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A Jérémy, ma moitié,
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La médecine est la seule carriere qui travaille sans relache a détruire la raison de son
existence.
James Bryce
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La liste n'est pas exhaustive, je pense bien a vous tous...
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Introduction

L’évaluation de la douleur est un élément capital pour I'adaptation des thérapies analgésiques
en post-opératoire. En pédiatrie, 'anesthésiste est confronté a une double problématique.
D’une part, I'évaluation de la douleur est délicate de part une difficulté d’expression des jeunes
enfants. D’autre part, le panel de médicament analgésique disponible chez I'enfant est plus
réduit que chez l'adulte, laissant une large place aux morphiniques en cas d’analgésie
insuffisante par les antalgiques de palier 1 (1,2). Une des chirurgies pour laquelle une stratégie
d’analgésie serait souhaitable est la chirurgie amygdalienne, puisque celle-ci est de pratique
courante et considérée comme douloureuse chez I'enfant (3,4). En effet il n'existe pas de
recommandation formelle quant a la prescription post-opératoire de morphine et I'on voit
apparaitre deux types de prise en charge : soit 'enfant bénéficie d’une titration morphinique
au réveil en fonction de I'évaluation de sa douleur, soit il regoit systématiquement de la
morphine avant son réveil alors qu’il est encore sous anesthésie générale. Toutefois
I'utilisation de morphine n’est pas anodine, notamment dans cette population d’enfants ou il
existe une sensibilité accrue aux opiacés, pouvant mener a des complications graves,
allongeant ainsi la durée d’hospitalisation voire méme nécessitant une prise en charge en
réanimation (5). Au contraire, un retard d’administration conduit a un défaut d’analgésie et a
un ressenti négatif pour I'enfant. L'utilisation de la morphine devrait étre adaptée de maniére
individuelle au cas par cas en fonction des risques et du bénéfice attendu.

Il existe & I'heure actuelle des outils permettant de monitorer la profondeur d’analgésie en per-
opératoire, c’est a dire lorsque le patient est encore sous anesthésie générale. On retrouve
notamment 'ANI (PhysioDoloris®) et le vidéopupillométre (Algiscan®), deux outils se basant
pour 'un sur la fréquence cardiaque et pour l'autre sur la variation du diameétre pupillaire face
a une stimulation nociceptive. Ces appareils ont montré un intérét potentiel dans I'évaluation
de la douleur post-opératoire d’aprés des études préliminaires (6,7). Ainsi, nous avons mené
une étude prospective interventionnelle monocentrique dont I'objectif était d’évaluer la
capacité pronostique de 'ANI et du vidéopupillometre a prédire la nécessité d’'une prescription
de morphine en post opératoire de chirurgie amygdalienne chez I'enfant.
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I. Justification scientifique et description générale

I.1. La chirurgie amygdalienne chez I’enfant

Les amygdales palatines sont formées de tissu lymphoide dont l'action est la défense de
premiére ligne des systéemes respiratoire et digestif. Elles sont en relation étroite avec I'artére
carotide interne par leur paroi postérieure et bénéficient d’'une vascularisation riche par des
branches de l'artére carotide externe. Leur ablation n’a pas de retentissement important sur
limmunité, 'anneau de Waldeyer dont elles font partie, pouvant aisément prendre le relai (8).
La chirurgie amygdalienne est 'une des chirurgies les plus douloureuses de I'enfant mais qui
reste néanmoins relativement fréquente. En France on recense 35 000 chirurgies
amygdaliennes par an, combinées ou non a une adénoidectomie (9). Cette chirurgie est
pourvoyeuse de deux principaux risques que sont 'hnémorragie et I'hypoxie par apnée.
L’hémorragie peut étre primaire au moment de la chirurgie ou secondaire jusqu’a 10 jours en
post-opératoires et concerne environ 5% des enfants. Le risque d’apnée concerne
essentiellement les patients porteurs d’'un syndrome d’apnée obstructive du sommeil (SAOS),
I'obstruction des voies aériennes menant a une détresse respiratoire, amplifiée sous 'action
de la morphine parfois nécessaire en post-opératoire immédiat. A I'heure actuelle, il persiste
1 & 2 décés par an en France suite a une ablation des amygdales. L’indication chirurgicale
repose sur des manifestations infectieuses ORL récidivantes handicapantes, sur la présence
d’'un syndrome d’apnée du sommeil menant a des épisodes hypoxiques ou sur une suspicion
de malignité. Il existe deux méthodes chirurgicales : l'une correspondant a I'extraction
compléte de la glande amygdalienne, nommée amygdalectomie, I'autre correspondant a son
extraction sous capsulaire, 'amygdalotomie. L’amygdalotomie apparait comme une chirurgie
moins invasive mais elle présente I'inconvénient d’un risque de repousse du tissu lymphoide
(10). L’amygdalectomie reste aujourd’hui le gold standard (11).

