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« Guérir parfois, soulager souvent, écouter toujours »
Louis Pasteur



INTRODUCTION



1. Définitions et épidémiologie
La douleur est une expérience subjective, multitéele, avec des composantes

sensorielle, affective et cognitive. L’Associatitmternationale pour 'Etude de la Douleur
(International Association for the Study of PaiASP) définit, en 1976, la douleur comme
« une expérience sensorielle et émotionnelle déahty liée a des Iésions tissulaires réelles
ou potentielles ou décrites en ces termes ». rgllse limite pas a la perception d’'une simple
sensation. La composante émotionnelle participe gesése. La douleur aigiie est un signal
d’alarme utile car protectrice, mais lorsqu’ellecbeonicise, elle devient une maladie en elle-
méme. La chronicisation de la douleur est un probléle santé publique, particuliérement
pour les douleurs postopératoires. La douleur dhuenest définie par une douleur qui
persiste plus de trois & six mdisll faut différencier la persistance postopéraoid’une
douleur préopératoire et I'existence d’'une doufawement postopératoire qui se prolonge de
maniére inhabituellé. Les mécanismes physiopathologiques en causediftérents et ne
répondent pas a la méme approche thérapeufiqua douleur chronique postchirurgicale
(DCPC) se définit par une douleur persistant aa-ci# 2 mois aprés une intervention
chirurgicale, sans étiologie identifiée et sanstiooté avec un probleme préopératoire.
L’incidence globale des douleurs chroniques postip&#es est estimée a 30% pour les
douleurs modérées & fortes aprés chirurgie lotirtles chirurgies les plus & risque de DCPC
sont?:

» La chirurgie d’'amputation : 30 a 60% des cas, &oatl0% de douleurs sévéres

» La chirurgie thoracique : 20 & 50% des cas, do%i @6 douleurs sévéeres

* La cure de hernie inguinale : 10 a 30% des cag,2lam% de douleurs séveres

* Les pontages aorto-coronaires : 30 a 50% des oasb5ch 10% de douleurs séveres

» La chirurgie orthopédique : 10 a 30 des cas, da@nl8% des douleurs séveres.

Les conséquences d’'une DCPC sont multiples : phgsicd’une part, entravant la
récupération fonctionnelle postopératoire, avedsoue de limitation d’amplitude articulaire,
d’atrophie musculaire ; psychologiques d’autre ,ppdtentiellement dévastatrices, pouvant
aller jusqu’a la dépression, voire au suicide jeprofessionnelles enfin. La prise en charge
de la DCPC est devenue un enjeu de santé pubkdjeesst également un indice de qualité de
la prise en charge d’'un patient. Elle nécessite gestion multidisciplinaire, précoce et doit

étre adaptée a chaque patient.



2. Cas particulier de la chirurgie mammaire carcinologque
2.1 Données épidémiologiques

Selon I'Institut National du Cancer, le cancer dingeprésente plus de 30% de tous les
cancers. Il est le premier cancer féminin, en terdefréquence et de mortafftéLe nombre
de nouveaux cas de cancer du sein en France migmomm en 2011 est estimé a 53 000.
L’age moyen au diagnostic, en 2005 est de 61 aestaux d’incidence, standardisé a la
population mondiale, est estimé en France en 2908,7 pour 100 000 femmes. Ce taux est
supérieur a celui estimé au sein de I'Union Eurapée(77,1/100 000), aux Etats-Unis
(76/100 000), et au Canada (83,2/100 000). Il augendortement aprés 49 ans. Il est
maximum chez les 65-74 afsLe nombre de décés en France par cancer du Ste@stmé
en 2011 a 11 500. Le taux de mortalité (standardieéde), en 2011, est de 16/100 000.
L’age médian au déces, pour la péeriode 2004 - 28081 ans. La survie relative a 1 an est de
97% et a 5 ans de 85%. En France, I'accroissemehindidence est de 2,4% par an et porte

sur toutes les classes d'age

2.2 Douleur et cancer du sein

La chirurgie du cancer du sein est I'une des chies les plus pourvoyeuses de DCPC,
pouvant aller jusqu’a plus de 50% des cas, selptiedes”’. Elles peuvent étre transitoires
ou prolongées. Elles sont souvent d'origine neutigae, allant des dysesthésies aux
douleurs de membre fantbme. Elles peuvent étre d@uasme récidive tumorale, aux
complications de la radiothérapie ou de la chimaadpie, ou a des lésions tissulaires et/ou
nerveuses secondaires au geste chirurgi€al Les lésions tissulaires exposent surtout & des
douleurs nociceptives, généralement transitoiress ajue les Iésions nerveuses provoquent
des douleurs neuropathiques chroniquedses traitements adjuvants comme la radiothérapie
et la chimiothérapie peuvent les aggrav&t? avec un risque multiplié par 1,5 pour la
radiothérapié®. Les données sur la chimiothérapie sont plus ovatsées® 3
Les DCPC sont source d’insatisfaction, de mauvadsapération fonctionnelle et d’anxiété,
voire de dépressiolf. Les femmes jeunes semblent particuliérement eg®au risque de
chronicisation de la douler” ***? Les douleurs neuropathiques persistantes apmesgik

carcinologique du sein comprennent principalement



- Les douleurs de membre fantbme : expérience sefisaprés mastectomie, que le sein

