorphine,
nalbuphine) et les antagonistes partiels (naltrexone).

Pour le tramadol : il y a un risque d’apparition d’un syndrome sérotoninergique avec les
inhibiteurs de la monoamine oxydase (IMAO) irréversible (iproniazide), les IMAO-A
réversible (moclobemide), le linézolide et le bleu de méthylene.

b - Association déconseillée :

Pour les paliers II et III : il y a un risque d’augmentation de I’effet sédatif avec 1’alcool et les
médicaments en contenant comme excipient.

Une majoration de la dépression centrale peut apparaitre avec I’oxybate de sodium.

Pour les molécules du palier II : on observe une diminution de I’efficacité antalgique et un
risque de syndrome de sevrage avec les agonistes-antagonistes morphiniques (buprenorphine,
nalbuphine) et les antagonistes partiels (naltrexone).

Pour 'oxycodone et le fentanyl : les inhibiteurs et inducteurs puissant du CYP3A4 sont
déconseillés. Ils entrainent un risque d’augmentation ou diminution des concentrations en
analgésique.

c - Association nécessitant des précautions d’emploi :

Pour le tramadol : il est nécessaire d’effectuer un suivi plus régulier de 'INR (International
Normalized Ratio) en association avec les anti-vitamines K.

Pour la morphine : I’association avec la rifampicine risque de diminuer la concentration de
metabolites actifs

d - Association a prendre en compte :

Pour les paliers 1l et 1l : il y a un risque majoré de dépression respiratoire avec les
barbituriques, les benzodiazépines, la méthadone, les agonistes morphiniques, les antitussifs
morphinique-like et vrais. Mais également un risque de majoration de la dépression centrale

en association avec des médicaments sédatifs.
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Pour le tramadol : il est observe une diminution de son métabolisme hépatique avec le
bupropion. Le risque d’apparition d’un syndrome sérotoninergique avec les IMAO-B
(rasagiline, selegiline), les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS) et la
venlafaxine. Il y a également une augmentation du risque d’épilepsie avec les ISRS et la
venlafaxine. L’association avec I’ondansétron peut entrainer une diminution de I’activité
antalgique et antiémétique. Il faut également éviter les médicaments abaissant le seuil

épileptogéne et pouvant entrainer un syndrome sérotoninergique.

2.12 Effets indésirables des opioides :

Dans I’ensemble les effets indésirables des différents opioides sont similaires. Certains ont
des profils plus ou moins marqués sur certains effets.

Les effets indésirables les plus fréquemment retrouvés sont la constipation, les myoclonies, la
sédation, les nausées et vomissements, le prurit et la sécheresse buccale (18).

Outre la constipation et la sécheresse buccale qui perdraient dans le temps et qui doit étre
systématiquement prévenue, les autres effets indésirables apparaissent en début de traitement
et tendent a disparaitre avec le temps (25).

a- Le tractus digestif :

La constipation est presque systématique. Sa prévention passe par 1’usage de laxatif ainsi que
par la mise en place de régles hygiéno-dietétiques. Ces regles comprennent une bonne
hydratation, un régime riche en fibre et le maintien d’une activité physique. Le patient doit
étre informé du risque de survenue de cet effet indésirable et des moyens de prévention.

Lors de constipation récalcitrante, le bromure de méthylnaltrexone peut étre utilisé.

Il a été observé une constipation moindre avec I’utilisation de fentanyl. Il est a privilégier lors
de rotation pour constipation majeure (38).

Il entrainerait également moins de somnolence et de nausée (32).

La sécheresse buccale apparait chez 95% des patients, une bonne hydratation permet de la
réduire (35).Les nausées et vomissements sont présents a I’instauration chez 15-30% des
patients et durent environ une semaine. lls sont plus fréquents avec les doses faibles de
morphine et lors de constipation séveére (35).lls doivent étre prévenus par des antiémétiques a
la demande (25). Une augmentation de la pression au niveau des voies biliaires justifie la

contre-indication des opioides lors de probléme biliaire.
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b - Le systeme nerveux central :

La somnolence apparait en début de traitement chez 20-60% des patients. Elle est en premier
lieu la résultante d’une dette de sommeil et n’est pas considérée dans ce cas comme un effet
indésirable. L association avec des psychotropes peut favoriser la somnolence.

D’autres troubles neuropsychiques peuvent apparaitre avec la somnolence notamment une
confusion, des délires ou des hallucinations. Ils sont particulierement retrouvés avec les doses
importantes de morphine lors d’insuffisance rénale.

I1 est également observé des troubles psychoaffectifs. Le plus retrouvé est I’euphorie et plus
rarement des dysphories avec anxiété et hallucinations (34).

¢ - Le tractus respiratoire :

La survenue d’effet indésirable grave telle que la dépression respiratoire reste rare. Il est
préférentiellement observé lors d’un surdosage notamment en présence d’insuffisance rénale
ou lors d’un terrain insuffisant respiratoire.

Une bronchoconstriction peut apparaitre suite a la libération d’histamine. La morphine est
plus freqguemment impliquée dans ce symptome (34).

d - Le tractus urinaire :

Chez les personnes agées sous opioides, des dysuries (23%) et des rétentions urinaires (3%)
peuvent étre observées et aggravées lors d’adénome prostatique. Leur origine provient d’une
augmentation du tonus du sphincter vésical (34). Le sondage urinaire ou I’utilisation de
néostigmine peut parfois s’avérer nécessaire.

e- Tolérance et dépendance :

A long terme une tolérance aux morphiniques se développe. Elle est induite par la
désensibilisation des récepteurs opioides, ’apparition de peptide anti opioide et ’activation
des récepteurs NMDA au glutamate. L’utilisation de kétamine ayant des propriétés
antagonistes des récepteurs NMDA a faible dose peut rendre réversible ce phénomene de
tolérance. Les récepteurs p et 6 peuvent également étre internalisés (34).

Il est nécessaire d’augmenter les doses en morphiniques pour obtenir le méme effet antalgique
(18).

Un phénoméne de dépendance physique est observable lors d’arrét brutal du traitement
opioide.

La dépendance psychique est rare chez le patient douloureux et reste le reflet d’une douleur

insuffisamment traitée (33).
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f - Le systeme cardiovasculaire :

Ils entrainent des effets indésirables au niveau cardiaque avec apparition d’une bradycardie
sinusale par stimulation du nerf vague. Au niveau vasculaire ils entrainent une hypotension
liée a une libération d’histamine (18).

g - Le systéme neuroendocrinien :

De maniére anecdotique les opioides exercent un effet sur le systeme neuroendocrinien. Ils
inhibent la sécrétion hormonale au niveau de I’hypothalamus (18).

h - Le systéme immunitaire :

Les opioides entraineraient une dépression de I’immunité (39).

i — Autres :

Le prurit est retrouvé chez 2 a 10% des patients. Il peut étre soulagé par des
antihistaminiques.

L’apparition de myoclonies est fréquente lors des doses élevées d’opioides et chez les
personnes agées. Elles peuvent étre prévenues par I’utilisation de benzodiazépines.

Les opioides peuvent entrainer un myosis au niveau oculaire, signe d’imprégnation
morphinique.

Le tramadol peut entrainer une hyponatrémie et une hypoglycémie (40).

La survenu d’un surdosage est faible chez un patient atteint de douleurs cancéreuses. Un tel
évenement s’observe par ’apparition d’'une somnolence progressive a laquelle se rajoute une
insuffisance respiratoire. Un traitement antidotique par naloxone, antagoniste pur des
récepteurs aux opioides est disponible dans ce contexte (18).