I.2. La douleur en pédiatrie

1.2.1. Evaluation de la douleur

La douleur est un phénoméne complexe mélant émotion et sensation. Pour traiter de maniére
appropriée la douleur, il faut d’abord la reconnaitre et I'évaluer. Ceci passe par une analyse
qui peut étre verbale, visuelle, descriptive ou encore numérique. L’évaluation est d’autant plus
délicate que la population pédiatrique est hétérogéne, allant du nouveau-né non
communiquant a I'adolescent pouvant s’exprimer comme un adulte. Ainsi, il faut s’adapter a
I'age et aux capacités du patient (12). De ce fait on utilise des échelles d’évaluation validées
scientifiquement. On distingue les échelles d’hétéro-évaluation, c’est-a-dire évaluées par le
soignant pour I'enfant peu ou non communiquant, et les échelles d’auto-évaluation pour
'enfant capable d’exprimer lui-méme son ressenti en cotant sa douleur. Actuellement, c’est
'échelle de FLACC, échelle d’hétéro-évaluation qui est recommandée au niveau international
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pour la cotation de la douleur post-opératoire, correspondant a une douleur aigué (13). Elle
s’applique de la naissance a 18 ans mais n’est validée que chez I'enfant de 2 mois a 7 ans,
avec une bonne reproductibilité inter et intra-opérateur (14). Elle est composée de 5 items
comportementaux (visages, jambes, activité, cris, consolabilité) cotant chacun 0, 1 ou 2, soit
un score de 0 a 10 avec un seuil de prescription a partir de 3/10 (annexe 1). Toutefois, la
cotation de la douleur avec cette échelle ne peut pas se faire chez un patient sous anesthésie
générale.

[.2.2. Douleur post opératoire

La chirurgie amygdalienne est parfois considérée a tort comme mineure par sa durée courte
et sa pratique courante. Elle est pourvoyeuse de douleurs importantes qui peuvent se
chroniciser si elles ne sont pas traitées de maniére adaptée (3,15). L’arsenal thérapeutique
reste assez limité chez I'enfant et I'anesthésie loco-régionale par infiltration de la loge
amygdalienne n’est plus recommandée (16). Parmi les antalgiques autorisés le paracétamol
est systématiquement utilisé en premiére ligne. Les AINS (Anti-Inflammatoires Non
Stéroidiens), longtemps mis a I'écart car suspectés d’augmenter le risque hémorragique, ont
récemment été réhabilités devant une balance bénéfice/risque favorable (17). La codéine,
antalgique de palier 2, a quant a elle été supprimée de I'arsenal thérapeutique en raison de
multiples déces survenus aux Etats-Unis (18,19). La morphine, antalgique de palier 3, reste le
médicament de recours en cas d’analgésie insuffisante. Son utilisation n’est cependant pas
anodine. En effet, au sein de la population nécessitant une chirurgie amygdalienne, la majorité
est porteuse d’'un syndrome d’apnée du sommeil (20,21). Or, il a été prouvé que l'effet
dépresseur respiratoire était plus marqué dans cette population, justifiant de diminuer les
doses de moitié (5). Ainsi ces patients sont plus souvent exposés a un surdosage, avec pour
conséquence une augmentation des risques d’apnée et donc d’hypoxie. Enfin, de part ses
propriétés émétisantes, elle peut étre responsable d'une augmentation du risque
hémorragique (16). De ce fait, la morphine n’est pas recommandée a titre systématique en
post-opératoire et la diminution des doses prescrites permet de réduire l'incidence des apnées
(16,22,23). La nalbuphine, de part ses propriétés agonistes-antagonistes n’est pas indiquée
dans ce contexte puisqu’elle expose a une non réponse de la morphine en cas d’analgésie
insuffisante (24). Il n’existe aucun moyen de connaitre a I'avance le niveau de douleur au réveil
afin d’adapter plus finement la stratégie antalgique et de n’administrer de la morphine qu’aux
patients ne le nécessitant réellement.