est toujours présent et douloureux. Sa prévalesiceés variable, de 13 a 44% dans des
études anciennes, sur de petites sérfés* Ces chiffres ont été confirmés plus
récemment en 2011, sur un large effectif, avecpnéealence d’environ 25%, dans les 3

premiéres années post mastectomie et corréléeine fge * 14 22

- Les névralgies intercosto-brachiales: paroxysmesilodoeux, lancinants de type

neuropathique, localisées dans le creux axilld@&eartie médiale du bras et/ou dans la
partie antérieure de la poitrine opérée, avec wiimd postopératoire de chirurgie
mammaire, avec ou sans curage axillaire. Elle eaties activités de la vie quotidienne et
persistent souvent dans le temps. Regroupéedenitiat sous le terme de syndrome post
mastectomie, ces douleurs surviennent égalemeas apirurgie conservatrice'* > 8
La grande variabilité interindividuelle en termesldcalisation, taille et ramification, rend

difficile son repérage systématique. Sa prévaleace entre 20 et 60%>3

- Les névromes: il s'agit de masses constituéesilitesf nerveuses au niveau du site

chirurgical, suite a une lésion nerveuse. lls sotiorigine de douleurs neuropathiques
chroniques du bras ou de la poitrine, exacerbéks gercussion. Leur prévalence est

estimée entre 23 4 49%% %%

La douleur postopératoire immédiate est I'un desnyces de linstallation d’'une
DCPC. L'identification de facteurs de risque préapegres permettrait de mettre en place une
stratégie préventive de la douleur, afin de limiter risque d’apparition de douleur
postopératoire aigue, mais aussi d'éviter le passag modele douloureux chronique.
L'objectif de notre étude a été de déterminer segefurs pré et peropératoires associés a une
douleur postopératoire immédiate en chirurgie catogigue mammaire, population a haut

risque de développer des DCPC.



PATIENTS ET METHODES



1. Descriptif de I'étude

L’étude, prospective, observationnelle et monocgudy, a été réalisée a I'Institut de
Cancérologie de I'Ouest (ICO) de Nantes, le CeRgré Gauducheau, de février a juin 2010

(6 mois).

2. Population

Les critéres d'inclusion étaient un age supérieliBans, avec une seule inclusion par
patient. Les critéres d’exclusion étaient I'ageéiidur a 18 ans, une reprise ot geste
chirurgical. L’effectif total était de 500 patient€ing catégories de chirurgie étaient
identifiées :

» Chirurgie mammaire premiere

e Chirurgie mammaire reconstructrice

» Sites implantables (pose et/ou ablation)

e Chirurgie lourde viscérale et/ou gynécologique

» Autre : curiethérapie, thyroidectomies, hystérogeop

Le recueil de données a été effectué sur tous désnps, mais seuls les patients de
chirurgie mammaire {f° et reconstructrice) ont été inclus dans l'analylses patients
subissant une « chirurgie lourde » et « autrest ¢tgnexclus posteriori de I'analyse car non
comparables entre eux et avec les autres groupepulation hétérogene, chirurgies et
chirurgiens différents, schémas anesthésique égé&sique non comparables. Les patients du
groupe « sites implantables » ont également ét@ugxaar c’'est un geste peu douloureux,

protocolisé dans le service, qui ne donne pasdides difficultés de gestion de la douleur.

3. Définitions

L'évaluation de la douleur pré et postopératoiraitétéalisée a l'aide d'une échelle
visuelle analogique (EVA), graduée de 0 a 10 :¢ghiant I'absence de douleur et 10 une
douleur maximale imaginable. La méme échelle éttlisée tout au long de l'étude. La
douleur était considérée comme modérée, forte esl ititense, respectivement pour des
scores de douleur de 1 a 3, de 4 a 6 et de 7 lzeldditere principal de I'étude était I'intensité
de la douleur postopératoire en Salle de SurveddPost-Interventionnelle (SSPI). Elle était
recueillie aprés réveil complet et extubation dtigpe.

Tous les facteurs susceptibles d’'influencer la é@upostopératoire aigué ont été analysés.
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Les caractéristiques cliniques de la douleur predapi&e d’'un patient ont été recueillies afin

d’évaluer un éventuel impact sur le risque de daoyb@stopératoire.

4. Recueil de données

Le recueil de données était effectué de facon spéctive a I'aide d’'une base de
données colligée prospectivement, au sein de liésament, au cours des différents temps
péri-opératoires:

1. La consultation d’anesthésie avec un questionna@nepli par le patient, puis un

guestionnaire rempli par le médecin anesthésiste

2. Lavisite pré-anesthésique

3. La période peropératoire

4. Le temps postopératoire immeédiat, jusqu’a la saitiéa SSPI.
Les informations préopératoires étaient le se¥ae| les antécédents rhumatologique et
fiboromyalgique éventuels, I'existence d’'une doulpuéopératoire, son intensité (EVA), ses
caractéristiques cliniques (permanente, paroxysrmpesyisible), l'origine de la douleur:
canceéreuse, ou liée aux traitements du cancewufgier; radio ou chimiothérapie), I'existence
d'un traitement médicamenteux de la douleur, uritetreent par opiacé faible, ou
morphinique, l'usage de techniques antalgigues m@dicamenteuses (relaxation, yoga,
sophrologie). Le schéma anesthésique (anesthéséal@, loco-régionale, ou hypnose) était
recueilli, ainsi que I'administration peropératode kétamine et linfiltration d’anesthésique
local. La quantité de morphine utilisée en titraten SSPI était prise en compte. Les données
étaient anonymisées, avant transfert dans unedeadennées Excel.

