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1. ABREVIATIONS :

AIVOC : Anesthésie Intra Veineuse a Objectif de Concentration

ALR : Anesthésie loco régional

ASA : Physical Status Classification System (American Society of Anesthesiologists)
ATCD : Antécédent

CEC : Circulation Extracorporelle

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

CPP : Comité de Protection des Personnes

DN4 : Questionnaire d’évaluation de la douleur neuropathique en quatre questions
EN : Echelle numérique

ENS : Echelle numérique simple

EVA : Echelle visuelle analogique

HAS : Haute Autorité de Santé

IGS2 : Index de Gravité Simplifié 11

IMC : Indice de masse corporel



2. INTRODUCTION :

2.1. GENERALITES :

La douleur est « une expérience sensorielle et émotionnelle désagréable associée a, ou

ressemblant a celle associée a, une 1ésion tissulaire réelle ou potentielle » (1).

La définition de la douleur de Merskey et al. de 1979 a été révisée en 2020 par I’ajout de la
caractéristique « ressemblant a » (2) pour intégrer les douleurs nociplastiques. La douleur peut
étre caractérisée par trois mécanismes. La douleur nociceptive est une alerte véhiculée par les
nocicepteurs en cas d’agression. Il existe également les douleurs de type neuropathiques qui
résultent d’une 1ésion du systéme nerveux qui peuvent étre périphérique ou centrale. Il existe
¢galement les douleurs nociplastiques (anciennement appelé dysfonctionnelles) qu’on définit
par une altération de la nociception malgré 1’absence de 1ésion de tissu ou de menace de Iésion
causant I’activation des nocicepteurs périphériques ou du systéme nerveux somatosensoriel qui

entraine une sensation douloureuse.

La prise en charge de ces douleurs est différente selon le mécanisme d’action. Les traitements
antalgiques sont classés par ’OMS en trois paliers. Cette classification a été créé initialement
pour la gestion des douleurs cancéreuses nociceptives. La composante neuropathique d’une
douleur nécessite un traitement particulier. Les thérapeutiques proposées, sont les co-
antalgiques (antiépileptiques, antidépresseurs) ainsi que des dispositifs transdermiques (patch

de capsaicine, emplatre de lidocaine) (3,4).

La douleur chronique est définie par une douleur persistante a plus de trois mois apres
I’agression selon la 11eme version de la classification internationale des maladies de I’OMS
(5). L’évaluation de la douleur chronique est une évaluation pluridisciplinaire, qui prend en
compte I’aspect biologique, psychologique et social. En effet, elle retentit sur la qualité de vie
du patient, entrainant ainsi un surcofit pour la société, responsable d’une augmentation du
recours au systeme de soins (6). Elle reste cependant peu connue et investiguée sur les plans

physiopathologiques et thérapeutiques (7).



La douleur chronique est une expérience subjective qui interfére aussi bien avec le psychique
et les interactions sociales que les fonctions physiques. La douleur chronique présente

¢galement un retentissement sur I’entourage social, familial, ainsi que sur la sphere du travail

(8).

La chirurgie thoracique et cardiaque est pourvoyeuse de nombreuses Iésions nerveuses :
fractures de coOte avec 1ésions des nerfs intercostaux, dissections des artéres mammaires
internes, fracture du manubrium sternal, fermeture du sternum avec des fils métalliques, 1ésion
du plexus brachial (9). Le syndrome douloureux thoracique a la suite de chirurgie cardiaque
avec pontage coronarien et I’utilisation des artéres mammaires internes a été décrit pour la
premiere fois en 1989 par Maillis et al. (10). Ces divers mécanismes lésionnels sont
pourvoyeurs de douleur aigue et chronique. La douleur en post opératoire immédiat est prise en
charge dans les services de soins intensifs pour les premiéres heures puis en centre de chirurgie
cardiaque. Par la suite 1’évaluation et le traitement de la douleur chronique ne sont pas pris en
charge dans les centres de chirurgie cardiaque. Elle est réalisée par les cardiologues traitants
des patients et les médecins généralistes moins sensibilisé a ce type de douleur. L’équipe de
Martinez et al. en 2014 a démontré que seulement 48% des douleurs neuropathiques post
opératoire sont diagnostiquées par les médecins généralistes (11). Selon les études, entre 27%

et 70% des patients présentent des douleurs en post opératoire de chirurgie cardiaque (12-16).

La composante neuropathique de la douleur chronique est présente jusqu’a 50% des patients

douloureux ayant subi une chirurgie cardiaque, dans la cohorte de Guimaraes et al. (17).

En parall¢le, la consommation €levée de morphinique en per opératoire augmente la prévalence
de la douleur chronique. La littérature met en évidence que plus il est administré de morphinique
en per opératoire de chirurgie thoracique plus la douleur chronique en post opératoire est
augmentée. Salengros et al. retrouv une réduction de la symptomatologie douloureuse a long
terme en employant 1’anesthésie péridurale en complément du remifentanil dans la chirurgie
thoracique (18). Le type d’analgésie consommé a trois mois post opératoire n’a jamais été
étudié, seule la consommation d’opioide a été évaluée. L’étude observationnelle et rétrospective
de Brown et al. menée aux Etats Unis a mis en évidence une consommation d’opioide au long
cours chez 8% des patients dans les suites de chirurgie de pontages coronariens et 7% dans les

suites de chirurgie valvulaire (19).



L’objectif principal de notre étude est d’étudier la prévalence de la douleur chronique a la suite
d’une sternotomie dans le cadre d’une chirurgie cardiaque dans la cohorte nantaise entre Janvier
2021 et Mars 2021. Les objectifs secondaires sont 1’é¢tude de la prévalence d’une sensibilité
persistante sans caractéristique de la douleur chronique définie par EN supérieur ou égale a
zéro. Sont également €valuées les caractéristiques de la douleur, en particulier concernant une
éventuelle composante neuropathique, 1’étude de son retentissement sur qualité de vie, sur le
retour au travail et sur la consommation d’antalgique. Nous avons étudi¢ les facteurs de risques
de douleur chronique post opératoire et de sensibilité persistante. Quelles sont les facteurs de
risque modifiables ou a prendre en compte en amont de la prise en charge pour diminuer les
douleurs post opératoire. Existe-il un mésusage des prescriptions d’antalgiques a distance de la
chirurgie. De quelle maniere les douleurs impactent la qualité de vie et le retour a I’emploi. Le
but de ce travail est par la suite de tenter de modifier et de prendre en charge si possible ces

facteurs de risque.

3. METHODES :

3.1. CHOIX DE LA POPULATION :

Notre cohorte s’intéresse aux patients opérés d’une chirurgie cardiaque par sternotomie au CHU
de Nantes entre le premier janvier 2021 et le 19 mars 2021. Tous les types de chirurgies
cardiaques avec une sternotomie ont ét¢ inclus. Nous avons exclu les patients ne parlant pas
frangais, non couverts par 1’assurance maladie francais, mineurs ou sous protection juridique
ainsi que les patients décédés a trois mois post opératoire. Nous avons également exclu les
patients consommant des antalgiques de palier deux ou trois avant I’intervention pour des

douleurs d’une autre origine.

En se basant sur une prévalence attendue de la douleur chronique autour de 20%, I’inclusion de
250 patients semble nécessaire, afin d’obtenir un effectif suffisant de patients douloureux
chroniques pour une description adéquate ainsi que la mise en évidence de principaux facteurs
de risque, en comparaison avec les études existantes sur le sujet (14,17,20). D’autre part, ce

nombre permet de réaliser I’étude en monocentrique dans un délai raisonnable, du fait d’environ



100 CEC par mois au CHU de Nantes, et ainsi d’obtenir une cohorte homogene par rapport aux

possibles changements de pratique anesthésiques et chirurgicales.

3.2. QUESTIONNAIRE :

Un questionnaire rédigé par nos soins (Annexe 1) a été envoyé aux patients répondant aux
critéres d’inclusion. Dans un premier temps, les questionnaires ont été€ envoyé€s aux patients par
I’intermédiaire de la plateforme WEPI en format €lectronique avec un lien de connexion par e-
mail. Les patients non répondeurs ont recu le questionnaire par voie postale. Dans un second
temps, les non répondeurs au questionnaire ont été contactés par téléphone. Les patients qui

n’ont pas répondu apres trois appels et messages vocaux ont été exclus.

Ce questionnaire comprend quatre parties. Le premier élément est le questionnaire PAIN
DETECT (21,22). Cette échelle a été choisis pour évaluer I’importance de ses douleurs avec
1’Echelle Numérique des patients mais également ’évaluation de la composante neuropathique.
L’EN est une échelle d’évaluation de la douleur entre zéro et dix, zéro correspond a I’absence
de douleur et dix une douleur maximale (23). L’EN est évaluée de trois facons : la douleur sur
I’instant, la douleur la plus forte au cours des quatre dernieéres semaines et I’intensité moyenne
de la douleur au cours des quatre dernieres semaines. Le critere de jugement principale est une
EN supérieure ou égale a trois pour la douleur moyenne au cours des quatre derniéres semaines.