I.3. Les appareils de monitorage de I’analgésie

Plusieurs appareils de monitorage de la profondeur de I'analgésie per-opératoire sont sur le
marché, il s’agit de '’ANI (PhysioDoloris®) et du vidéopupillometre (Algiscan®).
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1.3.1. Analgesia Nociception Index (ANI)

Le fonctionnement de cet appareil est basé sur la balance entre nociception et antinociception
par 'analyse de la variation de la fréquence cardiaque. Cette variation refléte I'activité du
systeme nerveux autonome (25). En effet, le nceud sinusal est a I'origine du rythme cardiaque,
il s’agit du pacemaker naturel du coeur. Ce nceud sinusal est modulé par l'action du
sympathique et du parasympathique, respectivement la voie accélératrice et la voie
modératrice (26). L’ANI s’intéresse plus particuliérement a I'action parasympathique via
'arythmie respiratoire. Au cours d’'un cycle respiratoire, l'inspiration augmente la fréquence
cardiaque par inhibition du parasympathique, tandis que I'expiration la diminue via la
stimulation du parasympathique. Ainsi, lorsque le tonus parasympathique prédomine, chaque
inspiration va induire une accélération de la fréquence cardiaque, alors que lorsque le tonus
sympathique prédomine, chaque inspiration va induire la aussi une accélération de la
fréquence cardiaque mais dans une moindre mesure. L’ANI résulte de 'analyse mathématique
de cette variabilité de la fréquence cardiaque. L’appareil délivre alors un chiffre entre 0 et 100
sous forme d’ANI instantané (ANIi) et d’ANI moyen (ANIm), c’est-a-dire la moyenne de
'ensemble des valeurs recueillies sur les derniéres 4 minutes. Une valeur proche de 0
correspond a une perception nociceptive avec haut niveau de stress, le tonus sympathique
prédomine et le tonus parasympathique est minime. Tandis qu’une valeur proche de 100
correspond a une analgésie avec bas niveau de stress, le tonus parasympathique prédomine
(27). Chez un patient sous anesthésie générale, on considére que les valeurs cibles se situent
entre 50 et 70, un ANI inférieur & 50 étant interprété comme un défaut d’analgésie et un ANI
supérieur a 70 correspondrait & un surdosage en opioides(28). Les chiffres obtenus peuvent
étre erronés par l'administration de médicaments interférant sur la boucle réflexe
parasympathique. Par exemple, I'injection d’atropine rend la mesure ininterprétable pendant
environ 20 minutes par son action anticholinergique qui bloque le nceud sinusal. Il est en de
méme avec I'éphédrine par stimulation sympathique indirecte, la néostigmine, les
bétabloquants et le dropéridol.

1.3.2. Vidéopupillométre

Cet appareil est basé sur le réflexe photomoteur face a une stimulation nociceptive, ici un
stimulus tétanique. En effet la nociception met en jeu une stimulation du systéme sympathique
chez un patient éveillé tandis que chez le patient sous anesthésie générale elle provoque une
inhibition du systéme parasympathique. La vitesse de variation et la taille maximale pupillaire
couplé au degré de stimulation ayant entrainé une perception douloureuse, permet d’obtenir
un chiffre entre 1 et 9 nommé PPI® (Pupillary Pain Index). Le PPI® est un mode de mesure
parmi d’autres réalisé par le vidéopupillomeétre. Plus ce chiffre est élevé et plus il correspond
a un état de nociception intense (annexe 2).
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I.4. Objectifs

L’objectif principal de I'étude était d’évaluer la capacité pronostique de 'ANIm et du PPI® a
prédire la nécessité d'une prescription de morphine en post opératoire de chirurgie
amygdalienne chez I'enfant, définie par un score de FLACC > 3 en SSPI.

Les objectifs secondaires étaient d’évaluer la corrélation existant entre le score FLACC
maximal en SSPI et 'ANIm, le PPI® et la variation du diamétre pupillaire mesurés en fin
d’intervention. La consommation de morphine et 'EVA maximale ont également été
comparées en fonction de la technique chirurgicale.
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[l. Matériels et méthodes

L’étude proposée correspond a l'analyse intermédiaire d’'une étude pilote interventionnelle
prospective monocentrique au sein du CHU de Limoges et a risques et contraintes minimes.
L’étude est menée sur une période d’'un an de décembre 2018 a décembre 2019 avec analyse
intermédiaire en juillet 2019. Chaque patient a été inclus sur une durée de 24 heures.