5. Analyse statistique

Les variables continues sont exprimées en médi2ahe&3%) ou moyenne + déviation
standard et les variables qualitatives exprimeéestiectif (%). La premiére étape a consisté a
déterminer par une analyse univariée tous les pEramsusceptibles d’étre associés a une
douleur postopératoire (EVA > 3). Un test t de 8hida été utilisé pour les valeurs
paramétriques, le test de Mann Whitney pour lesuralnon paramétriques et le test du Chi2
(x’) pour les valeurs qualitatives. L'analyse étaiswite réalisée a I'aide du logiciel SAS
version 9.2 (SAS Institute Inc, Cary, North Cara)in
Les facteurs associés a une valeup&e0,2 ont été testées dans une analyse multivasiée p

régression logistique, pour déterminer les factendgpendants de douleur postopératoire.
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Seules les variables associées @ &0,005 ont été retenues. L'odd ratio (OR) et émalle

de confiance (IC 95%) ont été ensuite déterminés.



RESULTATS
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1. Population

La répartition des patients selon la chirurgierdiuée dans le tableau 1, ci-dessous.

Tableau 1. Diagramme de population, en fonctiotyge de chirurgie

Chirurgie mammaire premiére (N = 136)

Chirurgie mammaire reconstructrice (N = 83)

Sites implantables (N = 200)

Chirurgie lourde viscérale ou gynécologique, aufies 81)

0N

Total de patients analysés entre janvier et juitD26 500 patients

—> Exclusion des chirurgies lourdes et « autres

419 patients

——> Exclusion des sites implantables

219 patients = chirurgie mammaire

N

Chirurgie mammaire 1ére Chirurgie mammaire retraosice

136 patientes 83 patientes
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Seuls les patients des groupes « chirurgie mammpaiemiere » et « chirurgie
mammaire reconstructrice » ont été analysés, sifit fatients. Deux cent seize (98,6%)
patientes étaient des femmes. La moyenne d’agedi&eéd4 ans. Une douleur préopératoire
était présente chez 83 (38,6%) patients, dont &8%9) étaient des femmes. L'EVA
préopératoire était supérieure a 3, dans plus dltaé des cas (56%). Elle était plus élevée
chez les patients douloureux en période postopégdjo< 0,0001), avec une médiane a 3 (0-
5), versus 0 (0-2) dans le groupe sans douleur préopérateireSSPI, 'EVA était supérieure
a 3 chez 50 (23%) patients. La dose médiane dehimarpitrée en SSPI était de 5 (0-9) mg.
Elle était plus importante chez les patients dowox en préopératoire, avec une dose

médiane de 0 (0-6) mgersus 0 (0-0) mg en I'absence de douleur préopératoire.

2. Critere principal : facteurs pré et peropératoires associés a une douleur
postopératoire aigué

2.1 Analyse univariée :

Dix-sept facteurs potentiellement associés a undedo postopératoire aigué ont été
testés en analyse univariée. Seuls 13 d’entre &iené associés a un p < 0,2. Les facteurs
préopératoires étaient : les antécédents rhumadoies, la fiboromyalgie, une douleur
préopératoire permanente, avec des acceés doulopréuisibles, I'origine cancéreuse de la
douleur, un traitement médicamenteux de la doulaatamment par opiacé faible et la
pratiqgue de techniques antalgiques non médicamszdeles facteurs peropératoires étaient :
la chirurgie mammaire reconstructrice, 'absenceké@amine, I'absence d'infiltration péri-

cicatricielle aux anesthésiques locaux (Tableau 2).

2.2 Analyse multivariée :

En analyse multivariée, seuls trois facteurs étaiamsociés a une douleur
postopératoire aigué : une douleur préopératoirec aune EVA > 3, un traitement
médicamenteux de la douleur en préopératoire, diades d’infiltration peropératoire par des

anesthésiques locaux (Tableau 3).
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L'aire sous la courbe du modéle était de 0,72jitende Youden de 35% et au seuil de 47%,
avec une sensibilité du modele de 49%, une spi€ifie 86%, une valeur prédictive positive
de 52%, négative de 85%. Le rapport de vraisemblpositif était de 3,5 et négatif de 0,59.