Cela correspond a une douleur moyenne ou forte selon les critéres de la HAS (24).

Le second volet est le questionnaire PAIN DETECT qui permet de donner un score entre zéro
et 38. Un score supérieur a 18 permet de dépister une composante neuropathique probable. Un
score en 13 et 18 met en évidence une composante possible de douleur neuropathique. Un score
inférieur a treize signifie une douleur neuropathique improbable. Le choix du questionnaire
pour caractériser la douleur neuropathique a été fait en regard des contraintes techniques de
I’¢tude. Il n’y a pas de suivi systématique au CHU a distance de ’intervention, le suivi étant
organisé par les professionnels de santé habituels du patient. Par ailleurs, I’épidémie de la
COVID-19 nous a dissuadé¢ de demander un déplacement expreés pour un examen clinique
complet, bien que celui-ci était préférable pour 1’étude de la douleur chronique. Nous avons
donc choisi une échelle sans examen clinique de la part d’un médecin (25,26). L’échelle DN4
n’a donc pas pu étre utilis€é du fais de trois questions a évaluer par un examen clinique ;

I’hypoesthésie au tact, hypoesthésie a la piqure et 1’allodynie (27).



La suite du questionnaire interroge le patient sur son traitement actuel, les différents antalgiques
pris et la reprise de 1’activité professionnelle : « En reprise d’activité », « Retraité », « En arrét

de travail pour la douleur » ou « En arrét de travail pour une autre cause ».

La quatrieme partie est I’échelle de qualit¢ de vie de la HAS qui cote entre zéro et dix les
différents aspect de retentissement de la douleur sur la qualité de vie ; ’humeur, la capacité a
marcher, le travail habituel (y compris, a ’extérieur de la maison et les travaux domestiques),

les relations avec les autres, le sommeil, le gout de vivre (28).

Les informations sur les caractéristiques des patients, leurs antécédents, le type de la chirurgie,
les médicaments administrés en per opératoire et des premiers jours post opératoires ont été

récupérées sur le logiciel Millénium du CHU de Nantes. Les patients ont été anonymisé.
Le cahier d’observation est disponible en Annexe 2.

L’¢étude a été approuve par le CPP Ouest 6 — CPP 1379 HPS3 le 4 mai 2021 avec un accord
favorable définitif. L accord du CPP est ci-joint en Annexe 3 ainsi que 1’autorisation a débuter

les inclusions, en Annexe 4.

3.3. ANALYSE STATISTIQUE :

L’analyse statistique a été réalisée en fin d’étude. Les variables quantitatives seront exposées
sous forme d’étendue, de médiane, d’intervalle interquartile (IQR), de moyenne et d’écart-type.
Les données qualitatives sont exposées sous forme de pourcentage. Les tests de Chi2 ou des
tests exacts de Fisher, si les conditions d’application du premier test n’étaient pas vérifiées,
seront utilisés pour comparer les variables qualitatives. Les tests de Student ou de Mann-
Whitney-Wilcoxon, si les conditions d’application du premier test n’étaient pas vérifiées, seront
utilisés pour les variables quantitatives. Le lien entre la reprise du travail et la douleur du patient
dans un premier temps ainsi que la recherche des facteurs de risque de la douleur dans un
deuxiéme temps seront analysés a I’aide de régressions lin€aires univariées (la douleur sera
analysée comme variable continue pour ces modeles). Concernant la recherche de facteurs
expliquant la douleur chronique, une analyse multivariée aura lieu a la suite des analyses
univariée. Les variables sélectionnées seront celles avec une significativité sous un seuil

spécifique (p<0.1). Une sélection pas a pas descendante des variables sera finalement réalisée
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afin de garder le mod¢le le plus parcimonieux. Le seuil de signification est fixé a 0,05. L analyse

statistique sera réalisée sous le logiciel R version 4.0 (29).

4. RESULTATS :

4.1. POPULATION :

Au total, 250 patients étaient éligibles. Trente-trois patients ont été exclus dont huit par refus
de participer, cinq patients n’avait pas eu de sternotomie car la chirurgie était réalisée en vidéo
thoracoscopie, quinze n’ont pas donné réponse aux relances et n’ont pas pu étre contactés
malgré la méthodologie sus-précisée, deux ne parlaient pas francgais, un patient était hospitalisé
en réanimation, un patient décédé, un présentait des troubles cognitifs ne permettant pas de
répondre aux questionnaires. Au total 217 patients ont été pris en compte dans ’analyse

statistique. Le taux de réponse était de 86%. Le flowchart est en Figure 1.

Sternotomie codé DMSI
250 questionnaires envoyés

- 8refus

- 5vidéos thoracoscopies sans sternotomie
- 14 pas de réponse

- 2 non francophone

- 1 hospitalisé

- 1décédé

- 1trouble cognitif

217 patients incluables

Figure 2 : Flow chart
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La population de notre cohorte nantaise a pour 4ge moyen 65 ans [60 ans — 73 ans], avec 19.3
% de femmes. L’IMC a pour moyenne 27.2 [24.0 — 30.0], le score IGS 2 a pour moyenne 30.2
[23 — 35], le score ASA est en moyenne de 3.2 [3.0 — 4.0]. Les différents types de chirurgies
présents dans notre cohorte sont : 50.0% de pontage coronarien, 41.7 % de remplacement
valvulaire aortique, 8.2 % de remplacement de 1’aorte ascendante, 7.7 % de plastie mitrale, 5.8
% de plastie de la valve tricuspide, 5.8 % de remplacement valvulaire mitrale. Les chirurgies
de Tirone David, de Bentall et de remplacement de 1’aorte ascendante représentent 15.7%. Les
différentes chirurgies peuvent tre associées chez un méme patient. Les chirurgies ont pour une
durée moyenne de 227 minutes [179min — 260 min], et 19.8 % des chirurgies sont réalisées en

urgence ou semi-urgence.

Tableau 1 : Description de la population

N(%)

Total

217

Age (moyenne [Q1 - Q3])

65 [60 ans — 73 ans]

Sexe
Homme 175 (80.5%)
Femme 42 (19.5%)

IMC (moyenne [Q1 - Q3])

27.2[24.0-30.0]

Obeése (IMC >30) 54 (25%)
IGS 2 (moyenne [Q1 - Q3]) 30.2 [23 - 35]
Score ASA (moyenne [Q1 — Q3]) 3.2[3.0-4.0]
Type de chirurgie :
-Pontage coronarien 110 (50.7%)
-Remplacement valvulaire aortique 91 (41.7%)
-Remplacement aorte ascendante 18 (8.2%)
-Plastie mitrale 17 (7.7%)
-Plastie tricuspide 13 (5.8%)
-Remplacement valvulaire mitrale 13 (5.8%)
-Tirone David 9 (4.0%)
-Bentall 8 (3.5%)

Durée de chirurgie (moyenne [Q1 - Q3])

227 min [179min — 260 min]

Chirurgie en urgence

43 (19.8%)




4.2. PREVALENCE DE LA DOULEUR :

La prévalence de la douleur chronique dans notre étude a la suite d’une sternotomie dans le
cadre d’une chirurgie cardiaque est de 21.7% (IC 95% [16.2 - 27.1]). Il est également retrouveé
des pics de douleurs avec une EVA supérieure ou égale a trois chez 33.6% des patients (IC 95%

[27.4 —39.9]). Les résultats sont présentés dans le Tableau 2.

La douleur neuropathique estimé grace au questionnaire PAIN DETECT, est présente chez

5.5% des patients (IC 95% [2.9 - 9.5]). Les résultats sont présentés dans le Tableau 3.

Tableau 2 : Prévalence de la douleur

Prévalence Intervalle de confiance a 95%
N (%)
Douleur forte sur 4
semaines (2 3) 73 (33.6%) 27.4% - 39.9%
Douleur moyenne sur 4
semaines (2 3) 47 (21.7%) 16.2% - 27.1%
Tableau 3 : Prévalence de la douleur neuropathique
Prévalence Intervalle de confiance a 95%
N (%)
Douleur neuropathique 2 (0.9%) 0.1%-3.3%
(seuil 2 19)
(212) 12 (5.5%) 2.9% - 9.5%
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4.3. FACTEURS DE RISQUE DE DOULEUR CHRONIQUE

L’analyse des différents facteurs de risque de douleur chronique avec un score a I’EN supérieur
ou égal a trois montre que les patients dont I'IMC est plus élevé sont moins douloureux en
analyse univariée (p = 0,020), seul critere significatif. L’analyse multivariée n’est pas réalisée
par manque d’effectif avec les criteres connus d’augmentation des douleurs chroniques.