I11 Autre antalgique:
Le néfopam :
Structure chimique :

N O

Q Néfopam: C17H19NO

Le néfopam est un antalgique pur utilisé dans le traitement de courte durée de la douleur
aigle.
Il est considéré comme un antalgique de palier | de par sa composante non opioide mais a la

puissance pharmacologique d’un palier II.
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Son action se situe au niveau spinal et central par inhibition de la recapture des
catécholamines (acétylcholine) et des monoamines (dopamine, noradrénaline et sérotonine).
Ceci permet un renforcement de I’activité des voies inhibitrices descendantes (41).

La posologie est de 20mg par injection toute les 4 ou 6 heures, avec une dose maximale de
120mg par jour.

De par sa composante anticholinergique, il est contre-indiqué chez les patients présentant des
troubles prostatiques avec rétention urinaire ou un glaucome avec fermeture de I’angle. Il est
nécessaire d’utiliser ce produit avec précaution chez les personnes ageées.

Le néfopam a des propriétés sédatives. Des précautions d’emploi sont nécessaires avec les
autres médicaments sédatifs. 11 est dans tous les cas déconseillé avec 1’alcool et ’oxybate de
sodium.

Les effets indésirables retrouvés vont decouler principalement de ses propriétés
pharmacologiques. Les plus fréquents sont une somnolence, des vertiges et des troubles
digestifs tels que des nausées et vomissements. Il est observé des troubles cardiaques a titre de
tachycardie et une sécheresse buccale, liés a I’activité anticholinergique.

Il est métabolisé au niveau hépatique en demeéthyl-néfopam, N-oxyde-néfopam et
Nglucuronide- néfopam. Les deux premiers métabolites sont inactifs. L'élimination est

essentiellement urinaire.

2.13 Les medicaments co-antalgiques :
Ces médicaments ont en parallele de leur activité pharmacodynamique une action antalgique.

Ils permettent d’augmenter I’efficacité des antalgiques prescrits de maniére concomitante.
On peut citer pour exemple :

v les corticoides utilisés pour le soulagement des douleurs liées a une infiltration
tumorale et une compression d’organe. Notamment lors de métastases osseuses,
carcinoses péritonéales ou de métastases hépatiques.

v" les biphosphonates dans le traitement des douleurs liées aux métastases 0sseuses.

v’ Les antispasmodiques et les myorelaxants (18).

— Blocs anesthésiques (blocage transitoire de la transmission nerveuse) (1).

— Antiépileptiques et Antidépresseurs.
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2.14 Autres thérapeutiques antalgiques :

Des thérapeutiques traitant notamment 1’étiologie vont avoir une efficacité antalgique. On
peut citer les chimiothérapies anticancéreuses, la chirurgie d’exérése, la cimentoplastie et la
radiothérapie (18) .

D’autres thérapeutiques non médicamenteuses peuvent également étre utile kinésithérapie,
hypnose, acupuncture, psychologie.

La douleur doit étre traitée de maniére globale en tenant compte de ses dimensions physiques
(intensité, cause, mécanisme d’apparition) et émotionnelles (I’anxiété, le stress, le mental, la
dépression). Un traitement « sur mesure » doit étre associé a chaque patient (42) (23) (43).

Les douleurs par exces de nociception cédent a une association d’opioide et de non-opioide.
Le soulagement des douleurs neurogenes requiert fréquemment des doses elevées de
morphiniques ou I’association de médicaments adjuvants ou Co analgésiques (antidepresseurs
et anticonvulsivants).

Le soulagement de douleur de type inflammatoire est obtenu en associant un corticostéroide et
un opioide.

L’anxiété ou les symptomes de dépression sévére chez le malade cancéreux peuvent justifier
le recours a un médicament psychotrope en plus d’un traitement antalgique.

Dans de nombreux cas, les meilleurs résultats antalgiques s’obtiennent en combinant le
traitement médicamenteux a des mesures non pharmacologiques.

De ce fait, I’approche de la douleur cancéreuse combine le plus souvent différentes modalités

thérapeutiques (42) (23).
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Tableau 1V : Modalités thérapeutiques de la douleur cancéreuse :

1. Approche pharmacologique : les trois paliers de ’OMS

3
Opioides
forts
Analgeésique
Opioides s non
faibles
Analgesiques
non opioides

Analgésiques
non opioides
+/- adiuvants

2. Traitements anticancéreux (agissant sur la douleur due a la tumeur)
Chimiothérapie.

Hormonothérapie.

Radiothérapie externe, radio-isotopes.

Chirurgie

3. Techniques anesthésiologiques, neurolytiques ou neurochirurgicales
Anesthésiques locaux : lidocaine, bupivacaine.

Agents neurolytiques : alcool, phénol, chlorocrésol, froid, chaleur.
Neurochirurgie : cordotomie.

4. Thérapies physiques

Chirurgie osseuse, viscerale.

Vertébroplastie.

Stimulation électrique transcutanée (TENS).

Acupuncture.

Réhabilitation, physiothérapie.

5. Approches psychologiques

Relaxation, biofeedback (rétroaction biologique).

Hypnose.

Approche cognitivo-comportementale.

Approche psychothérapeutique (empathie, présence auprés du malade).

6. Prise en charge des autres aspects de la souffrance susceptibles d’induire ou
d’aggraver la douleur

Autres symptémes physiques et psychologiques.

Détresse psychologique.

Problématiques sociales (familiales, financieres, légales).

Facteurs culturels.

Préoccupations existentielles, spirituelles.
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Matériel et Méthodes
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3. Matériel et Méthodes :

3.1 Cadre et lieu d’étude :
Notre étude a été menée au sein du service d’oncologie médicale du centre hospitalier Mere-

Enfant « le Luxembourg ».
Service d’oncologie médicale
» Les infrastructures
Les infrastructures du service sont composées comme suite :
- Un bureau du chef de service (salle de consultationl)
- Un bureau du major
- Une salle de consultation (salle de consultation 2)
- Quatre salles d’hospitalisation dont trois sont ordinaires et une VIP équipé chacune
d’une toilette
- Une salle des internes
- Une salle de garde
- Une salle de préparation
- Une salle de chimiothérapie ambulatoire
- Une unité de dispensation des médicaments anti-cancéreux
- Trois toilettes dont deux sont dans la salle de chimiothérapie
> Les ressources humaines :
Le personnel est composé de :
- Deux (02) médecins et deux (02) internes.
- Un (01) pharmacien (responsable de 1’unité de dispensation
- Huit (08) Infirmiers :
v Trois (03) Techniciennes supérieures
v" Cinq (5) Techniciens
- Deux (02) Techniciennes de surface
- Deux (02) Secrétaires

- Une (01) Psychologue

3.2 Type et période d’étude :
Il s’agissait d’une étude prospective descriptive allant du 1% Janvier 2018 au 31 Décembre

2018 soit une période de 12 mois.
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3.3 Echantillonnage :
Nous avons recruté 200 patients dont le diagnostic de cancer était confirmé se plaignant de

douleur a la suite de consultation, d’hospitalisation ou de chimiothérapie ambulatoire.
L’évaluation de I’intensité de la douleur a été faite a I’aide de nos échelles suivi d’un
questionnaire apres un consentement verbal éclairé des patients avant I’entrevue.

Critéres d’inclusion

Tous les patients suivis au service souffrant de douleur.
Criteres de non inclusion

Tout patient dont le diagnostic de cancer n’était pas confirmé.
La taille de I’échantillon

L’échantillonnage a été aléatoire et exhaustif. C’est ainsi qu’on a obtenu la taille.

3.4. Collecte des données :
v Collectes des données: les données ont été collectées sur une fiche d’enquéte

préétablie pour recenser les patients et évaluer leur douleur.
Technique de collecte : les informations étaient consignées dans les fiches de collecte, celles-

ci ont été dépouillées, récapitulées et analysées.