II.1. Population étudiée

11.1.1. Critéres d’inclusion

Les enfants de 2 a 7 ans pour lesquels une chirurgie des amygdales était programmée étaient
éligibles. Ces enfants devaient étre affiliés ou bénéficiaires d’un régime de sécurité sociale.
Un consentement écrit devait étre signé par au moins un des titulaires de 'autorité parentale.

11.1.2. Critéres de non inclusion

Etaient exclus les enfants présentant :
e une pathologie oculaire
¢ une pathologie neurologique
e une arythmie cardiaque
e un traitement chronigue par opioides
e une contre-indication a un traitement par AINS

e un traitement interférant avec le systeme nerveux autonome (atropine, néostigmine,
bétabloquant, dropéridol)

11.1.3. Critéres d’exclusion secondaire

Les patients pouvaient étre exclus secondairement s’ils présentaient une impédance cutanée
trop forte (symbole rouge sur I'Algiscan®) ou avaient recu 'un des médicaments suivants
avant réalisation des mesures d’ANIm et de PPI® mais aprés signature du consentement :

e atropine
e neéostigmine

e bétabloquant
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e neuroleptique

e morphine

I1.2. Design de I'étude (annexe 3)

La visite de pré-inclusion se déroulait lors de la consultation d’anesthésie. L’anesthésiste
s’assurait que I'enfant correspondait aux critéres d’éligibilité de I'étude et délivrait une
information orale et écrite destinée aux parents et a I'enfant de maniére adaptée a son age.

L’inclusion avait lieu lors de la visite pré-anesthésique ou un nouvel examen s’assurait de
I'éligibilité de I'enfant. Le patient était inclus aprés signature du consentement par 'un des
titulaires de I'autorité parentale.

Au bloc opératoire, la technique chirurgicale d’amygdalectomie ou d’amygdalotomie était
laissée a la discrétion du chirurgien. L’induction anesthésique était réalisée par inhalation de
sévoflurane 6% et de protoxyde d’azote 50%, puis injection intraveineuse de propofol a la
posologie de 2 mg/kg et d’alfentanil a la posologie de 20 ug/kg. Aprés intubation oro-trachéale,
I'anesthésie était poursuivie par voie inhalée avec du sévoflurane pour un objectif de MAC a
1,3. L’analgésie était assurée par I'administration de kétamine a 2 mg/kg, de paracétamol a
15 mg/kg et de kétoproféne a 1 mg/kg. La prophylaxie anti-émétique était assurée par
l'injection de dexaméthasone a la posologie de 150 ug/kg. Les réinjections d’alfentanil étaient
autorisées si l'anesthésiste le jugeait nécessaire au cours de lintervention. En fin
d’intervention, 'anesthésie générale était poursuivie de 4 minutes sans aucune stimulation de
I'enfant. A la fin de ces 4 minutes, I’ANIm était recueilli puis le PPI® et la variation du diamétre
pupillaire étaient mesurés. L’enfant était ensuite acheminé en SSPI.

Le score de FLACC était évalué toutes les 10 minutes pendant une heure par l'infirmiére en
charge de la SSPI et en aveugle des mesures PPI® et ANIm relevées au bloc opératoire. Un
score de FLACC strictement supérieur a 3 entrainait 'administration de morphine selon un
protocole pré établi : un bolus de 0,1 mg/kg suivie d’une titration de 0,025 mg/kg toutes les 5
minutes si nécessaire. Toute complication était colligée telle que la survenue d'une
hémorragie, d’'une détresse respiratoire, de douleur, de nausées et vomissements post
opérataire.

I1.3. Critéres de jugement principal et secondaires

Le critére de jugement principal correspond a I'administration ou non de morphine au cours de
la prise en charge en SSPI, définie par un score de FLACC > 3. Cette échelle est évaluée en
insu des valeurs d’ANIm et de PPI® obtenues en fin d’'intervention de chirurgie des amygdales.
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Une corrélation était recherchée entre le score FLACC maximal en SSPI et ’ANIm, le PPI® et
la variation du diamétre pupillaire mesurés en fin d’intervention.