L’analyse univariée est mise en Annexe 5.

Le seuil de douleur défini par une EN différente de zéro pour la douleur la plus forte au cours
de quatre semaines permet de mettre en évidence des facteurs de risque en analyse univariée.
Les facteurs aggravant les douleurs sont 1’age jeune (p = 0.02), le sexe féminin (p = 0.039), un
IMC faible (p = 0.007), I'utilisation de Kétamine peropératoire (p = 0.042). Le tabagisme actif
est également un facteur aggravant les douleurs chroniques (p = 0.035). L’analyse compléte

univariée est présente en Annexe 6.

Nous avons réalis¢ dans un second temps une analyse multivariée dans le Tableau 4. Le sexe
féminin est un facteur de risque de douleur chronique (p = 0.027) ainsi que la consommation
active de tabac (0.027). La corrélation n’est pas retrouvée de fagon significative pour I’'IMC,

I’age ni ’utilisation de la kétamine per opératoire.

Tableau 4 : Analyse multivariée de douleur différente de zéro

Adjusted OR [IC95] p

Sexe (réf. = Féminin)

Masculin 0.4[0.2-0.9] 0.027
BMI

0.9[0.9-1.0] 0.095

Kétamine per-op (réf. = non)

Oui 1.9[1.0-3.6] 0.056
Statut tabagique (réf. = non)

Oui 3.5[1.2-10.4] 0.027

Sevré 1.6 [0.8-2.9] 0.158
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4.4.

CONSOMMATION D’ANTALGIQUE :

14.4% des patients avaient des antalgiques de prescrit sur leurs ordonnances a trois mois de la

chirurgie (soit 15 patients). Les traitements étaient les suivant ; 86% des patients consomment

du paracétamol, 33 % du Tramadol. On note 1’absence de consommation d’opioide fort ou de

coantalgique.

La consommation de tabac est associée a une consommation d’antalgique de fagon chronique

chez les patients qui présentent un tabagisme actif ou sevré en comparaison avec les patients

non-fumeur (p = 0.028). L’analyse univariée est présentée dans le Tableau 5. Une analyse

multivariée n’est pas réalisée devant la présence d’une seule variable significative et le faible

effectif dans le groupe consommant des antalgiques.

Tableau 5 : Analyse univariées des facteurs de risque de consommation d'antalgique a trois mois de la chirurgie

Total Pas de consommation Consommation
d’antalgique d’antalgique p
(n=217) (n=202) (n=15)
Age 217 (100.00%) 202 (93.09%) 15 (6.91%)
median [Q1 - Q3] 68.00 [60.00 - 68.00 [60.00 - 73.00] 67.00 [55.50 - 72.00]  0.463
73.00]
Sexe
Féminin 42 (19.35%) 37 (18.32%) 5(33.33%) 0.175
Masculin 175 (80.65%) 165 (81.68%) 10 (66.67%)
BMI 217 (100.00%) 202 (93.09%) 15 (6.91%)
median [Q1 - Q3] 27.08 [24.03 - 27.06 [24.30 - 29.76] 28.95[21.28 -30.51] 0.952
30.02]
Urgence Chirurgicale
non 174 (80.18%) 162 (80.20%) 12 (80.00%) 0.443
oui 15 (6.91%) 13 (6.44%) 2 (13.33%)
semi urgence 28 (12.90%) 27 (13.37%) 1(6.67%)
Durée chirurgie 200 (92.17%) 187 (93.50%) 13 (6.50%)
median [Q1 - Q3] 219.00 [179.00 - 220.00 [178.50 - 217.00 [186.00 - 0.774
260.00] 260.00] 245.00]
Durée CEC 215 (99.08%) 200 (93.02%) 15 (6.98%)
median [Q1 - Q3] 98.00 [77.00 - 98.00 [77.00 - 123.00] 106.00 [72.50 - 0.884
124.50] 151.00]
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Dexaméthasone

non 189 (87.10%) 176 (87.13%) 13 (86.67%) 0.999
oui 28 (12.90%) 26 (12.87%) 2 (13.33%)

Mg
non 78 (38.81%) 72 (38.30%) 6 (46.15%) 0.789
oui 123 (61.19%) 116 (61.70%) 7 (53.85%)

Kétamine perop
non 159 (73.27%) 146 (72.28%) 13 (86.67%) 0.364
oui 58 (26.73%) 56 (27.72%) 2 (13.33%)

Lidocaine
non 189 (87.10%) 176 (87.13%) 13 (86.67%) 0.999
oui 28 (12.90%) 26 (12.87%) 2 (13.33%)

ENS moyenne 24h
Absent 65 (29.95%) 60 (29.70%) 5(33.33%) 0.438
Faible 82 (37.79%) 78 (38.61%) 4 (26.67%)
Modéré 55 (25.35%) 49 (24.26%) 6 (40.00%)
Intense 15 (6.91%) 15 (7.43%) 0 (0.00%)

Reprise chirurgicale
non 198 (91.24%) 186 (92.08%) 12 (80.00%) 0.132
oui 19 (8.76%) 16 (7.92%) 3 (20.00%)

Diabete
ID 10 (4.61%) 9 (4.46%) 1(6.67%) 0.747
NID 34 (15.67%) 32 (15.84%) 2 (13.33%)
non 173 (79.72%) 161 (79.70%) 12 (80.00%)

Statut tabagique
non 124 (57.14%) 120 (59.41%) 4 (26.67%) 0.028
oui 21 (9.68%) 18 (8.91%) 3 (20.00%) 0.34
sevré 72 (33.18%) 64 (31.68%) 8 (53.33%) 0.152

Utilisation artére

mammaire interne
non 109 (50.23%) 101 (50.00%) 8 (53.33%) 0.999
oui 108 (49.77%) 101 (50.00%) 7 (46.67%)
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4.5. SITUATION PROFESSIONNELLE

Dans notre cohorte nantaise, 72.8% des patients opérés sont retraités. Parmi les 27.2% restant,
15.2% ont repris une activité professionnelle, 10.6% sont en arrét de travail pour une autre cause
que la douleur et quatre patients soit 1.8% sont en arrét de travail a cause de douleur. Les
résultats sont présentés dans le Tableau 6. Il n’a pas été démontré de différence significative
chez les patients douloureux sur le retour au travail du fait des faibles effectifs des patients en

activite.

Tableau 6 : Description du statut professionnel a trois mois de la chirurgie

Prévalence
n (%)

Retraité 158 (72.8%)

Reprise d’activité 33 (15.2%)

Arrét de travail pour autre cause que la 23 (10.6%)

douleur
Arrét de travail a cause de la douleur 4 (1.8%)

4.6. QUALITE DE VIE :

L’échelle de qualité de vie de la HAS differe pour tous les critéres évalués entre les patients
présentant une douleur moyenne des quatre derni€res semaines supérieure ou égale a trois a
I’EN en comparaison avec les patients présentant une EN inférieure a trois. Ces douleurs ont
un impact prépondérant sur ’humeur, la réalisation du travail habituel, la capacité a marcher et
la dégradation du sommeil. Les résultats sont présentés dans le Tableau 7. Il existe une

différence significative de qualité de vie entre les patients douloureux et non douloureux.
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Tableau 7 : Echelle de qualité de vie en fonction de la douleur moyenne sur les quatre derniéres semaines

EVA<3 EVA>=3
Total n=170 n =47
Moyenne (sd) IC 95% Moyenne(sd) IC95%
Humeur 0.63 (1.55) [0.39 ; 0.86] 2.45 (2.36) [1.75; 3.14]
Travail habituel 0.80 (1.69) [0.54 ; 1.06] 2.15 (2.55) [1.40 ; 2.90]
Capacité a marcher 0.74 (1.77) [0.47; 1.01] 2.68 (2.94) [1.82;3.54]
Relation avec les autres 0.33(1.22) [0.14;0.51] 1.55 (2.49) [0.82;2.28]
Sommeil 0.71(1.73) [0.44 ; 0.97] 2.94 (3.34) [1.96 ; 3.92]
Gout de vivre 0.47 (1.44) [0.25;0.69] 1.77 (2.32) [1.08; 2.45]
5. DISCUSSION :
5.1. OBJECTIF PRINCIPAL :

Dans notre population, une douleur chronique modérée a sévere était présente chez 21.7% des
patients a la suite d’une sternotomie. Cette proportion est comparable aux autres études qui
travaillent sur le sujet malgré des criteres diagnostiques spécifiques a chaque étude. L’étude de
Claudio et al. en 2015 démontre que I’incidence des douleurs chroniques modérées a séveres
évaluées a trois mois apres sternotomie est de 35.4% chez des patients en centre de
réhabilitation cardiaque (15). Dans 1’é¢tude de Kalso et al. en 2001, 27.0% des patients
présentent des douleurs chroniques (30). Quant a 1I’étude de Kamalipour et al. de 2014, elle met
en évidence des taux plus importants de douleur chronique (66%) lors du prélévement des
arteres mammaires et 41% en I’absence de dissection des artéres mammaires (14). Notre étude
ne montre pas de différence quant aux prélévements des arteres mammaires. Enfin dans 1’étude
d’Anwar et al. en 2019, la douleur est évaluée lors d’un examen clinique minutieux avec appui
sternal sur quatre points et une évaluation de la douleur apres trois efforts de toux (12). La

prévalence de la douleur dans cette étude est de 34%.
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5.2, FACTEURS DE RISQUES DE DOULEUR CHRONIQUE :