TABLEAUX
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Tableau 2. Analyse univariée des facteurs asseécigse douleur postopératoire (EVA > 3),

chez 219 patients de chirurgie carcinologique maimmena

Douleur postopératoire

EVA >3 EVA<3 p
(n=52) (n=167)
Sexe (ratio F/M) 51/1 165/2 0,5585
Age (années) 54,6 54,5 0,9166
Chirurgie mammaire
1 28 (53,8) 108 (64,7) 0,1632
Reconstructrice 24 (46,1) 59 (35,3)
Antécédent rhumatologique 13 (25,0) 13 (7,8) 0,0022
Fibromyalgie 2 (3,9 0 (0) 0,0555
Présence d'une douleur d'origine
cancéreuse 6 (11,5) 11 (6,6) 0,2450
Douleur liée au traitement du cancer 9(17,3) 20 (12,0) 0,3506
Traitement médicamenteux
de la douleur 28 (53,9) 25 (15,0) < 0,0001
Opiacé faible 8 (15,4) 8 (4,8) 0,0271
Traitement non médicamenteux de la
douleur 10 (19,2) 6 (3,6) 0,0007
Présence d'une douleur préopératoire 33 (63,5) 50 (29,9) <0,0001
Acces douloureux 26 (50,0) 35 (21,0) <0,0001
Accesdouloureux prévisible 11 (21,2) 15 (9,0) 0,0260
Douleur permanente 17 (32,7) 27 (16,2) 0,1632
Hypnose 0 (0) 5(3,0) 0,5931
Kétamine 4 (7,8) 4(2,4) 0,089
Infiltration aux anesthésiques locaux 3(5,9) 28 (16,8) 0,0656

Variables exprimées par n (%)
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Tableau 3. Analyse multivariée des facteurs aésaxiune douleur postopératoire aigué,
définie par une EVA > 3 en SSPI, chez 219 patiaptés chirurgie carcinologique
mammaire.

Intervalle de
p Odd ratio confiance (IC95%)
(OR)
EVA préopératoire > 3 <0,0001 4,579 [2,186 — 9,593]
Traitement analgésique
préopératoire 0,0048 5,120 [1,647-15,917]

Pas d'infiltration peropératoire
d’anesthésique local 0,0397 4,220 [1,070-16,645]




DISCUSSION
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La douleur postopératoire aigué est un facteunstpie de DCPC. Cette étude met en
évidence trois facteurs de risque de douleur péstdpire aigué de chirurgie carcinologique
mammaire, 1ére ou reconstructrice : une douleuop@nétoire forte avec une EVA > 3,
'existence d'un traitement médicamenteux de la lelou en préopératoire, I'absence
d’infiltration péri-cicatricielle par des anesthgses locaux en peropératoire. La douleur
préopératoire était associée a une plus grandeoconation d’opiacés en postopératoire
immédiat, les doses de titration morphinique éfdns importantes que dans le groupe non
douloureux en préopératoire. Le dépistage d’'undedopréopératoire, traitée ou non, et du
niveau d’anxiété, font partie intégrante de la cdtasion d’anesthésie, s’'inscrivant dans une
démarche d’analgésie préventive, au méme titre Kpmplication peropératoire d’une

analgésie multimodale.

Cette étude, prospective, a été menée sur unegimpub risque de DCPC : femmes
jeunes, chirurgie carcinologique mammaire. Lesatarestiques démographiques des patients
dans les deux catégories de chirurgie étudiéesrgtdiomogénes et comparables entre elles.
Les techniques chirurgicales étaient également ecabfes entre elles puisque réalisées par
la méme équipe chirurgicale. L'étude était menéewsularge effectif, avec plus de 200

patients, représentatif de la population opéréeC®l

Certaines limites sont toutefois a prendre en cerdphs I'analyse de notre étude. Elles
sont essentiellement d'ordre méthodologique. Presmient, il s’agit d'une étude
monocentrique, impliquant des biais de sélecticogggphique, climatique ou ethnique. Une
étude multicentrique sur plusieurs ICO augmentetait puissance de nos résultats.
Deuxiemement, elle est purement observationneks. 4dchémas d’anesthésie n’étaient pas
standardisés, ce qui est, en fait, représentatd dealité quotidienne. Cependant, les résultats
observés sur une seule évaluation confortentéggltats existants, concernant I'implication
certaine de la douleur préopératoire dans la suesele douleur postopératoire aigu&* %>
Une étude multicentrique, randomisée, serait néaesspour confirmer ces resultats.
Troisiemement, nous n‘avons pas pris en comptexiéaéd préopératoire, ni évalué I'état
psychologique du patient avant la chirurgie. Or,soat des facteurs importants impliqués
dans la genése d’'une DCPE?*? Enfin, notre analyse s'arréte & la sortie de S&Rlluant
tout suivi a moyen et long terme pour évaluer lilence des DCPC. Le suivi dans le service

de chirurgie, ainsi que les scores de douleursglphg terme n’ont pas été évalués.
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Nos résultats soulignent la nécessité de recherdberla consultation d’anesthésie, les
facteurs prédictifs de douleur postopératéité’, afin d’organiser la prise en charge péri-
opératoire de maniere optimale. L'interrogatoirenpet d’évaluer I'existence d’une douleur
préopératoire, un éventuel traitement antalgiques value également I'état psychologique
et le degré d’'anxiété du patient. Il permet aussiiehter le diagnostic étiologique vis-a-vis
d’'une éventuelle douleur préexistante. L'intér&tdzible : optimiser la prise en charge péri-
opératoire et permettre une information médicoikgar I'existence ou non d’'une douleur en
préopératoire. La standardisation de ces quespomsrait ainsi contribuer a améliorer la

gualité des soins apportée a ces patients.