3.5 Les variables :
3.5.1. Les types de variable :

» Les parametres sociodémographiques qui ont été etudiés sont : 1’age, le sexe, le statut
matrimonial, le niveau d’étude.

» Les parametres cliniques ont concerné : les renseignements cliniques, le diagnostic,
mode de référence, parcours médical, les paliers d’antalgique et le score de ’OMS.

NB : Le score de L’OMS quantifié de 0 & 4 définissant 1’état du patient se décrit comme

suit:
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d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

Score Activité

100 % Normal, aucune plainte, aucun signe ou symptome de maladie.

OMS 0 90 % Capable de réaliser les activités normales de la vie quotidienne, symptémes ou

signes mineurs de la maladie.

OMS1 |80 % Capable de réaliser les activités normales de la vie quotidienne avec effort,

quelques symptomes ou signes mineurs.

travailler.

OMS 2 60 % Nécessite une aide occasionnelle, mais peut prendre en charge la plupart de ses

soins personnels.

70 % Capable de se prendre en charge, incapable de mener une activité normale ou de

OMS 3 50 % Nécessite une aide suivie et des soins médicaux fréquents.

40 % Handicapé, necessite une aide et des soins particuliers.

imminente.

OMS 4 | 20 % Hospitalisation necessaire, tres malade, nécessite un traitement de soutien actif.

10 % Moribond, processus fatal progressant rapidement.

30 % Séverement handicapeé, I'hospitalisation est indiquee, bien que la mort ne soit pas

» Liste des antalgiques de I’étude : Voir annexe
» Forme galénique : 11 s’agissait des formes en comprimé, patch ou injectable.

» La prise en charge portait sur :

= Une évaluation de I’intensité de la douleur faite a I’aide de EVS, EN et EVA.

= Les antalgiques utilisés avant la référence
= Les antalgiques prescrits apres la référence
= Les effets secondaires des antalgiques prescrits
3.5.2 Matériel d’étude :
- Questionnaires élaborés.
- Liste des antalgiques fréquemment prescrits au service d’oncologie.
- EVA EVSetEN.

» Echelle visuelle analogique (EVA) :

Le patient indique a ’aide d’une ligne disposée sur une réglette numérotée de 0 a 10 ou se
situe la perception de sa douleur, le chiffre 0 correspondant a une absence de sensation
douloureuse et le chiffre 10 a la pire sensation douloureuse imaginable.
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Elle est facile d’utiliser mais non adaptée a tous les individus, notamment les patients ayant

des difficultés de compréhension.

o I> Curseur réglé
pas de g 1 par le patient

douleur maximale
imaginable °

douleur
pas de Lecture

maximale 10 9 8 7 6 & 3 2 1 0
imaginable l . l ’ l ‘ } ’ Fory par le praticien
e e e

Figure 5 : Echelle Visuelle Analogique (EVA)

» Echelle numérique (EN) :

Il s’agit d’une échelle numérotée de 0 a 10. Le patient indique ou se situe I’intensité¢ de sa
douleur en lui attribuant un chiffre sachant que le chiffre 0 correspond a 1’absence de douleur

et 10 a la douleur maximale imaginable. Elle peut se substituer a 'EVA.

Douleur
Pas de )
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 | maximale
douleur ) )
imaginable

Figure 6 : Echelle Numérigue (EN).

Une intensité douloureuse supérieure a 4 sera considérée comme modérée et supérieure a 7
comme sévére.

» Echelle verbale simple (EVS) :

Elle est composée de cing adjectifs définissant des intensités douloureuses. Le patient indique
I’adjectif correspondant a la douleur ressentie. Chaque adjectif est coté et permet d’obtenir un
score d’évaluation de la douleur. Elle est utilisée en dernier recours car elle est moins sensible
que ’EVA et I’EN. Elle est plus adaptée chez les enfants et les personnes agees avec des

troubles cognitifs de par sa facilité de compréhension.
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Tableau V : Echelle verbale simple.

Douleur Cotation
Absente 0
Faible 1
Modérée 2
Intense 3
Extrémement intense 4

3.6 Saisie et analyse des données :

Le logiciel SPSS 20.0 a été utilisé pour la saisie et I’analyse des données. Le Microsoft office
Excel 2010 a servi a la mise au point des graphiques. Le document a été rédigé a I’aide du
logiciel Microsoft office Word 2010.

3.7 Considération éthique:

Cette ¢étude n’a pas été soumise a I’approbation du comité d’éthique de la Faculté de
Médecine et d’Odontostomatologiec (FMOS) et de la Facult¢ de la Pharmacie (FAPH).
Toutefois, I’enquéte a été faite aprés un consentement verbal éclairé des patients et la

confidentialité des donneées a été respectée.

3.8 Conflit d’intérét:
Pas de conflit d’intérét.
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RESULTATS
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d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

4. RESULTATS

L’étude a permis d’interroger 200 patients se plaignant de douleur sur cancer confirmé.

Les résultats de I’étude ont été présentés en trois(03) catégories :

4.1 Selon les caractéristiques socio démographiques :

Tableau VI : Répartition des patients selon leur age.

Tranche d’age (an) Effectif Pourcentage
15-30 28 14

30-45 68 34

45-60 72 36

60-75 31 15,5

75-90 1 0,5

Total 200 100

La tranche d’age la plus représentée était de 45 a 60 ans avec un pourcentage de 36.

L’age moyen était de 46,56 + 13,76 ans et les extrémes de 15 a 85 ans.

Figure 7 : Répartition des patients en fonction du sexe.

Homme

B Femme

Dans cette étude, le sexe féminin prédominait avec un taux de 65%.
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Figure 8 : Répartition des patients en fonction de leur statut matrimonial.
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70,0 -
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0,0 I

Celibataire Marié Veuf(ve) Divorcé

Lors de cette étude, la majorité des patients étaient mariés soit 77 %.

Tableau VII : Répartition des Patients en fonction de leur niveau d’étude.

Niveau d’étude Effectif Pourcentage
Instruit 98 49

Non instruit 102 51

Total 200 100

Les patients non instruits étaient majoritaires avec un taux de 51 %.
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4.2 Selon les caractéristiques cliniques :
Figure 9 : Répartition des patients en fonction des scores de ’OMS.
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Les patients représentant le score 3 de ’OMS ¢étaient les plus nombreux avec un taux de 83%.

Tableau VII1 : Répartition des patients en fonction de la durée d’évolution de la tumeur.

Durée d’évolution de la tumeur Effectif Pourcentage
3 a6 mois 10 5

6 & 9 mois 19 9,5

9 a 12 mois 47 23,5
Supérieur a 1 an 116 58

Aucun 8 4

Total 200 100

Aucun: Durée d’évolution de la tumeur non déterminée.
La majorité des patients ont confirmé que la durée de leur pathologie de son apparition a nos

jours était supérieure a 1 an avec un taux de 58 %.
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Tableau IX : Répartition des patients en fonction de leur parcours médical.

Parcours medical Effectif Pourcentage
Hopital 95 47,5
De la tradithérapie a 1’hépital 78 39
D’un centre de santé a

_ 23 11,5
I’hopital
De la clinique a I’hopital 4 2
Total 200 100

L’hopital a été la premiere destination de la majorité de nos patients avec un pourcentage de
47,5%.

Figurel0 : Répartition des patients en fonction de leur source de découverte.