Dans notre étude, 1’analyse des facteurs de risque de douleur chronique modérée a sévere était
négative en multivariée. Seule I’analyse univariée était significative pour I’IMC. Un IMC plus
¢levé serait moins a risque de présenter des douleurs chroniques (p = 0,020). Ceci est discordant
avec les données de la littérature, le travail réalisé par Bruce et al. en 2003 met en évidence une
majoration des douleurs pour les patients présentant un IMC de 28.7 versus 26.9 dans une
population présentant un IMC moyen de 27.5 comparable a notre étude (14). Cependant cette
¢tude concerne seulement des patients qui ont bénéficié de pontages coronariens. Ce résultat
est également retrouvé dans 1’étude de Guimaraes et al. en 2016 chez des patients en surpoids
avec un IMC de 27,4 plus douloureux que les patients avec un IMC plus faible de 25,5. Les
chirurgies présentes dans I’étude comprennent les remplacements valvulaires et les pontages
coronarien (17). Notre population possede plusieurs types de chirurgie dont les chirurgies de
I’aorte ascendante qui représentent 15% des patients. Cette différence de population pourrait
expliquer nos résultats divergents par rapport a la littérature. Par ailleurs, une différente
répartition de la population par rapport a I’'IMC pourrait également I’expliquer : les études de
Bruce et Al et Guimaraes et al. (16,17) comprennent, pour des IMC comparables en moyenne,
une plus forte répartition de patients dont I’IMC est supérieur a 30 que notre étude. Claudio et
al. (15) ne retrouvent eux pas d’association entre 'IMC et la douleur chronique post
sternotomie, dans une étude comprenant tous types d’intervention, sans précision sur la
répartition de la population par rapport a ’IMC. Les autres variables analysées ne retrouvent

pas d’association statistiquement significative.

Notre étude permettait également de mettre en évidence une prévalence de la douleur allant
jusqu’a 40% pour toute douleur confondue (c’est-a-dire une EN différente de zéro). Les facteurs
de risque identifiés en analyse univariée puis multivariée d’avoir une douleur chronique légere,

modérée ou sévere étaient le sexe féminin et le tabagisme actif.

L’utilisation de la kétamine en peropératoire n’était pas présente comme facteur de risque dans
I’analyse multivariée. Dans la littérature, cette dernicre variable semble €tre plutdt protectrice
des douleurs chroniques tout comme dans I’étude d’ Anwar et al. lorsque la kétamine est utilisée
en interventionnelle et permet de diminuer les douleurs chroniques (12). Il existe peut-€tre un
biais dans notre étude réalisée en prospectif non interventionnel. Les anesthésistes peuvent

avoir utilisé plus fréquemment de la kétamine chez les patients qui présentent des facteurs de
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risque de douleurs chroniques déja connus, et moins fréquemment dans certaines situations
comme le risque de confusion post opératoire 1i¢ a 1’age. Il n’existe pas a ’heure actuelle de
protocole standardisé de I’antalgie per opératoire de chirurgie cardiaque au CHU de Nantes. De
la méme fagon, il semble exister un lien entre les douleurs chroniques chez les patients d’age
plus jeune en analyse univariée. Dans I’étude de Bruce et al. en 2003, les patients de moins de
60 ans présentaient plus fréquemment des douleurs chroniques (55%) par rapport aux patients

de plus de 70 ans (36%) (16) tout comme 1’étude de Steegers et al. (31).

L’utilisation des fortes doses de morphine en per opératoire est responsable d’une majoration
des douleurs aigues et chroniques. Le phénoméne a été démontré dans plusieurs études
regroupées dans la méta analyse de Fletcher et al. en 2014 (32). Cette association avec la
douleur chronique et 1’utilisation de forte dose d’opioides a également ét¢ démontrée en
chirurgie thoracique par Salengros et al. (18) ainsi que van Gulik et al. (33). Il a été mis en
évidence dans I’étude de Dogan Baki et al. une diminution de la consommation d’opioide per-
opératoire et post opératoire avec une diminution significative du remifentanil en AIVOC lors
de la réalisation d’un bloc para-sternal. Pour le moment, les études sur le sujet démontrent une
diminution de la douleur aigue suite a I’ALR mais elle n’a pas été¢ démontrée sur les douleurs
chroniques (34). Cependant il existe une association entre l’intensit¢ de la douleur post
opératoire immédiate et la chronicisation de la douleur démontrée dans le travail de Fletcher et
al. en 2015 (35). L’utilisation du bloc para-sternal peut étre un moyen de diminuer la
consommation en opioide en per et post opératoire immédiat. Dans notre population, aucun

patient n’avait bénéficié¢ d’un bloc para-sternal, ce dernier étant depuis réalisé au cas par cas.

3.3 COMPOSANTE NEUROPATHIQUE :

Lorsque I’on s’intéresse au pic de douleur a distance de la chirurgie cardiaque, la prévalence
¢tait de 33.6% (intervalle de confiance a 95% ; 27.4% - 39.9%). Cette caractéristique de douleur

par pic nous oriente vers des douleurs de type neuropathique.

La prévalence de la composante neuropathique mesurée grace a 1’échelle PAIN DETECT est
de 5.5%, soit 25% des patients douloureux modéré a sévere. Cette proportion est inférieure aux

données de la littérature. En effet 1’étude de Guimaraes et al. en 2016 décrit 50% de douleurs
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neuropathiques a trois mois en post-chirurgie cardiaque (17). L’étude de I’équipe de Steegers
et al. (31) trouve également une composante neuropathique chez 23% des patients a 6 mois de
la chirurgie, 1’échelle utilisé est la méme échelle que dans notre étude. Il est également retrouveé
une prévalence de 12.7% de patients présentant une douleur neuropathique a six mois de la
prise en charge dans le travail de Anwar et al. en 2019 (12). Il a également montré que les
douleurs neuropathiques sont moins présentes chez les patients pour lesquelles un traitement
par prégabaline a été prescrit en per opératoire et pendant 14 jours. Il montre une diminution
des douleurs neuropathiques de 21% a 5% grace a l'utilisation de la prégabaline (12). La
prégabaline n’est pas prescrit de facon systématique au CHU de Nantes, aucun patient de cette

étude a eu recours a ce traitement.

5.4. CRITERES SECONDAIRES :

L’analyse des prescriptions d’antalgique retrouve une consommation d’antalgique de 14,4%,
sans aucune consommation d’opioides fort ou de co-antalgique. Dans la littérature la
consommation d’opioide a été étudiée par Brown et al. en 2020 aux Etats Unis avec un recueil
des données par les organismes de remboursement, ils ont mis en évidence une consommation
d’opioide faible (codeine, tramadol) et fort (skénan, oxycodone, fentanyl) a trois mois de la
chirurgie chez 8% des patients aprés pontage coronariens et 7% dans les suites de chirurgie
valvulaire. Dans notre cohorte, la consommation de Tramadol est présente chez cinq patients
soit 2.3% de la population. L’utilisation plus importante des opioides au Etat Unis en
comparaison avec le France pourrait expliquer cette différence. Le travail de Hider-Mlynarz et
al. en 2018 a étudié la consommation d’antalgique en France et dans les pays européens. Il met
en évidence une diminution de la consommation d’opioide sur les dix dernieres années de 53%
avec le retrait du marché du dextropropoxyphene mais il existe une augmentation de
I’utilisation du Tramadol, Codéine et Oxycodone (36). Ces proportions restent largement

inférieures a la consommation aux Etat unis.