Le type de chirurgie, le caractére majeur, ou résird ainsi que le caractére malin de la
maladie menant a I'acte chirurgical sont autarftadeeurs de risque de développer des DCPC.
La répétition des chirurgies, la technique chircatg sont également des éléments importants.
En chirurgie mammaire, la pose dune prothése marmemirs d'une chirurgie de
reconstruction est associée a une incidence pty@élde DCPC que la reconstruction sans
prothése” % 3 ’existence d’une douleur du sein avant masteigoserait prédictive de
I'apparition de douleur de membre fantémé* Lintensité de la douleur postopératoire
immédiate semble prédictive de I'apparition de daulchroniqué”. Cela justifie la nécessité
de traiter précocement une douleur postopératag@éa De méme, une allodynie ou une
hyperalgésie péri-cicatricielle postopératoire semégalement prédire une DCPFE*® Un
suivi postopératoire standardisé, conjointementljpaesthésiste et le chirurgien, débutant
des les premiers jours postopératoires, recheratemsymptomes annonciateurs de DCPC,
permettrait de débuter un traitement précoce coldse douleurs neuropathiques (anti-

convulsivant, anti-dépresseur, patch de lidocajne..

L’existence d’'une douleur préopératoire est unefactde risque prédictif important
d’apparition de douleur chronique postopératdite® " *Dans un audit national, deux tiers
des patients opérés présentent une douleur dost@toire avant I'interventiofi.Elle est
souvent chronique et freigquemment associée a unkewtopostopératoire plus intense. La
douleur préopératoire est prédictive d’'une consotitmgplus importante de morphine en
postopératoire®® *° et d’une hyperalgésie postopératoife Une expérience douloureuse

préalable semble étre également associée a des stodouleur plus importarifs
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Il y a des variations individuelles concernantrigque de développer des DCPE
L’'analyse quantifiée de la nociception serait préde du risque d’apparition de douleur
chronigque postopératoire. Les patients ayant uan&@le inhibiteur diffus » plus efficace
avaient une incidence réduite de douleur chronaprés une thoracotomi@ Toutefois, cet
impact n’est pas confirmé pour les douleurs postip&es immediates. Les patients ayant un
taux élevé d'opioides endogénes dans le liquiddaiépachidien (LCR) ont des douleurs
moindres’.Plusieurs études ont évalué les tests nociceptéepératoires pour prédire le
risque de douleur postopératoire. Ces tests évialaategré d’hyperalgésie préopératoire en
réponse a différentes stimulations (thermique, tétpe, mécanique). Chez les patientes
césarisées, la réponse a une stimulation préoprératicermique chaude de 48°C est
prédictive de l'intensité de la douleur postopérataigué®* ** Des résultats similaires sont
obtenus en chirurgie orthopédique de prothéseetatal genou avec une relation entre le
niveau préopeératoire d’hyperalgésie au chaud ebéssins en morphiniques postopératoire
24,42 Enfin, une stimulation mécanique pourrait égalenyarédire I'intensité douloureuse
aprés chirurgi€® *> Un polymorphisme génétique explique probablemerg part de la
variabilité interindividuelle, en influencant le taéolisme des antalgiques ou la physiologie

de la nociceptior®**

Il existe, par ailleurs, un facteur psychologiqpegpre a l'individu. Le trait anxieux
prédispose l'individu a percevoir une situation eabivement non dangereuse comme
menacante, provoquant des réactions disproportemnéanxiété et I'état dépressif exposent
non seulement a un risque accru d’état doulour@sxopératoire, mais également a un risque
de chronicisation de la douletfr 2% %° Le catastrophisme illustre bien le réle majeue qu
peut prendre I'aspect psychologique dans I'apmaritiu la persistance d’'une douleur. Il s’agit
d’'un état préopératoire négatif exageré, anticipesfuturs éventuels effets secondaires d’un
acte opératoire, comprenant également la fatiggendusées, et la douleur. Le catastrophisme
et I'anxiété préopératoire sont des facteurs ptiéslide consommation d’antalgiqués *°
Les patients de chirurgie carcinologique ayantdimgeurs réfractaires a une analgésie per et
postopératoire multimodale bien conduite, serdiestpatients traités au long cours par des
médicaments psycho-actifs comme les anxiolytiqudeseantidépresseufs. Les personnes
les plus anxieuses sont donc plus a risque de wisup®stopératoires intenses. Dans le cadre
de la chirurgie mammaire carcinologique, surtoutsda’elle est radicale, l'anxiété
préopératoire est en général liée a la sanctiorurghicale. Il faut donc distinguer le trait

anxieux, constitutionnel de la personne et l'aréiétiat, engendrée par I'acte chirurgical. Les