120,0 +
100,0 - 96,0
80,0 -
M Medecin
60,0 - M Autre personne de la santé
40,0 - M Personne de I'entourage
B Information par medias
20,0 -~
5
’ 3,0 ,5
0,0 ; o — .
Medecin  Autre personne Personne de Information par
de la santé I'entourage medias

L’enquéte a réalisé que la majorité des patients ont été référée par un médecin pour leur prise

en charge avec un taux de 96%o, par contre juste 1/200 a été informé par les médias.
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Figure 11 : Répartition des patients en fonction de la localisation initiale de la tumeur.

Cancer retropéritonéal
Autres

Cancer du rein
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Cancer de la prostate
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Cancers gynécologiques
Cancers digestifs

Cancers mammaires

B Pourcentage

40

Cancers digestifs : 15 tumeurs colorectales, 14 cancers de 1’estomac, 13 cancers du pancréas,

7 cancers de 1’cesophage, 6 cancers du foie.

Cancers gynécologiques : 17 cancers du col utérin, 9 cancers de 1’ovaire 5 cancers de la

vulve, 4 cancers du vagin, 2 choriocarcinomes.

Autres: 02 carcinome épidermoide de la langue, 01 carcinome épidermoide de la cheville, 01

tumeur amygdalienne.

Le cancer mammaire préedominait a raison de 30% suivi des cancers digestifs et des cancers

gynécologiques.
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Tableau X : Répartition des patients en fonction de la localisation secondaire de leur tumeur.

Métastase Effectif Pourcentage
MO 42 21
Métastase pulmonaire 41 20,5
Métastase Hépatique 17 8,5
Métastase ganglionnaire 14 7
Meétastase osseuse 14 7
Métastase Hépato- 13 6,5
ganglionnaire

Métastase pulmonaire- 11 55
0sseuse

Métastase hépato-pulmonaire 10 5
Métastase pleurales 10 5
Autres sites de métastase 9 4,5
Métastase pulmonaire- 8 4

ganglionnaire

Mx 6 3
Métastase ganglionnaire- 5 2,5
0sseuse

Total 200 100

Autres: 02 métastase cérébrale, 04 métastase ovarienne, 01 métastase surrénalienne, 02
métastase péritonéal.

Mx : Métastase non déterminé
MO : Pas de métastase

La majorité de nos patients soit 79% avaient des métastases, toutefois 21% des patients ne

présentaient pas de métastase.
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Tableau XI : Répartition des patients selon leur thérapeutique.

Profils thérapeutiques Effectif Pourcentage
Chimiothérapie 160 80
Chimiothérapie + Chirurgie 32 16

Soins palliatifs 5 2,5
Chimiothérapie + Radiothérapie 3 1,5

Total 200 100

La majorité des patients au cours de ’enquéte faisaient la chimiothérapie comme traitement

specifique soit 80%.

4.3 Selon les molécules utilisées :

Figure 12 : Répartition des patients en fonction de I’Echelle Visuelle Analogique (EVA) avant le
traitement.
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Sur une échelle allant de 0 a 10 dont 10 signifiait une douleur maximale imaginable,

I’EVA >7 dominait avec un taux de 88,5% avant la prise en charge.
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Tableau XI1 : Répartition des patients en fonction de I’Echelle Verbale Simple (EVS) avant le traitement.

EVS Effectif Pourcentage
Douleur intense 176 88

Douleur d’intensité modérée 24 12

Douleur de faible intensité 0 0

Absence de douleur 0 0

Total 200 100

La majorité des patients se plaignaient d’une douleur intense avant I’instauration du

traitement avec 88% au cours de 1’étude.

Tableau X111 : Répartition des antalgiques administrés selon les paliers de ’OMS avant la référence.

Paliers de POMS Effectif Pourcentage
Palier | 130 65

Palier 11 57 28,5

Palier 111 5 2,5

Non définis 7 3,5

Aucun 1 0,5

Total 200 200

Les antalgiques du palier I de ’OMS eétaient les plus couramment utilisés par les patients

avant leur référence avec une prédominance de 65%.
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Tableau XIV : Répartition des antalgiques prescrits selon les paliers de ’OMS a I’admission.

Paliers de POMS Effectif Pourcentage
Palier I 1 0,5

Palier 11 32 16

Palier 111 167 83,5

Total 200 100

Les antalgiques du palier 111 surtout la morphine étaient les plus fréquemment prescrits aux
patients pour leur prise en charge apres leur référence au service soit 83,5%.

Tableau XV : Evolution de la prescription des antalgiques au cours de 1’étude.

Palier Admission 6 mois 1lan

Palier I 1(0,5%) 0 0

Palier 11 32(16%) 0 0

Palier 111 167(83,5%) 200(100%) 200(100%)

A six(06) mois de 1’¢tude les 100% des patients étaient sur palier 111.

Figure 2 : Répartition des effets secondaires selon la prise des antalgiques.
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Autres effets : Prurits, vertiges.

La somnolence était I’effet secondaire le plus évoqué par les patients soit 63%.
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Tableau XV1 : Répartition des patients selon I’Echelle Visuelle Analogique (EVA) apres la prise
d’antalgique.

EVA Effectif Pourcentage
EVA <4 199 99,5
4<EVA <7 0 0

EVA>7 1 0,5

Total 200 100

Apres la prise d’antalgique, la douleur avait diminué de facon considérable ce qui nous a

conduits a 99,5% d’EVA <4.

Tableau XVII : Répartition des patients selon ’Echelle VVerbale Simple (EVS) apreés la prise d’antalgique.

Variables Effectif Pourcentage
Absence de douleur 181 90,5

Douleur de faible intensité 18 9

Douleur d’intensit¢ modérée O 0

Douleur intense 1 0,5

Total 200 100

Apres l’instauration d’un traitement antalgique, durant I’enquéte 90,5% des patients

répondaient a une absence de douleur; 9% pour douleur de faible d’intensité.
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4.4 Les tableaux comparatifs :

Tableau XVIII : Comparaison des échelles d’évaluation de la douleur a I’admission.

Echelles Absence de Douleur Douleur Douleur Total
douleur faible modérée intense n(%)
n (%) n(%) n(%) n(%)
EVA 0(0) 0(0) 23(11,5%) 177(88,5%) 200(100)
EVS 0(0) 0(0) 24(12%) 176(88%) 200(100)

La douleur intense représentait 88,5% dans EVA contre 88% dans EVS et 11,5% de douleur
modérée avec I’EVA contre 12% d’EVS.

Tableau XIX : Comparaison des échelles d’évaluation de la douleur apres la prise d’antalgique.

Echelles Absence Douleur de Douleur Douleur Total

de douleur faible intensité Modérée intense n (%)

n (%) n (%) n (%) n (%)
EVA 0(0%) 199(99,5%) 0(0%) 1 (0,5%) 200(100)
EVS 18(9%) 181(90,5%) 0(0%) 1 (0,5%) 200(100)

La douleur de faible intensité correspondant a EVA<4 était représentée par 99,5% de cas

dans ’EVA contre 90,5% et 9% dans EVS apres la prise d’antalgique.
Tableau XX : Evolution du score de ’OMS en fonction de ’EVA a I’admission.

Score de ’'OMS EVA avant le traitement Total Valeur de P
desenquetes  TEVA>Aet<r  EVA=]
Score 2 16 14 30
Score 3 7 159 166

<0,0001
Score 4 0 4 4
Total 23 177 200

Le score de I’OMS avait un lien avec I’intensité de la douleur. Plus le score dépassait le score
2 plus PEVA était grand P<0,0001
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Tableau XXI : Evolution de ’EVS en fonction du score de ’OMS a I’admission.