Nous avons également analysé les facteurs de risque de consommation d’antalgique de fagon
chronique. Le facteur qui est mis en évidence est la consommation tabagique active ou sevrée.
Dans la littérature, de nombreuses études ont été réalisé pour évaluer I’impact de la nicotine sur
les douleurs, ainsi que son utilisation comme antalgique. Cependant les résultats ne sont pas

univoques. Les travaux de Flood et al. et Habib et al. montrent un effet antalgique de la nicotine
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(37,38), ce qui n’est pas retrouve pas les équipes de Hang et al, Turan et al. et Olsan et al (39—
41). La consommation tabagique au long cours semble étre responsable d’une majoration des
douleurs chroniques comme montré dans le travail de méta analyse de Shi et al. en 2010 et de
Balayssac et al. en 2021 (42,43). Les ¢études évaluant la consommation tabagique dans les
douleurs chroniques a la suite de sternotomie sont peu nombreuses, le travail de Kamalipour et
al. ainsi que de Cray da Costa et al. ne mettent pas en évidence de lien direct (14,44). Les autres
¢tudes ne mentionnent pas la consommation de tabac dans leurs analyses. Il n’est également
pas ¢tudié la consommation d’antalgique a distance de la chirurgie. Le tabac est un facteur de
risque intéressant et modifiable pour diminuer les douleurs chroniques et la consommation
d’antalgique. Le déroulement de notre étude coincide avec la mise en place de programmes de
« préhabilitation » en chirurgie cardiaque comprenant un accompagnement au sevrage
tabagique dés la consultation d’anesthésie et de chirurgie (45), séances de kinésithérapie

respiratoires préparatoires, dépistage et correction d’anémie pré opératoire.

Dans notre travail nous avons analysé la situation professionnelle des patients au moment de
leur chirurgie cardiaque. Les patients retraités représentent 72.8% de notre population. Le taux
de retour au travail ne différe pas en fonction de la présence ou non d’une douleur, il est de
15.2%. Nous n’avons pas pu mettre en évidence de facteur de risque influencant le retour au
travail, devant le faible effectif de patient qui n’ont pas repris le travail a cause de la douleur.

Notre étude permet de souligner I’impact des douleurs chroniques a la suite de sternotomie sur
le retentissement de la qualité de vie des patients atteints. Cette différence est significative dans
tous les domaines, I’humeur, le travail habituel, la capacité a marcher, les relations avec les
autres, le sommeil. Ces différentes composantes ont €¢galement €té analysées dans le travail de
Allary et al. montrant également un retentissement important des douleurs sur la qualité de vie
(46). Le taux de retour au travail est similaire dans la population du travail de Cray da Costa et
al. au Brésil ou 21,5% de la population a repris le travail. On note cependant 1’Age moyen dans
leur étude plus jeune que notre population ; 60 ans versus 65 ans dans notre étude (44). En
France, il existe des programmes d’aides et un accompagnement au retour au travail dans les

centres de rééducation cardiaques.
Le retentissement important sur les activités quotidiennes, le travail et la psychologie des

patients douloureux doit faire proposer une prise en charge plus importante avec une équipe

pluridisciplinaire (47). Des kinésithérapeutes spécialisés, médecins manuels-ostéopathes (48),
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psychologues (49) pourrait €tre intéressants pour la prise en charge de la douleur chronique de

chirurgie cardiaque.

5.5. LIMITES DE L’ETUDE :

Parmi les principales limites de notre étude, on note comme principale biais le caractere
monocentrique de I’étude et I’absence d’examen clinique du patient pour 1’évaluation de la
douleur et de sa composante neuropathique. La convocation des patients au centre de référence
nous semblait inappropriée du fait du contexte sanitaire. Enfin 1’étude présente un biais
concernant le recueil des données sous forme de questionnaire par sa longueur et des difficultés
de compréhension potentielles. La limitation physique des activités pouvait étre due
uniquement a la douleur, mais aussi a une cardiopathie sous-jacente, a des comorbidités, comme
I’arthrose, ou parfois méme une limitation volontaire de la part du patient, de peur d’une

conduite pouvant aggraver son état de santé.

Les points positifs de notre étude sont le caractere prospectif qui permet de créer une cohorte
représentative des patients opérés en chirurgie cardio thoracique du CHU de Nantes. Et il a
¢galement été pris en compte tout type de chirurgie avec sternotomie et d’une CEC dans la
majorité des cas (seulement 2 chirurgies réalisées a cceur battant). L’analyse ne s’est pas
seulement limitée aux chirurgies de remplacement valvulaire et de pontage couramment
sélectionnée dans les études. On note également que le taux de patient analysé dans 1’étude est
de 86.8% ce qui est similaire aux études dans la littérature comme le travail de Bruce et al. et

Kaslo et al. ou les taux de réponse sont respectivement 80% et 87% (16,30).
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6. CONCLUSION :

Des douleurs chroniques post-sternotomie sont présentes chez 21.7% des patients opérés d’une
chirurgie cardiaque au CHU de Nantes avec un facteur de risque modifiable ; la consommation
de tabac active. Une composante neuropathique est également retrouvée chez 5,5% de notre
population. Il persiste un faible taux de consommation d’antalgique a trois mois de la chirurgie
de 14.4% des patients sans consommation d’opioides fort. Les douleurs sont responsables d’un
retentissement important sur la qualité de vie des patients. Dans la continuité de ce travail, il
pourrait étre intéressant d’évaluer dans d’autre étude la consommation de tabac sur les douleurs

chroniques.
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8.1.

ANNEXE 1 : QUESTIONNAIRE PATIENT

I Numéro d’anonymisation: ...

Comment évalueriez-vous votre douleur a cet instant ?
|012345678910|
pas de douleur douleur maximale
Quelle a été votre plus forte douleur au cours des 4 derniéres
semaines ?
| 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 ]
|
pas de douleur douleur maximale
Quelle a été l'intensité moyenne de votre douleur au cours des 4
derniéres semaines ?
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 ]

pas de douleur douleur maximale

Cochez le dessin qui décrit le mieux le
déroulement de votre douleur :

Douleur constante avec de
légéres fluctuations

Douleur constante ponctuée de
pics de douleur

Pics de douleur sans douleur
de fond

I W

Fréquents pics de douleur avec D
douleur de fond

1511

Veuillez indiquer votre principale zone de
douleur

T s

/' \i \V |

e

\
|

La douleur se propage-t-elle dans d’autres
parties de votre corps ? oui [] non []
Si oui, indiquez par une fleche la direction dans
laquelle la douleur se propage.

pasdutout[] ‘tréspeul[] |égérement []

pas dutout[] trés peu [] légérement []

pas dutout[] trés peu[] légérement []

pas dutout[] trés peu[] |égérement []

pas dutout[] trés peu [] légérement []

pas dutout[] trés peu[] légérement []

modérément [_]

modérément [ ]

modérément []

modérément [_]

modérément [ ]

La sensibilité de votre peau a-t-elle diminué dans cette zone ?

modérément []

modérément [_]

Eprouvez-vous une sensation de brilure (comme des piqires d’orties) dans la zone indiquée ?

trés

fortement [] fortement [ ]

Eprouvez-vous des picotements (fourmillements, petites décharges électriques) dans cette zone ?

Un léger contact (vétements, couverture...) est-il douloureux dans cette zone ?

fortement [ ] g)?‘tsement Il
fortement [] }gertsem ent (]

Ressentez-vous de soudains pics de douleur, comme des chocs électriques, dans cette zone ?

Le chaud ou le froid (eau du bain par exemple) provoque-t-il parfois des douleurs dans cette zone ?

Une légére pression dans cette zone, avec le doigt par exemple, provoque-t-elle des douleurs ?

pas dutout[] trés peu[] légérement []

fortement [] }cr)értsement O
fortement [] ;g?tsement ]
fortement [] }(rﬁtsement O
fortement [] ;cr)értsement O

Suite du questionnaire au verso
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Traitement présent sur votre ordonnance :

Actuellement vous etes en :

Reprise d’activit¢ [ ] Retraité [0 En arret de travail pour douleur O

En arret de travail pour autre cause [ ]

Pour chacune des 6 questions suivantes, entourez le chiffre qui décrit le mieux comment, la
semaine derniére, la douleur a géné votre :

Humeur :

[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10]

Ne géne pas Géne complétement
Capacité a marcher :
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Ne géne pas Géne complétement
Travail habituel (y compris a I'extérieur de la maison et les travaux domestiques)
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 |
| |
Ne géne pas Géne completement
Relation avec les autres :
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10|
| |
Ne géne pas Géne completement
Sommeil :
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 |
| |
Ne géne pas Géne complétement
Gout de vivre :
[0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10]

Ne géne pas Géne complétement

Résultat a envoyer par voie postale
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8.2. ANNEXE 2 - CAHIER D'OBSERVATION

Numero d’anonymisation :

Caractéristique du patient :

Age : en années

Sexe : Homme/Femme

IMC : valeur réel

Angor pré-opératoire : Oui/Non

IGS2 : valeur absolue

ATCD psychiatrique : Oui / Non

Score ASA : Valeur absolu

Patient en activité : Oui / Non

Ventilation nocturne : Oui / Non

Dysthyroidie : Oui / Non

Défaillance rénale préopératoire : Oui / Non
Diabéte : Non/ID/NID

Tabagisme actif : Oui/Nombre PA / Sevrage
Consommation d’alcool chronique (supérieur au norme de OMS) : Oui/Non
Défaillance cardiaque (Score NYHA >2) : Oui/ Non
ATCD pneumo (BPCO, asthme ) : Oui/Non