23

patientes peuvent développer un sentiment de pcéju I'intégrité de leur corps, de leur
féminité, allant jusqu’au sentiment de mutilatikes handicaps, esthétique et fonctionnel,
peuvent évoluer vers un handicap social, sourceol@inent et de dépression. L'aspect
psychologique préopératoire devrait étre systématitgent analysé, au vu de son implication
dans la genése ou la pérennisation de la dodfedf=>" ** *° Le dépistage des patients
anxieux ou déprimés, a cause de leur pathologiat gre réalisé en préopératoire, en
consultation d’anesthésie. Il n'y a pas de recondation sur I'utilisation de questionnaires
standardisés. Les plus utilisés sont le questioana HADS » (HospitalAnxiety and
DepressionScale) et I' « APAIS » (Amsterdam Preajpez and Information scale). La
réglette de 'EVA peut également étre utilisée péuvaluer le degré d’anxiété. Une mesure
supérieure a 60 mm doit alerter. L'HADS a été édalan chirurgie du cancer du sein, utilisée
en préopératoire et au cours de la premiére annéans le diagnostié®. Il s’agit d’un outil
d’autoévaluation assez spécifique, pouvant aidipaster les sujets a haut risque de troubles
anxio-dépressifs au cours de I'année suivant lgndistic, sensible surtout pour les femmes
de moins 50 an&®. Une étude hollandaise, parue en 2011, s'intéraske problématique
psycho-sociale des femmes atteintes de canceriduas&ant chimiothérapie. Elle évalue la
pertinence d’'un questionnaire axé sur les aspestshplogiques, sexuels, et sociaux de la
patiente, pour dépister les patientes les pluslésmdgCe questionnaire sert d’outil de référence
pour adapter le suivi individuel et sa réévaluationcours du temps. De nouveaux indices
d’évaluation adaptés a la pathologie cancéreusauepériopératoire nécessitent d’étre
développés. Ces éléments doivent permettre d’ageamsi nécessaire une « trajectoire de la
douleur », qui apreés avoir ciblé les patients qués organise une prise en charge précoce et
prolongée. La consultation d’annonce, réaliséeuparinfirmiére, fait partie intégrante de la
prise en charge préopératoire, chez les patientsadeérologie. A I'ICO, elle fait suite a
'annonce diagnostique par le médecin oncologule. ddit permettre d’initier un suivi, pour
rendre plus supportable la souffrance physiquaietiorale du patient. Cette ré-humanisation
de la relation doit permettre une amélioration algualité de 'accompagnement du patient

par le corps médical et ses proches.

La douleur postopératoire aigué est prédictive €’ahronicisation de la douleur. Or,
I'existence d’'une douleur en préopératoire est agtelur de risque significatif de douleur
postopératoire aigu&" ** ** % 47 Dans notre travalil, elle a multiplié par quateerisque
d’avoir une douleur aigué apres l'acte chirurgicaladministration d'un traitement

médicamenteux antalgique préopératoire multiplaitisque par cing. L'intérét d’'une prise
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en charge précoce trouve ici toute sa justificatione proportion croissante de patients
bénéficie d’'un traitement au long cours pour deslelas chroniques. L'évaluation et
I'équilibration du traitement péri-opératoire esautant plus importante lorsqu’il s'agit de
patients sous opioides. Les motifs de prescripdimmt souvent néoplasiques, mais un grand
nombre de pathologies inflammatoires et/ou rhumratiss sont aussi des indications de
traitement par opioides au long coffts L’état allostatique obtenu reste souvent précat
prix de modifications fonctionnelles du systémeveax sensitif périphérique et central, qu’il
faudra dans la mesure du possible, maintenir, \aéliorer. La difficulté pour 'anesthésiste
est d’éviter un syndrome de sevrage, mais e€galediéwiter un surdosage péri-opératoire.
Cette prise en charge s’apparente a la gestiopaténts toxicomanes, avec la dépendance
psychique en moins. L'analgésie multimodale trowee place, du fait du risque majoré

d’hyperalgésig® 480

Les traitements par opiacés sont a poursuivre, gaosle risque d’exacerbation de la
douleur postopératoire est possible. Ces patiarggi@ent une tolérance progressive, avec
une concentration d’opioides endogenes croissaeie laxposition prolongée aux agonistes
des récepteurs ff' > Ces patients développent une plasticité neurohalglutamate et le
récepteur NMDA au niveau de la corne postérieure l@emoelle épiniére jouent
vraisemblablement un réle dans le développemeld tidérance et de I'hyperalgésie, par une
activation secondaire a la présence permanenteoitigs. L’hyperalgésie se définit comme
une sensibilité accrue a un stimulus nociceptile 'associe a une allodynie (douleur
produite par un stimulus non nociceptif). Elle axd®rigines, périphérique au niveau de la
lésion (hyperalgésie primaire) et centrale en dehler la zone inflammatoire (hyperalgésie
secondaire). Il existe des substances dépourvudiatiaanti-nociceptive propre, qui sont
pourtant efficaces sur la douleur postopératoir@retivent I'existence d’'une hyperalgésie
d’origine centrale périopératoire. Elles bloquezs mécanismes de sensibilisation centrale,
permettant de prévenir la douleur postopératoirdestait, réduiraient I'incidence des DCPC.
Elles font partie de l'arsenal de l'analgésie nmtidale. Citons la kétamine, les anti-
convulsivants comme la gabapentine, le néfopamatesthésiques locaux. Cette stratégie
permet de résoudre la plupart des douleurs posttgas et de limiter le risque

d’hyperalgésie aux opiacés.