Score de ’OMS EVS avant le traitement Total Valeur de P
des enquétés Douleur Douleur

d'intensité intense

modérée
Score 2 16 14 30 <0,0001
Score 3 7 159 166
Score 4 0 4 4
Total 23 177 200

Le score de ’OMS avait un lien avec I’intensité de la douleur. Plus le score dépassait le score

2 plus la douleur était intense P<0,0001

Tableau XXII : Impact du niveau d'étude des enquétés sur PEVA a I’admission.

Niveau d’étude EVA avant le traitement Total

des enquétes EVA >4 et<7 EVA> 7

Instruit 11 87 98
Non instruit 12 90 102
Total 23 177 200

0,905

Le niveau d’étude n’avait pas d’impact sur FEVA P=0,905.
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Tableau XXI11 : Impact du niveau d'étude des enquétés sur ’EVS a I’admission.

Niveaux d’étude EVS avant le traitement Total P

des enquétes Douleur d'intensité Douleur

modérée intense
Instruit 11 87 98 0,905
Non instruit 12 90 102
Total 23 177 200

Le niveau d’étude n’avait pas d’impact sur '’EVS P=0,905.
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COMMENTAIRES
ET
DISCUSSION
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5. COMMENTAIRES ET DISCUSSION

Nous avons effectué une étude portant sur 1’évaluation et la prise en charge de la douleur dans
le service d’oncologie médical du CHU-Luxembourg de Décembre 2017 a Décembre 2018.
Les difficultés rencontrées :

Les limites de notre étude se résumaient aux difficultés rencontrées dans la collecte des
données, les freins de communication dus a la langue. Cependant les difficultés rencontrées
étaient :

Les ruptures de stocks des médicaments a long terme;

L’indisponibilité de certains médicaments du palier III et ceux des autres paliers dans ['unité
de dispensation;

La situation économique qui n’a pas permis a certains patients de poursuivre correctement
leur prise en charge;

Le non-respect des horaires de prise des médicaments par les patients.
Données sociodemographiques :

Dans notre étude, La tranche d’age [45 a 60] ans était la plus concernée soit 36 %. L’age
moyen des patients était de 46,56 ans avec des extrémes de 15 et 85 ans. Ce résultat est
comparable a celui du Houria H réalisé en Oran en 2014 (13) qui avait trouvé 55,6 ans et
incomparable a celui rapporté par Friou M (18) car ce dernier a mené son étude sur une
population plus agée que la nétre.

56 ans.

Le sexe féminin dominait avec un taux de 65% soit un sexe ratio de 0,5. Ce résultat est
presque similaire a celui de Friou M (18) réalise a Bordeaux en 2015 avec 57% et nettement
supérieur a 1’étude de Houria H réalisé en Oran en 2014 (13) qui avait trouvé 48%. Cette
prédominance était due a une fréquence élevée de cancer dont les femmes sont
majoritairement touchées tels que les cancers mammaires, les cancers gynécologiques
représentant respectivement 30% et 18,5%.

Les patients mariés étaient les plus touchés avec un taux de 77%.
B. les données des paramétres cliniques, I’évaluation de la douleur et le traitement antalgique:

Le cancer de sein prédominait avec 30% suivi des cancers digestifs avec 27,5%. Les cancers
gynécologiques étaient en troisieme positions fortement représentés par le cancer du col utérin
avec 17%. Les autres cancers (vessie, prostate, sarcome, bronchique, LNH, rein,
rétropéritonéal, amygdalien, carcinome épidermoide de la langue, carcinome épidermoide de
la cheville) représentaient 33,5%.
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La majorité des patients de 1’étude soit 79% avec une métastase dont les principales
localisations métastatiques étaient le poumon, le foie représentant respectivement 41%et le
foie avec 17%.

Malgré que la plupart de nos patients se sont adressés a un hépital pour la premiére fois, une
quantité importante dont 39% a fait recours aux tradipraticiens pour leur prise en charge car
ils pensaient que ¢’était une sorcellerie, une maladie en dehors de la médecine moderne parce
qu’il n’y avait pas de vecteur transmetteur ni une connaissance sur les méthodes de
transmission. Ce qui conduisait a un diagnostic tardif de beaucoup de patients dont les
chances de guérison étaient minimes.

Ces facteurs pourraient s’expliquer par 1’ignorance des populations, du fait de la faiblesse de
politique générale d’information et d’éducation pour la santé notamment en matiere de cancer

d’ou 1/200 de I’effectif informé par les médias.

L’absence de douleur au début du cancer, alors que ce symptdme est le motif majeur de
consultation au stade tardif nous a conduit a 160 cas de chimiothérapie seule soit 80% parmi
les traitements entrepris ; car celle-ci était la seule option pour supprimer la masse tumorale
ou la diminuer afin d’envisager une autre thérapeutique si nécessaire. Elle était souvent une
source de soulagement de beaucoup de patients car ils ont confirmé que I’intensité de leur
douleur avait diminué une fois qu’ils ont commencé la chimiothérapie. Ce résultat est presque
semblable a celui de Friou M (18) qui trouvait 78% de chimiothérapie et quasi supérieur a
celui de I’étude de Houria H (13) soit 34,9%.

La douleur était devenue la routine des patients, un mauvais compagnon journalier ¢’est pour
cela la majorité des patients durant 1’étude passaient leur journée pratiquement a ne rien
faire ;cette sédentarité était due a la souffrance qu’ils ressentaient, incapables de réaliser leurs
activités normales de la vie quotidienne sans aide et nécessitaient chaque fois des soins
médicaux ; couchés ou assis avec une proportion de 63% du score 3 de ’'OMS d’ou I’impact
de la douleur sur la qualit¢ de vie des patients jusqu’a une probabilité¢ inférieure a
0,0001(P<0,0001).Elle était dans la plupart des cas intense avec une proportion de 88%
d’EVS d’ou ’EVA la plus rapportée était supérieur a 7 avec 88,5%. Ce résultat est supérieur
a celui Houria H (13) trouvait 19,3% de douleur intense.

Avant la référence les médicaments du palier | était les plus utilisés avec une proportion de
65%. Ce résultat est supérieur a celui de Houria H (13) qui avait retrouvé 6,6% pour le palier

I. Cette proportion élevée était due a une prescription sans évaluation de [’intensité

Theése de pharmacie 2018-2019 Fatoumata Toumani Koné

e

62




Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

douloureuse. Par contre une fois référés ils étaient évalués et suivis pour une bonne gestion
d’ou la forte prescription de la morphine (médicament du palier I11) avec un taux de 83,5%
nettement supérieur au résultat de Friou M (18) avec 49% du palier 11l. Ce résultat pourrait
s’expliquer par le fait que les médicaments du palier 111 sont mieux indiqués dans la prise en
charge d’une douleur intense que ceux des autres paliers. L’évaluation apres le traitement
nous a conduits a un pourcentage égal de nos deux outils soit 99,5 d’EVS d’ou ’EVA la plus
proférée était inférieur a 4. Ce résultat était synonyme de la plus grande satisfaction des
patients. Toute fois avant le traitement il y’a un écart de 0,5% entre les valeurs de nos
échelles. Cette différence insignifiante s’expliquait par I’état du patient a la premiére
évaluation celui était perturbé et confus a cause de la douleur .Parmi nos outils d’évaluation
I’EVS était la plus facile et la mieux adaptée vue que la majorité de la population que nous
avions confronté était non instruite soit 51% ;c’était plus aisé a celle-ci de comparer leur
douleur a une expérience antérieure plutdt que de la quantifier d’ou I’absence de lien entre le

niveau d’étude et I’intensité douloureuse(P=0,905).