Mode de vie : Seul/Accompagné

Euroscore Il : valeur absolue

Caractéristique de la chirurgie :

Type de chirurgie : Remplacement valvulaire aortique/ pontage coronarien/ remplacement
vavulaire mitrale/ plastie mitrale

Urgence chirurgicale : Oui / Non

Durée chirurgicale : minutes

Durée CEC : minutes

Mammaire interne utilisée pour les pontages : Non/1/2

Redon : Oui/Non

Anesthésique :

Sévoflurane utilisé en peropératoire : Oui/Non
Alpha mimétique (clonidine, dexdor) : Oui/Non
Dexamethasone : Oui/Non

Magnésium :Oui/Non

Kétamine peropératoire : Oui/Non

Lidocaine per opératoire : Oui/Non
Gabapentine : Oui/Non

Opioides utilisé : Sufentanil/rémifentanil

Post opératoire :
Durée de réanimation : jours
Durée d’hospitalisation : jours
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Délais extubation : heures

OHDN : jours

ENA moyenne des 24 premieres heures : valeur absolue

Sufentanil en reanimation/ Rémifentanyl en réanimation : jours

Quantité morphine : mg

Complication : rein (Insuffisance rénale)/ cardio (Infactus, trouble du rythme persistant)/
pneumo (insuffisance respiratoire, pneumopathie)/hépatodigestif (saignement digestif avec
ou pas reprise).

Mode sorti : RAD/SSR

Reprise chirurgicale : Oui/Non
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8.3. ANNEXE 3 - ACCORD COMITE D'ETHIQUE BREST

aja COMITE DE PROTECTION DES PERSONNES OUEST VI

Centre Hospitalier Universitaire Morvan 2 avenue FOCH Batiment 1 RDC — 29609 BREST Cedex

Présidente

Dr. Mariannick LE BOT
Vice-présidente

Mme. Chantal GUITTET
Secrétaires Généraux
Dr. Julien OGNARD

Dr. Dewi GUELLEC

CHU de Nantes

Pole Affaires Médicales, Recherche &
Stratégie Territoriale

Madame A.OMNES

5, allée de I’Ile Gloriette

44093 Nantes cedex 1

Brest, le 6 mai 2021

Nos réf : CPP Ouest 6 — CPP 1379 HPS3
Numéro IDRCB : 2021-A00463-38
N° dossier RIPH : 21.02.16.50520

Madame,

Le mardi 6 avril 2021, le Comité de Protection des Personnes Ouest VI avait examiné en séance pléniere, le
projet de recherche mentionné au 3° de I’article L.1121-1 du CSP ne portant pas sur produit de santé :

Etude prospective monocentrique de la prévalence et des facteurs de risque de la composante
neuropathique de la douleur chronique post sternotomie dans les chirurgies cardiaques a 3 mois : Douleur
chronique neuropathique post sternotomie.

Promoteur : CHU de Nantes
Investigateur Principal : Docteur Dimitri FLORENCE Anesthésiste réanimateur CHU Nantes

Apres avoir étudié les documents suivants :
- Courrier de demande d’avis daté et signé
- Attestation sur ’honneur RIPH3
- Protocole de recherche et annexes - Version N°1 du 15/02/21
- Listing investigateurs (Annexe 1) - Version N°1 du 15/02/21
- Références bibliographiques (Annexe 2) - Version N°1 du 15/02/21
- Note d’information Patients (Annexe 3) - Version N°1 du 15/02/21
- Déclaration de conformité a la méthodologie de référence MROO3 du 21/10/2016 (Annexe 4)
- Questionnaires (Annexe 5) - Version N°1 du 15/02/21

Apres avoir entendu les rapporteurs, le Comité avait émis a I’unanimité des renseignements complémentaires.

Avaient participé aux délibérations

- Dr. CARLHANT-KOWALSKI Qualifiée en matiére de recherche biomédicale

- Dr.LE BOT Qualifiée en raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. GUELLEC Qualifié en raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. OGNARD Qualifié en raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. FIEDLER Pharmacien

- Mme MESMEUR Infirmiére

- Mme DA FONSECA Psychologue

- Mme GLOANEC Travailleur social

- Mme VOURCH, Mme MOYSAN Qualifiées en raison de compétences en matiére juridique

- Mme GUITTET Représentante des associations agréées de malades et d’usagers du systéeme de santé

Téléphone : 02.30.33.80.64 —65 Fax 0298342579 Mail  cpp.ouest6@chu-brest fr



"'-“ COMITE DE PROTECTION DES PERSONNES OUEST VI

Centre Hospitalier Universitaire Morvan 2 avenue FOCH Batiment 1 RDC — 29609 BREST Cedex

Avaient participé sans voix délibérative

-Dr. METZ Qualifiée en tant que pédiatre

- Mme LE GALL — IANOTTO Qualifiée en matiére de recherche biomédicale
- Dr. LE MOIGNE Qualifiée en matiere de recherche biomédicale
- Dr. GUERET Qualifié en matiére de recherche biomédicale

Les membres du Comité avaient déclaré n’avoir aucun lien d’intérét avec les intervenants de la recherche.

Lors de la séance du 4 mai 2021, apres réception et étude des documents ci-apres :
- Courrier réponse aux remarques des experts daté et signé
- Argumentaire de I’investigateur relatif au choix du questionnaire
- En versions nettoyées et modifications apparentes :
- Protocole de recherche et annexes - Version N°2 du 22/04/21
- Note d’information Patients (Annexe 3) - Version N°2 du 22/04/21
- Questionnaires (Annexe 5) - Version N°2 du 22/04/21
- CRF (Annexe 6) — Version N°2 du 22/04/21
- Glossaire (Annexe 7) - Version N°2 du 22/04/21

Apres avoir entendu les rapporteurs, le Comité a émis a I’'unanimité un avis favorable définitif.

Au vu de la situation actuelle liée au coronavirus et comme le prévoit I’article R.1123-13 du code de la santé

publique, la séance s’est déroulée en présentiel et par conférence téléphonique.

Ont participé aux délibérations

- Dr. CARLHANT-KOWALSKI Qualifiée en matiére de recherche biomédicale

- Dr.LE BOT Qualifiéeen raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. GUELLEC Qualifié en raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. OGNARD Qualifié en raison de compétences en matiére de biostatistique

- Dr. LARHANTEC Pharmacien des hopitaux

- Mme MESMEUR Infirmiére

- Mme DA FONSECA Psychologue

- Mme GLOANEC, Travailleur social

- Mme VOURCH, Mme MOYSAN Qualifiées en raison de compétences en matiére juridique

- Mme CUEFF, Mme GUITTET Représentantes des associations agréées de malades et d’usagers du systéme de santé

Ont participé sans voix délibérative

- Mme LE GALL — IANOTTO Qualifiée en matiére de recherche biomédicale

-Dr. METZ Qualifiée en tant que pédiatre

- Dr. GUERET Qualifié en matiére de recherche biomédicale

- Dr FIEDLER Pharmacien des hopitaux

- Mr VIDAL Représentant des associations agréées de malades et d’usagers du systéme de santé

Les membres du Comité ont déclaré n’avoir aucun lien d’intérét avec les intervenants de la recherche.

En vertu de Uarticle R 1123-26 du code de la santé publique, le présent avis devient caduc si I’étude n’a pas

débuté dans un délai de deux ans.

Restant a votre disposition pour tout renseignement complémentaire, je vous prie de croire, Madame, a

I’assurance de mes salutations les meilleures.

Mariannick LE BOT
Présidente du CPP Ouest VI

Téléphone : 02.30.33.80.64 —65 Fax 02.9834.25.79 Mail  cpp .ouest6@chu-brest fr
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8.4. ANNEXE 4 - AUTORISATION A DEBUTER LES INCLUSIONS

POLE AFFAIRES MEDICALES,
RECHERCHE ET STRATEGIE

TERRITORIALE
5, allée de Ile-Gloriette
44093 Nantes cedex 1

DIRECTEUR DU POLE
Guillaume Caro

AFFAIRES MEDICALES
ET TERRITORIALES
Guillaume Caro
DIRECTEUR

T.0240087223

SECRETAIRE GENERAL GHT 44

T.02 400872 09

RECHERCHE ET INNOVATION
Milan Lazarevic
DIRECTEUR

Anne Royer-Moes
DIRECTRICE ADJOINTE

T.02 53 48 28 98

CENTRE HOSPITALIER
UNIVERSITAIRE DE NANTES

Docteur Dimitri FLORENCE
CHU de Nantes

Hopital Nord Laénnec
Boulevard Jacques Monod
44093 Nantes cedex 1

Objet : Autorisation a débuter les inclusions RNI

Affaire suivie par :

SAUNIER Jeanne

Email : jeanne.saunier@chu-nantes.fr
Direction Recherche et Innovation
Département promotion

Tél. 02.53.48.28.19

Fax 02.53.48.28.36

RC 21_0057

Nantes, le 07/05/2021

Docteur,
Les démarches administratives auprés du Comité de Protection des Personnes et
de la CNIL (MR0OO03) ayant été accomplies, le Centre Hospitalier Universitaire de
Nantes autorise I'essai RC 21_0057,
«Etude prospective monocentrique de la prévalence, des facteurs de risque,
des composantes de la douleur post sternotomie dans les chirurgies
cardiaques a 3 mois : Douleur chronique neuropathique post sternotomie.»

dont il est responsable, a débuter a compter du 07/05/2021.