L’intérét des molécules anti-NMDA, par leur effettishyperalgésique, dans le traitement

préventif des douleurs chroniques n’est plus a daéren L’hyperalgésie aux opiacés peut



25

étre réversée par les antagonistes du systeme NMD@Akétamine, chef de file, est
recommandée, en cas de chirurgie trés ou modérédoemhbureuse, en peropératoire pour
prévenir I'apparition de DCP& Les antagonistes du systéme NMDA pourraient éuge
prévenir les phénomenes de tolérance aigué auxhimigpes, chez le sujet natif d’opioide
mais également chez les consommateurs chronf§i®d.a gabapentine, a elle aussi trouvé
une place dans le cadre de chirurgie a risque deMElle fait partie des anti-convulsivants.
C’est un analogue structural de l'acide gamma-abhgique (GABA), mais n'a pas
d’action sur les récepteurs GABAD ni sur les réeepg NMDA. C’est un agoniste de la sous
unité o2 des canaux calciques voltage dépendZnté >3 Ces canaux, situés essentiellement
au niveau de la moelle épiniére, sont surexprinads des processus inflammatoires comme
les douleurs neuropathiques et participent au meainde I'hyperalgésie. La gabapentine
bloque ces canaux, permettant une réduction desomeédiateurs excitateurs. Plusieurs
travaux ont mis en évidence un effet bénéfiquegloedle était administrée en prémeédication,
en prise unique. Une méta analyse des essais ris@ooontrolés, publiée en 2006, retrouve
16 essais sur la douleur postopératoire aiguésapiee unique de gabapentine. Elle diminue
a la fois les scores de douleur postopératoirdestdoses cumulées d’opioides durant les 24
premieres heures postopératoires. Certes, le ridgusedation est augmenté, mais celui de
vomissement et de prurit est dimiméPar son effet antalgique et épargneur morphinikgue
gabapentine a probablement une place en préméxaticatn prise unique, pour diminuer la
douleur postopératoire aigué, avant une chirurgielalireuse. Elle a également une action
anxiolytique, lui procurant un avantage supplémentdans son réle de prémédication. En
chirurgie mammaire, I'étude de Grover en 2009, icord ces résultats en utilisant une faible
dose de gabapentine (600 mg) en prémédication, abepatientes opérées de mastectomie
totale avec curage axillair®. En revanche, le bénéfice potentiel de la gabapemsur la
prévention de DCPC, notamment pour les douleurgopathiques n'est pas démontre.
Aucune étude ne respecte le cahier des chargessaéieea la mise en évidence d’'un effet
préventif de la gabapentine, la DCPC n’étant torgaju’un critere secondaire. Des travaux
réalisés sur des patients de chirurgie vasculamguéés du membre inférieur, ne retrouve pas

d’avantage de la gabapentine sur les douleurs debnes fantomey’.

Le néfopam pourrait, par son action bloquante desex calciques et sodiques voltage-
dépendants, lui aussi prévenir I'hyperalgésie & morphiniques, induite par de fortes
doses de remifentanil ou une forte titration monmjpie > ® Il a également une action

inhibitrice sur la recapture des mono-amines (®@iot et Noradrénaline), au méme titre que
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les anti-dépresseurs, sans en faire partie. Légégnésseurs non tricycliques ont une activité
comparable a celle des tricycliques alors gqu'ilsn’pas de structure imipraminique. L'effet
antalgigue des antidépresseurs semblerait donadépelus de I'activité mono-aminergique

que de la structure imipraminiqlie

Il est actuellement « probablement recommandé reaéeser un bloc paravertébral dans
la chirurgie du seif. Il permet d’obtenir un excellent contrdle de ulkur postopératoire
mais diminue également lincidence des nausées sgamients postopératoires, fréquents
dans cette population. Cette technique est faciléafiser, mais son bénéfice par rapport a
linfiltration péri-cicatricielle aux anesthésiquéscaux reste controversé. Dans notre étude,
nous montrons que I'absence d’infiltration par @&bpivacaine, en dose unique, augmente le
risque, par quatre, de survenue de douleur postty aigué. Peu d’études montrent le
bénéfice d'une infiltration péri-cicatricielle, rahment en chirurgie mammaire. La
comparaison, sur un petit effectif de 46 patierds, I'infiltration cicatricielle par la
Ropivacaine versus placebo, apres un curage agjlidonne I'avantage a linfiltration. Les
scores de douleur postopératoire précoce (72 presiigeures) sont abaissés, au repos et a la
mobilisation. Par contre, il n’y a pas de différersur I'incidence des douleurs a 2 misEn
revanche, certains travaux comparent le bloc patwal et l'infiltration par anesthésiques
locaux, en chirurgie mammaire. |l n'y a pas deétghce de consommation morphinique sur
48 patientes opérées de mastectomie avec curati@raxiLes scores de douleur des 24
premieres heures sont plus bas en cas d'infilmatimais il y a moins de douleur a la
mobilisation et moins de nausées postopératoiresasnde bloc paravertébtalUne autre
étude compare le bloc paravertébral continu pendi@ntapres chirurgie mammaineersus
placebo, ne retrouve pas de supériorité du bloaveatébral pour les scores de douleur, de
nausée ou de retour & une activité norrialee bloc paravertébral est une technique a faible
risque de complications, efficace sur la douleostppératoire en chirurgie mammaire
radicale unilatérale. Elle est a privilégier dae#te indication. Le bénéfice sur la prévention
des DCPC n’est pas demontré. L'infiltration pégatricielle d’anesthésiques locaux est
probablement un moyen peu invasif et peu coltewx doninuer la douleur postopératoire

aigué, méme si elle ne semble pas prévenir la DCPC.