La prise en charge se faisait en fonction de I’intensité de la douleur et du stock d’antalgiques
disponibles a notre niveau. Le palier 111 soit 83,5% était le plus fréquemment prescrit ayant
comme chef de fil la morphine et majoritairement sous forme comprime. Ceux du palier Il
étaient souvent seul prescrits ou en association avec le palier | plus précisement le
paracétamol. L’association de palier II et III étaient souvent faite méme si celle-ci est
déconseillée.

Les posologies par voie orale échelonnaient comme suit :

v' Kétoproféne

Un (01) comprimé de 100mg toutes les douze heures

v" Pour le Tramadol
La posologie usuelle était 50mg repartie en 1 ou 2 gélules toutes les 4 ou 6 heures si douleur
sans dépasser 400mg par jour
La forme libération prolongée utilisée était dosée a 100mg repartie en deux prises soit un (01)
comprimé toutes les douze heures.
En association avec le paracétamol, le tramadol était dosé a 37,5 mg additionné a 325 mg de

paracétamol avec comme posologie un (01) comprimé toutes les quatre (04) heures si douleur.
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v Pour la morphine
Les différentes formes de libérations étaient souvent seul utilisées ou en association avec
comme posologie 15 & 90 mg deux (02) fois par jour de forme LP avec des inter doses de LI
(10%de dose LP) toutes les quatre heures si douleur.

v Pour oxycodon
La posologie allait de 5 a 10mg utilisé le plus souvent avec la morphine dans les ADP toutes

les quatre heures.

Le traitement a été modifié avec une variation de dose a été réalisé chez 27 patients soit 23
cas de 30mg a 60 mg et 2 cas de 60mg ou plus pour la forme LP.

Une rotation temporaire des opioides a été realisee chez 18 patients soit 5 cas de la
morphine vers I’oxycodon et 13 cas de la morphine vers le Fentanyl dont la posologie
était de 25ug a 75ug toutes les 72 heures pour les patchs et toutes les deux heures pour

les comprimes sublinguaux.

La survenue des effets secondaires a été retrouvée chez 84,5% de notre population. Ces effets
étaient dans la majorité des cas attendus car bien connus notamment en début de traitement
mais disparaissaient juste quelques jours apres 1’instauration du traitement. Néanmoins la
persistance de la constipation et les nausées/vomissements était corrigé systématiqguement par

un laxatif et un antiémeétique
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CONCLUSION
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Conclusion :

Cette étude montre que les patients pris en charge pour cancer au Mali sont des patients
jeunes.

L’¢évaluation de I’intensité de la douleur a été faite par deux échelles (EVA et EVS)
aboutissant a des valeurs respectivement 88% et 88,5% de douleur intense avant la prise en
charge entrainant une détérioration de la qualité de vie des patients jusqu’au score 3 de 'OMS
avec 83% des cas.

Les antalgiques du palier I de ’OMS soit 65% étaient les plus couramment utilisés avant la
référence contrairement a ceux du palier Ill prescrit apres, avec un taux de 83% nous a
conduit a de faible intensité de douleur, souvent méme absente jusqu’au taux de 99,5%
démontrée par nos échelles.

Cependant parmi ces échelles d’évaluation ’EVS a été la mieux adaptée a n’importe quel
type de patient gréace a sa facilité de compréhension par rapport a ’EVA.

Au terme de notre étude, nous avons remarqué que I’intensité de la douleur était controlée
avec moins d’acces de douleur paroxystique au fur qu’on avangait dans le traitement. La
chimiothérapie a eu donc un effet bénéfique sur ’amélioration de la douleur.

Néanmoins les efforts doivent étre fournis dans ce sens pour augmenter la disponibilité des
médicaments antalgiques surtout les opioides en vue d’améliorer la qualité de soins et de vie

des patients.
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6. Recommandations :

L’¢laboration de notre étude nous a permis d’initier certaines recommandations dont leur
réalisation pourra contribuer a I’amélioration de la qualité de vie des malades souffrant de
douleur cancereuse. :

Aux autorités :

v' Veiller a ’approche permanent des médicaments en renforgant les capacités de la
PPM et en priorisant son payement afin d’éviter les ruptures de stock des médicaments
anticancéreux et surtout les antalgiques.

v"Introduire dans le programme national, la prise en charge du cancer et médiatiser les
informations sur le cancer.

v Ouvrir un centre antidouleur doté de tous les équipements et de soins palliatifs pour
les patients en fin de vie souffrant d’une maladie chronique.

v" Créer un centre de reconstitution de la morphine poudre.

v Impliquer des assurances surtout 1’assurance maladie obligatoire (AMO) dans la prise
en charge.

Aux corps médicaux :

v' Sensibiliser la douleur chronique par la formation du personnel médical et paramédical

dans les techniques d’analgesie et de prise en charge de la douleur cancéreuse.

v Avoir une grande écoute et de ’empathie pour les patients qui souffrent.

<

Adresser directement le patient a un oncologue devant tout suspect de tumeur.
v Le respect des recommandations quant a la thérapeutique de I’OMS (horaire fixe, voie
orale, traitement des complications morphiniques).
v S’investir dans la prise en charge du malade et non de la maladie.
Aux malades et a la population :
v’ Participer aux campagnes de dépistages des cancers.

v S’informer, observer et agir.
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Tableau XXI1V : Liste des antalgiques de I’étude :

Désignation Dosage Forme galénique
Paracétamol 1g Comprimé
’e’l Paracétamol 19 Perfusion
3II Kétoprofene 100mg LP Comprimé
r Néfopam 20mg Injectable
Tramadol 50mg Gélule
I Tramadol 100mg LP Comprimé
Iierl Tramadol 100mg Injectable
Pa Tramadol-paracétamol 37,5mg/325mg comprime effervescent
Paracétamol-codeéine 500mg/30mg Comprimé
Paracétamol-poudre de I’opium 500mg/25mg Gélule
Morphine 5mg LI Comprimeé
Morphine 10mg LI Comprimé
Morphine 10mg LI Injectable
Morphine 15mg LP Comprimé
Morphine 20mg LI Comprimé
I Morphine 30mg LP Comprimé
|er|| Morphine 60mg LP Comprimé
Pall Fentanyl 200ug Comprime sublinguale
Fentanyl 25ug Patch
Fentanyl 50ug Patch
Fentanyl 75ug Patch
Chlorhydrate d’oxycodon 10mg Comprimé
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FICHE D’ENQUETE DOULEUR

Nom :

N° Dossier:

Prénom : Nom du mari :

Données socio-démographiques :

Age:[ ]enannees

Sexe : [ ]avec [1] Homme et [2] Femme

Statut matrimonial : [ ] avec [1] Célibataire, [2] Marié, [3] Veuf et [4] Divorcé
Niveau d’étude : [ ] avec [1] Aucun, [2] Primaire, [3] Secondaire , [4] Universitaire,
[5] Non déterminé

Activité socio-professionnelle: [ ] avec [1] Aucun, [2] Eléve ou etudiant, [3]
Ménagere,[4] Cultivateur, [5] Fonctionnaire, [6] Commercant, [7] Militaire [8] Non
déterminé [9] Autres [10]

Lieu de residence habituelle : [ ] avec [1] Bamako-Kati, [2] Autre region malienne a

préciser : ,[3] Sous-région de I’ Afrique de I’Ouest
e Ethnie: [ ]
e Nationalité : [ ] avec [1] Malienne et [2] Autre nationalité a préciser [
]
Mode de vie :

Sédentarité : [ ] avec [1] Oui et [2] Non

Régime alimentaire : [ ] Classique malien [1], Nord malien [2] Occidental [3], [4]
Non déterminég, [5] Autres a préciser [ ]

Addictions : [ ] avec [1] Oui a préciser et [2] Non

Lieudevie:[ Javec [1] Ville, [2] Village et [3] Autre a préciser..................