Nous vous prions de croire, Docteur, en l'assurance de notre considération la
meilleure.

LAMOUREUX Zeineb,
Chef de projets

."/ - ;

4
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8.5. ANNEXE 5 : ANALYSE UNIVARIEE DES FACTEURS DE
RISQUE DE LA DOULEUR CHRONIQUE MODERE ET SEVERE SUR
LA DOULEUR MOYENNE

Total Douleur moyenne Douleur moyenne p
4 semaines <3 4 semaines 2 3
(n=217) (n=170) (n=47)
Age 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
mean (t sd) 65.34 (+ 11.55) 65.25 (+ 11.74) 65.66 (+ 10.95) 0.823
Sexe
F 42 (19.35%) 28 (16.47%) 14 (29.79%) 0.066
M 175 (80.65%) 142 (83.53%) 33 (70.21%)
BMI 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
mean (t sd) 27.23 (+ 4.56) 27.61 (£ 4.52) 25.84 (+ 4.51) 0.020
Angor
préopératoire
Non 145 (66.82%) 115 (67.65%) 30 (63.83%) 0.751
Oui 72 (33.18%) 55 (32.35%) 17 (36.17%)
1GS2 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
mean (t sd) 30.25 (+ 11.64) 30.52 (+ 12.10) 29.28 (+9.83) 0.469
ATCD psy
(dépression,
trouble anxieux,
addictif)
non 206 (94.93%) 160 (94.12%) 46 (97.87%) 0.463
oui 11 (5.07%) 10 (5.88%) 1(2.13%)
En activité
non 43 (78.18%) 35 (76.09%) 8 (88.89%) 0.666
oui 12 (21.82%) 11 (23.91%) 1(11.11%)
Score ASA
2 4 (1.84%) 2 (1.18%) 2 (4.26%) 0.354
3 157 (72.35%) 124 (72.94%) 33 (70.21%)
4 56 (25.81%) 44 (25.88%) 12 (25.53%)
Ventilation
nocturne
Non 203 (93.55%) 158 (92.94%) 45 (95.74%) 0.739
Oui 14 (6.45%) 12 (7.06%) 2 (4.26%)
Hypothyroidie
Non 208 (95.85%) 162 (95.29%) 46 (97.87%) 0.688
Oui 9 (4.15%) 8 (4.71%) 1(2.13%)
Défaillance
rénale pré
opératoire
non 207 (95.39%) 163 (95.88%) 44 (93.62%) 0.454
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oui 10 (4.61%) 7 (4.12%) 3 (6.38%)
OH chronique
non 205 (94.47%) 159 (93.53%) 46 (97.87%) 0.470
oui 12 (5.53%) 11 (6.47%) 1(2.13%)
Défaillance
cardiaque
préopératoire
non 92 (42.40%) 71 (41.76%) 21 (44.68%) 0.848
oui 125 (57.60%) 99 (58.24%) 26 (55.32%)
ATCD pneumo
non 194 (89.40%) 151 (88.82%) 43 (91.49%) 0.790
oui 23 (10.60%) 19 (11.18%) 4 (8.51%)
Euroscore.2 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
mean (* sd) 2.39 (£ 2.76) 2.45 (£ 2.92) 2.16 (£ 2.06) 0.445
Urgence
chirurgicale
Non 174 (80.18%) 133 (78.24%) 41 (87.23%) 0.494
Oui 15 (6.91%) 13 (7.65%) 2 (4.26%)
semi urgence 28 (12.90%) 24 (14.12%) 4 (8.51%)
Durée 200 (92.17%) 157 (78.50%) 43 (21.50%)
chirurgicale
mean (* sd) 226.94 (£ 68.15) 228.29 (£ 71.94) 222.05 (£ 52.44) 0.528
Durée CEC 215 (99.08%) 168 (78.14%) 47 (21.86%)
mean (* sd) 107.79 (+ 44.65) 108.66 (+ 45.09) 104.66 (+ 43.37) 0.581
Redon
Non 1 (0.46%) 1(0.59%) 0 (0.00%) 0.999
Oui 216 (99.54%) 169 (99.41%) 47 (100.00%)
Sevo
peropératoire
Non 158 (77.45%) 124 (77.02%) 34 (79.07%) 0.936
Oui 46 (22.55%) 37 (22.98%) 9 (20.93%)
Alpha
mimétique.
non 201 (100.00%) 158 (100.00%) 43 (100.00%)
Dexa
non 189 (87.10%) 146 (85.88%) 43 (91.49%) 0.442
Oui 28 (12.90%) 24 (14.12%) 4 (8.51%)
Mg
non 78 (38.81%) 62 (39.24%) 16 (37.21%) 0.947
Oui 123 (61.19%) 96 (60.76%) 27 (62.79%)
Kétamine per op
Non 159 (73.27%) 124 (72.94%) 35(74.47%) 0.982
Oui 58 (26.73%) 46 (27.06%) 12 (25.53%)
Lidocaine
0 189 (87.10%) 150 (88.24%) 39 (82.98%) 0.501
1 28 (12.90%) 20(11.76%) 8 (17.02%)

Gabapentine
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Non 200 (100.00%) 157 (100.00%) 43 (100.00%)
Durée de 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
réanimation
mean (t sd) 2.94 (£ 3.93) 3.01(+4.33) 2.66 (+ 1.82) 0.409
Durée 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
d’hospitalisation
mean (t sd) 11.89 (+ 8.05) 12.06 (+ 8.61) 11.28 (£ 5.58) 0.454
Délais extubation 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
(heures)
mean (t sd) 5.88 (+ 13.98) 6.04 (+ 15.33) 5.32 (£ 7.35) 0.653
Airvo (jours) 217 (100.00%) 170 (78.34%) 47 (21.66%)
mean (t sd) 0.61 (£ 1.36) 0.61 (+ 1.35) 0.64 (+1.42) 0.889
Modalité sortie
RSS
71 7 (3.23%) 5 (2.94%) 2 (4.26%) 0.876
72 7 (3.23%) 6 (3.53%) 1(2.13%)
8 203 (93.55%) 159 (93.53%) 44 (93.62%)
Reprise
chirurgicale
Non 198 (91.24%) 155 (91.18%) 43 (91.49%) 0.999
Oui 19 (8.76%) 15 (8.82%) 4 (8.51%)
Diabéte
ID 10 (4.61%) 9 (5.29%) 1(2.13%) 0.402
NID 34 (15.67%) 24 (14.12%) 10 (21.28%)
non 173 (79.72%) 137 (80.59%) 36 (76.60%)
Statut tabagique
Non 124 (57.14%) 101 (59.41%) 23 (48.94%) 0.152
Oui 21 (9.68%) 13 (7.65%) 8 (17.02%)
Sevré 72 (33.18%) 56 (32.94%) 16 (34.04%)
Prise morphine
0 8 (3.69%) 4 (2.35%) 4 (8.51%) 0.069
1 209 (96.31%) 166 (97.65%) 43 (91.49%)
Mammaire
interne
Non 109 (50.23%) 83 (48.82%) 26 (55.32%) 0.533
Oui 108 (49.77%) 87 (51.18%) 21 (44.68%)
Opioide
2 2 (0.96%) 1(0.61%) 1(2.27%) 0.379
suf 206 (99.04%) 163 (99.39%) 43 (97.73%)
EVA moyenne
24h
Absent 65 (29.95%) 52 (30.59%) 13 (27.66%) 0.351
Faible 82 (37.79%) 68 (40.00%) 14 (29.79%)
Intense 15 (6.91%) 11 (6.47%) 4 (8.51%)
Modéré 55 (25.35%) 39 (22.94%) 16 (34.04%)
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8.6. ANNEXE 6 : ANALYSE UNIVARIEE DES FACTEURS DE
RISQUE DES DOULEURS LEGERE, MODERE ET SEVERE