D’autres facons d’administrer les anesthésiquesaubocsont étudiées.L utilisation
périopératoire de patchs de lidocaine diminue itience des douleurs neuropathiques

tardives, apres chirurgie mammaire. Les effets figues sur les scores de douleurs
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postopératoires aigués sont controvefs&ans un essai randomige sus placebo, n'y a pas
de différence statistiguement significative dans kcores de douleurs postopératoires
immédiats, entre les deux groupes. En revancherdmiere consommation d’antalgiques
était difféerée dans le groupe lidocaine. |l y aggialement une incidence moindre de douleurs
neuropathiques au niveau du site de mastectonte etirage axillaire & 3 mofs |l semble
gue la pose d'un patch sur la zone opératoire @médication, pourrait avoir un effet
bénéfique sur les douleurs neuropathiques, en afdqgla sensibilisation périphérique et

I'hyperexcitabilité du systéme nerveux cenffal

Par ailleurs, depuis quelgues années, des étuderdepenchées sur l'impact des
techniques d’anesthésies loco-régionales sur ldivéctumorale. Méme si la chirurgie est le
traitement de référence du cancer du sein, la g@&rmeri-opératoire pourrait influencer le
développement de cellules cancéreuses. Plusieuwanisénes sont en cause. La chirurgie
comporte un risque de dissémination de cellulesotahes, lors d'effractions vasculaires et
déprime I'immunité cellulaire. Il se produit égalemt une diminution des facteurs anti-
angiogéniques et une libération de facteurs progégiques et de facteurs de croissance.
L’anesthésie affecte les fonctions immunitaires,ecavune baisse de lactivité des
macrophages, des cellules dendritiques, des lynypé®d et des cellules tueuses naturelles
NK. Les morphiniques inhibent la fonction immunigacellulaire mais aussi humorale. lls ont
par ailleurs, une fonction proangiogéniffu€® Le risque de survenue de métastase est réduit
chez les patientes opérées du sein, ayant bénéfiniébloc paravertébrdl Ces résultats
proviennent d’'une étude rétrospective, portantl@% patientes opérées de mastectomie avec
ou sans curage axillaire. Sur les 50 patientestayaméficié d’'un bloc paravertébral avant
'anesthésie générale, le suivi retrouvait unedigei de métastases a 32 mois de 6%, alors
qu'il était de 24% chez les patientes ayant étéémsésous anesthésie générale séuBes
études prospectives sont en cours pour confirmsrrésultats. L'analgésie multimodale
associant les coantalgiques, les antihyperalgésigudées anesthésiques locaux, de par son
action dépargne morphinique, semble particuliergmattractive chez les patients de
canceérologie, si lI'on considere le caractére imnsuppresseur, potentiel, mais encore

hypothétique des morphiniques.
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Nous avons mis en évidence trois facteurs de risgudouleur postopératoire aigué en
chirurgie carcinologique mammaire : I'existence rddudouleur préopératoire forte, d’'un
traitement médicamenteux de la douleur en préopézatet 'absence d'infiltration péri-
cicatricielle aux anesthésiques locaux en peropiéeat Le dépistage d'une douleur
préopératoire, traitée ou non, et du niveau d’'déxifit partie intégrante de la consultation
d’anesthésie, s’inscrivant dans une démarche djésed préventive, au méme titre que
I'application peropératoire d’'une analgésie multitale, incluant I'anesthésie locale ou loco-
régionale. La diminution des douleurs postopérasoimmédiates permet de limiter la
survenue de ces DCPC, sources de souffrance psgitpaé et fonctionnelle. L’amélioration
de la qualité des soins passe par I'évaluationptdasques professionnelles et I'élaboration
d’un protocole de service axé sur la prise en @ahdggla douleur, débutant en préopératoire et
réalisé de maniere multi-disciplinaire avec le gtgren, I'anesthésiste et I'équipe soignante.
Une filiere de suivi douleur spécifique et uneéfié psychologique, instaurée précocement,
permettrait probablement d’améliorer la satisfactes patientes et diminuer les DCPC.
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Résumé/mots-clés
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Titre de These :

Chirurgie carcinologigue mammaire : quels sont lesfacteurs pré et

peropératoires associés a la douleur postopératoiggueé.
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RESUME

La douleur postopératoire aigué est un facteur idgue de douleur chronique post
chirurgicale. La chirurgie carcinologigue mammaasd pourvoyeuse de douleur chronique.
Cette étude, prospective et observationnelle, arédfisée sur 219 patients, opérés de
chirurgie mammaire premiére ou reconstructrice, 8w période de 6 mois (février a juin
2010). L'objectif était d'identifier les facteursedrisque pré et peropératoires de douleur
postopératoire aigué.

Trois facteurs de risque étaient mis en évidenceamalyse multivariée : une douleur
préopératoire, un traitement antalgique préopémtat l'absence d'infiltration péri-
cicatricielle par des anesthésiques locaux.

Le dépistage d'une douleur préopératoire, traitéenon, fait partie de la consultation
d’anesthésie, s’inscrivant dans une démarche desptién de la douleur postopératoire, au
méme titre que [l'application d'une analgésie mutltilale, associant les techniques

d’infiltration locale ou loco-régionale.

gobbobbbuoogogobbbbbugoogobobobboooooobn
MOTS-CLES

Douleur préopératoire, douleur postopératoire, elaukchronique postchirurgicale, douleur
neuropathique, facteurs de risque, chirurgie categique mammaire, anesthésiques locaux,

analgésie multimodale.