Antécédents médicaux :

Antécédents médicaux personnels : [ ] avec [1] HTA, [2] Diabete, [3] Asthme, [4],
[5] Diabéte, [6] Aucun, [ 7] AUtres a préCiSer..........cvevvririniereriniirananennenanns

e Antécédents chirurgicaux personnels: [ ] avec [1] Oui a
PIECISET ... utitiiit e, et [2] Non
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e Antécédents familiaux de cancer: [ Javec [1 ] Ouia

préciser Mere

....et[2 ]Non[3 ]Non déterminé
e Score OMS :[ ]avec [1] score 0, [2] score 1, [3] score 2, [4] score 3, [5] score 4,

Histoire de la maladie :

Description des premiers symptomes: [ ] avec [1] Constipation, [2] Diarrhées[3]
Alternance Diarrhées / Constipation, [4] Douleur, [5] Masse, [6] Adénopathie [7] Hémorragie
digestive, [8] Syndrome anémique, [9] Altération de 1’état général et [10] Association de
symptdmes a préciser [11] Au cours du suivi, [12] Non préciser

e Durée d’évolution : [ ] avec [1] <a 3 mois, [2] 3 a 6 mois, [3] 6 a9 mois, [4] 9a 12

mois, [5] 12 a 15 mois, [6] 15 a 18 mois, [7] 18 a 21 mois, [8] 21 a 24 mois, [9] >a 24
mois, [10] Non déterminé

e Parcours médical avant le diagnostic : [ ] avec [1] Médecine traditionnelle, [2]

CSCom, [3] CSRef, [4] Hépital, [5] HOM et [6], Non determiné [7] Association a
préciser

e Mode de référence a ’THOM : [ ] avec [1] Médecin, [2] Autre personnel de santé,

[3] Personne de I’entourage, [4] Information par les médias [5] En cours de suivi, [6]
Non déterminer
e Nombre de consultations médicales : [ ]

Diagnostic :

e Localisation de la tumeur initiale : [ ] avec [1] Sein, [2] Col, [3] LNH, [4] Colo
Rectum, [5] Estomac, [6] Vessie, [7] Foie, [8] cesophage, [9] Choriocarcinome, [10]
lymphome de hodgkin, [11] sarcome, [12] Autres a préciser [ ]

e Diagnostic : LNH a grande cellule

o T:[ Javec[l]T1,[2]T2 [3]T3et[4]T4[5]TNA

e N:[ Javec[1] N1, [2] N2et[3]N 3[4] Nx[5] NO

e M: [ ] avec [1] Métastase pulmonaire, [2] Métastase hépatique, [3] Carcinose
abdominopelvienne et [4] Autre site métastatique a préciser [5] Mx, [6] MO

o Stade Clinique: [ ]avec [1] Stade I, [2] Stade II, [3] Stade Il et [4] Stade IV
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

Evaluation de la douleur :

e Echelle visuelle numérique : EVA [ Javec [1] EVA 1, [2] EVA 2, [3] EVAS, [4]
EVA 4, [5] EVA5, [6] EVA G, [7] EVA7, [8] EVA S8, [9] EVAJY9, [10 ] EVALO0,
[11] EVA non applicable au patient, [12 ] EVA Non évaluer

e Echelle d’intensité de la douleur par des mots : [ ] avec [0] Absence de douleur, [1]
douleur de faible intensité, [2] Douleur d’intensité modérée, [3] Douleur intense [4 ]
Non évaluer

Traitement :

Chirurgie: [ ] avec, [1] chirurgie curative,[2] chirurgie palliative, [3] Autre a préciser [4 ]
Non évaluer

Type d’exérese chirurgicale : [ ] avec [1] RO, [2] R1, [3] R3, |4] Autres [5] Non adapté,
Chimiothérapie ;[ ] avec [1] Oui, [2] Non,

Protocole 1: [ ] Nombre de cures : [
Protocole 2: [ ] Nombrede cures : [ ]
Protocole 3: [ ] Nombre de cures : [ ]
Antalgiques

e Antalgiques prescrits avant la référence : [ ] avec [1 ] paracétamol, [2] AINS, [3]
tramadol, [4] codeine-paracétamol, [5] dextropropoxifene-paracétamol, [6]
buprenorphine, [7] morphine LI

e Evaluation de la douleur faite : [ ] avec [1] oui, [2] non

e Antalgiques prescrits apres la référence : [ ] avec [1 ] paracétamol, [2] AINS, [3]
tramadol, [4] codeine-paracétamol, [5] dextropropoxifene-paracétamol, [6]
buprenorphine, [7] morphine LI, [8] morphine LP [9] Oxycodone, [10] Fentanyl

e Antalgiques associés a la morphine : [ ] avec [1 ] Morphine LI, [2] AINS, [3]
tramadol, [4] codeine-paracétamol, [5] dextropropoxifene-paracétamol, [6]
Oxycodone, [7] Fentanyl

e Dosage de la morphine LP : [ ] avec [1] Morphine 30 mg, [2] Morphine 60 mg, [2]
Morphine 90 mg, [4] Morphine 100 mg, [5] Morphine 120 mg, [6] Morphine > 120
ME, [7] AULTES. ..ottt e
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

Dosage de la morphine LI: [ ] avec [1] morphine 10mg,[2] Morphine 20mg, [2]
Morphine 10mg inj

Dosage de Oxycodone (si changement de molécule) : [6] avec [1 ] Oxycodone 40 mg,
[2] Oxycodone 80 mg, [3] Oxycodone 120 mg, [4] Oxycodone > 120 mg, [5] Autres,
[6] Non adapter

Effets secondaires des antalgiques: [ ] avec [1] Constipation, [2] Somnolence, [3]
nausées, [4] vomissements,[ ] Prurit, [6] Hallucinations, [7] bradypnée (détresse
respiratoire) [8] Aucun effet rapporté

Durée du traitement : [ ] avec [1] un mois, [2] 2 mois, [3] 3 mois, [4] > 3 mois,

Date de début des antalgiques :......... [iiiiinininn. [oviiiiinnn. /

Date d’arrét des antalgiques :............ [oeiiiiininn. [oviiiiiiins /

Suivi du traitement : [ ] avec [1] Régulierement traite, [2] interruption moins de 15
jours, [3] interruption moins de 15 jours 1 mois, [4] > 1 mois

Motif arrét du traitement: [ ] avec [1] Probléeme financier, [2] Changement de

médecin, [3] Traitement traditionnel, [4] Non déterminé

Evaluation de la douleur aprés prise en charge (traitement) :
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Echelle visuelle numérique : EVA [ Javec[0] EVAO[1] EVA1,[2] EVAZ2,[3]
EVAS3, [4] EVA 4, [5] EVAS, [6] EVAG, [7] EVAT, [8] EVA 8, [9] EVAY, [10]
EVAL0, [11] EVA non évalué

Echelle d’intensité de la douleur par des mots : [ ] avec [0] Absence de douleur, [1]
douleur de faible intensité, [2] Douleur d’intensité modérée, [3] Douleur intense, [4]

Non évalué,
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

ECHELLE DOLOPLUS

EVALUATION COMPORTEMENTALE DE LA DOULEUR CHEZ LA PERSONNE AGEE

NOM : Prénom : DATES

Service :

Observation comportementale

RETENTISSEMENT SOMATIQUE

1# Plaintes spasdeplainte ............ N e e e ojofo|o
somatiques * plaintes uniquement & la sollicitation . . .. ............ e 1 1 1 ]

* plaintes spontanées occasionnelles 21222

* plaintes spontanées continues . ................... 31333

2e Positions * pas de position anfalgique . ................. ... e ojofo|o
on?olgiques * le sujet évite certaines positions de fagon occasionnelle .. .......... e e 1 1 1 1

au repos * position antalgique permanente et efficace ..................... e e 2|12 )22