Total Douleur forte 4 Douleur forte 4 p
semaines< 1 semaines 21
(n=217) (n=106) (n=111)
Age 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
mean (% sd) 65.34 (+ 11.55) 67.20 (+ 10.56) 63.56 (+ 12.19) 0.020
Sexe
F 42 (19.35%) 14 (13.21%) 28 (25.23%) 0.039
M 175 (80.65%) 92 (86.79%) 83 (74.77%)
IMC 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
mean (+ sd) 27.23 (+ 4.56) 28.08 (+ 4.39) 26.42 (+ 4.60) 0.007
Angor préopératoire
Non 145 (66.82%) 73 (68.87%) 72 (64.86%) 0.630
Oui 72 (33.18%) 33(31.13%) 39 (35.14%)
1GS2 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
mean (t sd) 30.25 (+ 11.64) 31.46 (+ 12.28) 29.09 (£ 10.92) 0.135
ATCD psy
(dépression, trouble
anxieux, addictif)
Non 206 (94.93%) 102 (96.23%) 104 (93.69%) 0.589
Oui 11 (5.07%) 4 (3.77%) 7 (6.31%)
En activité
Non 43 (78.18%) 26 (83.87%) 17 (70.83%) 0.405
Oui 12 (21.82%) 5(16.13%) 7 (29.17%)
Score ASA
2 4 (1.84%) 1(0.94%) 3 (2.70%) 0.470
3 157 (72.35%) 75 (70.75%) 82 (73.87%)
4 56 (25.81%) 30 (28.30%) 26 (23.42%)
Ventilation nocturne
Non 203 (93.55%) 101 (95.28%) 102 (91.89%) 0.459
Oui 14 (6.45%) 5(4.72%) 9 (8.11%)
Hypothyroidie
Non 208 (95.85%) 101 (95.28%) 107 (96.40%) 0.744
Oui 9 (4.15%) 5(4.72%) 4 (3.60%)
Défaillance rénale
préopératoire
Non 207 (95.39%) 101 (95.28%) 106 (95.50%) 0.999
Oui 10 (4.61%) 5(4.72%) 5 (4.50%)
OH chronique
Non 205 (94.47%) 98 (92.45%) 107 (96.40%) 0.330
Oui 12 (5.53%) 8 (7.55%) 4 (3.60%)
Défaillance
cardiaque

préopératoire
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Non 92 (42.40%) 48 (45.28%) 44 (39.64%) 0.482
Oui 125 (57.60%) 58 (54.72%) 67 (60.36%)
ATCD pneumo
Non 194 (89.40%) 93 (87.74%) 101 (90.99%) 0.577
Oui 23 (10.60%) 13 (12.26%) 10 (9.01%)
Euroscore.2 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
mean (* sd) 2.39 (£ 2.76) 2.63 (£ 3.30) 2.15 (£ 2.09) 0.209
Urgence chirurgie
Non 174 (80.18%) 85 (80.19%) 89 (80.18%) 0.231
Oui 15 (6.91%) 10 (9.43%) 5 (4.50%)
semi urgence 28 (12.90%) 11 (10.38%) 17 (15.32%)
Durée chirurgie 200 (92.17%) 98 (49.00%) 102 (51.00%)
mean (* sd) 226.94 (£ 68.15) 227.61 (£ 78.69) 226.30 (£ 56.60) 0.893
Durée CEC 216 (99.54%) 106 (49.07%) 110 (50.93%)
mean (* sd) 107.29 (+ 45.15) 106.04 (+ 48.67) 108.49 (+ 41.67) 0.692
Redon
Non 1 (0.46%) 1(0.94%) 0 (0.00%) 0.488
Oui 216 (99.54%) 105 (99.06%) 111 (100.00%)
Sevo per opératoire
Non 158 (77.45%) 77 (75.49%) 81 (79.41%) 0.615
Oui 46 (22.55%) 25 (24.51%) 21 (20.59%)
Alpha mimétique
Non 201 (100.00%) 99 (100.00%) 102 (100.00%)
Déxa
Non 174 (87.00%) 88 (89.80%) 86 (84.31%) 0.346
Oui 26 (13.00%) 10 (10.20%) 16 (15.69%)
Mg
Non 78 (38.81%) 42 (42.86%) 36 (34.95%) 0.315
Oui 123 (61.19%) 56 (57.14%) 67 (65.05%)
Kétamine per-op
Non 148 (73.63%) 79 (80.61%) 69 (66.99%) 0.042
Oui 53 (26.37%) 19 (19.39%) 34 (33.01%)
Lidocaine
0 178 (87.25%) 93 (92.08%) 85 (82.52%) 0.066
1 26 (12.75%) 8(7.92%) 18 (17.48%)
Gabapentine
Non 200 (100.00%) 98 (100.00%) 102 (100.00%)
Durée de réa 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
mean (* sd) 2.94 (£3.93) 3.44 (£ 5.32) 2.45 (£ 1.66) 0.068
Durée 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
d’hospitalisation
mean (* sd) 11.89 (+ 8.05) 12.36 (£ 9.29) 11.45 (% 6.66) 0.411
Délais extubation 217 (100.00%) 106 (48.85%) 111 (51.15%)
(heures)
mean (* sd) 5.88 (+ 13.98) 7.20 (+ 19.20) 4.62 (+5.37) 0.185

Airvo (jours)

217 (100.00%)

106 (48.85%)

111 (51.15%)
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mean (t sd) 0.61 (+ 1.36) 0.76 (£ 1.53) 0.47 (£ 1.17) 0.113
EVA moyenne 24h
absent 65 (29.95%) 38 (35.85%) 27 (24.32%) 0.055
faible 82 (37.79%) 38 (35.85%) 44 (39.64%)
modéré 55 (25.35%) 27 (25.47%) 28 (25.23%)
intense 15 (6.91%) 3(2.83%) 12 (10.81%)
Modalité sortie RSS
71 7 (3.23%) 2 (1.89%) 5 (4.50%) 0.693
72 7 (3.23%) 3(2.83%) 4 (3.60%)
8 203 (93.55%) 101 (95.28%) 102 (91.89%)
Reprise chirurgicale
Non 198 (91.24%) 99 (93.40%) 99 (89.19%) 0.392
Oui 19 (8.76%) 7 (6.60%) 12 (10.81%)
Diabéte
ID 10 (4.61%) 7 (6.60%) 3(2.70%) 0.421
NID 34 (15.67%) 16 (15.09%) 18 (16.22%)
non 173 (79.72%) 83 (78.30%) 90 (81.08%)
Statut tabagique
non 124 (57.14%) 67 (63.21%) 57 (51.35%) 0.035
oui 21 (9.68%) 5(4.72%) 16 (14.41%)
sevré 72 (33.18%) 34 (32.08%) 38 (34.23%)
Prise morphine
0 8 (3.69%) 2 (1.89%) 6 (5.41%) 0.281
1 209 (96.31%) 104 (98.11%) 105 (94.59%)
Mammaire interne
non 109 (50.23%) 55 (51.89%) 54 (48.65%) 0.733
oui 108 (49.77%) 51 (48.11%) 57 (51.35%)
Opioide
2 2 (0.96%) 0 (0.00%) 2 (1.92%) 0.498
suf 206 (99.04%) 104 (100.00%) 102 (98.08%)
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NOM : BROUSSEAU PRENOM : Florent

Etude prospective monocentrique de la prévalence et des facteurs
de risque de la douleur chronique post sternotomie dans les
chirurgies cardiaques.

Introduction : Les douleurs post opératoires sont pourvoyeuses d'un important
retentissement dans la vie des patients, principalement par leur chronicisation. Notre
objectif est de déterminer la prévalence de la douleur chronique, sa composante
neuropathique, ses facteurs de risques et son retentissement sur la qualité de vie des

patients opérés d’une chirurgie cardiaque.

Méthode : Nous avons réalisé une étude prospective de 217 patients opérés d’'une
chirurgie cardiaque avec sternotomie au CHU de Nantes entre Janvier 2021 et Mars
2022 pour évaluer leurs douleurs résiduelles a 3 mois de la chirurgie. Le questionnaire
comprenait I'échelle PAIN DETECT pour évaluer la douleur et sa composante
neuropathique, leurs consommations d’antalgiques, les retours au travail et une

échelle de qualité de vie.

Résultats : Une douleur chroniques modéré a sévére est présente chez 21.7% des
patients a 3 mois d'une chirurgie cardiaque avec sternotomie. Une composante
neuropathique est présente chez 5.5% de notre échantillon. Les facteurs de risque
identifiés sont le sexe féminin (p=0,027) la consommation active ou sevrée du tabac
(p=0,027). Il existe un retentissement de la douleur sur la qualité de vie des patients

dans tous les domaines.

Discussion et Conclusion : La prévalence et le retentissement importants de la
douleur chronique apres chirurgie cardiaque justifie d’'une prise en charge spécifique
et pluridisciplinaire. Une meilleure identification des patients a risque permettrait d’en
réduire lI'importance et les conséquences, dés le péri opératoire, tel que par la

proposition de sevrage tabagique.

MOTS-CLES
Douleur chronique, Chirurgie cardiaque, Sternotomie, Douleur Neuropathique,
Qualité de vie, Tabac, Antalgiques
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