* position anfalgique permanente inefficace ... ... ... ... e 313(3]|3

3e Protection spasdeprotection . .............iiiiiiiiiininn e ojofo|o
e Zones * protection & la sollicitation n‘'empéchant pas la poursuite de I'examen ou des soins ... ......... 1 1 1 1
douloureuses protection & la sollicitation empéchant tout examen ou soins 21222

* protection au repos, en I'absence de toute sollicitation . ............................... 31333

4+ Mimique * mimique habitvelle . ............ ... ... ... ... e ojofoOo] O
* mimique semblant exprimer la douleur & la sollicitation . e 1 1 1 1

* mimique semblant exprimer la douleur en 'absence de toute sollicitation . L 21222

* mimique inexpressive en permanence et de maniére inhabituelle (atone, flgée rogcrd wde] ...... 3 3 3 3

5 Sommeil e sommeil habitvel . . . ... .. ... ... Ll e ojofo|o
« difficultés d’endormissement . ... ......... e e 111 1

* révells fréquents (agitation mofrice) . . ... ............ e 212 )2|2

* insomnie avec retentissement sur les phases d'éveil . . . .. 31333

RETENTISSEMENT PSYCHOMOTEUR

ée Toilette * possibilités habituelles inchangées .. ......................... A, ojofo|o
et/ou « possibilités habituelles peu diminuées Iprécauflonneux maiscomplet] . ....... ... ... ... 1 1 1 1
habillage * possibilités habituelles trés diminuées, foilette et/ou habillage étant difficiles et partiels . ... ... .. 2|22 2

* toilette et/ou habillage impossibles, le malade exprimant son opposition & foute tentative ....... [ 3 | 3 | 3 | 3

7+ Mouvements * possibilités habituelles inchangées .. .......... .. ... ... ... i ojofo|o
* possibilités habituelles actives limitées (le malode évite cerlains mouvements, dlmlnue son périmétre de marche] | 1 1 1 1

* possibilités habituelles actives et passives limitées (méme aidé, le malade diminue ses mouvements) 2122 2

* mouvement impossible, toute mobilisation entrainant une opposition . . ... ... ............... 313(3]3

RETENTISSEMENT PSYCHOSOCIAL

8¢ Communication ®inchangée .......... ... ... .. ... .. ... ... e 0 0 0 0
* intensifiée (la personne attire I'attention de maniére mhclbnluellel ...... e 1 1 1 1

¢ diminuée (lo personne sisole) .. .................. e 2 2 2 2

 absence ou refus de toute communication . ..................... e 31333

Qe Vie sociale * participation habituelle aux différentes activités (repas, animations, ateliers thérapeutiques, ...) ojofo|o0
* parficipation aux différentes activités uniquement & la sollicitation . . . . . I 1 1 1 1

« refus partiel de participation aux différentes activités . . ................ ... ... ........ 21222
srefusdetouteviesociale .. ........ ... ... ... .. ... e 313]3]|3

10 Troubles du * comporfement habitvel . P ojo|[0O]| O
comportement e troubles du comportement & la solllcﬂahon et itératif . . . .. e e e 1 1 1 1

* troubles du comportement & la sollicitation et permanent . . . ............... .. ... ... 2|12 )2|2

* troubles du comportement permanent (en dehors de toute sollicitation) . ........... e 313]3|3

SCORE
COPYRIGHT
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

ECHELLE ECPA*

Cette échelle comporte 8 items, regroupés en 2
dimensions de 4 items chacune. Chaque item
comporte 5 degrés de gravité progressive allant
de 0 a 4. Plus le score est élevé plus la douleur est
importante.

* ANAES / Service des recommandations et références professionnelles
Octobre 2000

>

ge

| - OBSERVATIONS AVANT LES SOINS

1/ EXPRESSION DU VISAGE : REGARD ET MIMIQUE

Visage détendu

Visage soucieux

Le sujet grimace de temps en temps
Regard effrayé et/ou visage crispé
Expression complétement figée

2/ POSITION SPONTANEE AU REPOS (recherche d'une attitude ou position antalgique)

Aucune position antalgique O
Le sujet évite une position [ [—
Le sujet choisit une position antalgique ——a——
Le sujet recherche sans succés une position antalgique (E—
Le sujet reste immobile comme cloué par la douleur T
3/ MOUVEMENTS (OU MOBILITE) DU PATIENT (hors et/ou dans le lit)
Le sujet bouge ou ne bouge pas comme d'habitude* (—; gy —
Le sujet bouge comme d'habitude* mais évite certains mouvements — Y —
Lenteur, rareté des mouvements contrairement a son habitude* T
Immobilité contrairement a son habitude* I —|
Rareté des mouvements** ou forte agitation contrairement a son habitude* I =]
* se référer au(x) jour(s) précédent(s)
** ou prostration
4/ RELATION A AUTRUI
Il s'agit de tout type de relation, quel qu’en soit le type : regard, geste, expression...
Méme type de contact que d'habitude* s ]
Contact plus difficile a établir que d'habitude* I
Evite la relation contrairement a I'habitude* = ——
Absence de tout contact contrairement a I'habitude* [y —
Indifférence totale contrairement a I'habitude* ===

* se référer au(x) jour(s) précédent(s)

N.B. : les états végétatifs correspondent a des patients ne pouvant étre évalués par cette échelle

Il — OBSERVATIONS PENDANT LES SOINS

5/ ANTICIPATION ANXIEUSE DES SOINS

Le sujet ne montre pas d'anxiété
Angoisse du regard, impression de peur
Sujet agité

Sujet agressif

Cris, soupirs, gémissements
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
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Résumé :

I1 s’agissait d’une étude prospective et descriptive sur 1’évaluation de la prise en charge de la
douleur des patients souffrant de cancer suivis; réalisé au sein du CHU Luxembourg du 1
janvier 2018 au 31 décembre 2018.

Il ressort de notre étude que la douleur était le premier facteur influencant sur la qualité de vie
des patients avec 83% de score 3 de I’OMS au premier passage ce qui nous a conduit a 88% et
88,5% d’intensité douloureuse pour nos deux échelles EVA et EVS.

L’administration d’un antalgique bien adéquat surtout la morphine soit 83,5% avec la
posologie adaptée et le minimum d’effet secondaire nous a permis une régression de
I’intensité de la douleur jusqu’au taux de 99,5% d’EVA et d’EVS.

Cependant parmi ces échelles d’évaluation, ’EVS a été la mieux adaptée a n’importe quel
type de patient grace a sa facilité de compréhension par rapport a ’EVA.

Néanmoins 1’accessibilité aux antalgiques doit étre pérenne pour améliorer la qualité de vie

des patients souffrant de douleur cancéreuse.
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Evaluation de I’intensité et prise en charge de la douleur cancéreuse dans le service
d’oncologie médicale CHU Luxembourg.

SERMENT DE GALIEN

> Je jure, en présence des maitres de la faculté, des conseils de I’ordre des pharmaciens
et de mes condisciples ;

»  D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur témoigner ma
reconnaissance en restant fidele a leur enseignement ;

»  D’exercer, dans I’intérét de la santé publique, ma profession avec conscience et de
respecter non seulement la 1égislation en vigueur, mais aussi les régles de ’honneur, de la
probité et du désintéressement ;

»  De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa dignité
humaine ;

» En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon état pour corrompre les
moeurs et favoriser les actes criminels ;

» Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ;

Que je sois couverte d’opprobre et méprisée de mes confréres si j’y manque.

Je le jure
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