I1.4. Calcul d’effectif

Le nombre de sujets nécessaires était de 93 patients avec I'’hypothése d’'une consommation
de morphine chez 30% d’entre eux, un risque alpha a 5%, un risque béta a 20% et une
estimation de 20% de sujets non évaluables exclus secondairement.

II.5. Méthodes statistiques

Le logiciel utilisé était SPSS Statistics® (IBM®).

Les variables gualitatives sont exprimées en effectifs et en pourcentages et les variables
guantitatives sont exprimées en moyennes + écart-type ou médianes avec les interquatrtiles.

L’analyse principale correspondait a 'AUC ROC (aire sous la courbe ROC) de la
consommation de morphine des patients en SSPI par rapport a leur ANIm et PPI® mesurés
en fin d’intervention, avec un intervalle de confiance a 95%.

La corrélation entre les trois données que sont 'ANIm, le PPI® et la variation du diamétre
pupillaire et le score maximal de FLACC en SSPI a été analysée selon les coefficients de
Pearson avec un intervalle de confiance a 95%. Un test de Khi2 a été effectué pour comparer
la consommation de morphine en fonction du type de chirurgie. Un test de Mann-Whitney a
été réalisé pour I'analyse en sous-groupe en fonction du type de chirurgie pour la dose-poids
d’alfentanil et un test de la médiane pour la dose-poids de morphine et le score FLACC
maximal en SSPI en fonction du type de chirurgie.

L’analyse était réalisée en intention de traiter. Le seuil de significativité retenu était un p < 0,05.

I1.6. Aspect éthique

Le CPP (Comité de Protection des Personnes) lle de France IV n° 2018/61 a donné son aval
pour la réalisation de I'étude.
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[ll. Résultats préliminaires

I1I.1.1. Analyse descriptive

L’analyse intermédiaire de I'étude réalisée mi-juillet, soit 7 mois apres le début des inclusions,
a permis I'analyse des données de 52 patients. Sur les 52 patients inclus, 3 ont été exclus
secondairement : 2 pour administration d’atropine avant recueil des mesures d’ANIm et de
PPI® et 1 pour une impédance cutanée trop forte rendant impossible la mesure du PPI® par
l'Algiscan® (figure 1).

26 patients (53%) étaient de sexe féminin, la moyenne d’age était de 4,6 + 1,4 ans avec une
taille moyenne de 108 + 11 cm pour un poids moyen de 18,2 + 4,2 kg. 33 patients (67%)
présentaient un score ASA a 1 et 16 (33%) un score ASA a 2 (tableau 1).

Les antécédents des patients étaient marqués par un syndrome d’apnée du sommeil chez 18
enfants (36,7%), un asthme chez 11 enfants (22,4%) et un tabagisme passif pour 6 d’entre
eux (12,2%). Aucun patient inclus ne présentait une obésite.

44 patients (90%) ont recu une prémeédication par du midazolam 0,1 mg/kg en sub-lingual dans
les minutes précédents la chirurgie (tableau 1).

Parmi les 49 patients analysés, 27 (55%) avaient un score FLACC > 3 en SSPI, 25 (51%) ont
recu de la morphine avec une moyenne de 0,065 = 0,06 mg/kg. Deux patients n'ont pas
bénéficié du protocole et ont recu de la nalbuphine en SSPI (figure 1). L’ANIm T4min observé
en fin d’intervention était de 59,7 + 18,3 tandis que le PPI® était de 2 [1 ; 2], avec une dilatation
pupillaire de 7 % [2 ; 11,5] . La dose moyenne d’alfentanil regue au cours de l'intervention était
de 24,2 £ 5,4 pg/kg. La FLACC maximale atteinte était de 5 [0 ; 5] tous patients confondus, et
en moyenne de 6,1 + 1,7 dans la sous-catégorie des patients qui avaient recours a la morphine
(tableau 2). Le recours a la morphine avait lieu en moyenne 67 + 24,4 minutes aprés la derniére
administration d’alfentanil, soit 42 + 20,4 minutes apres la mesure de PPI®. Le délai entre
I'extubation et le besoin en morphine était de 19 + 14,5 minutes. Les mesures d’ANI et de
PPI® étaient réalisées en moyenne a 25 + 12,2 minutes de la derniére injection d’alfentanil
(tableau 3).

En SSPI, 1 patient a présenté une hémorragie post-opératoire ne nécessitant pas de reprise
chirurgicale ni de transfusion, 1 patient a présenté une détresse respiratoire résolutive sous
aérosol d’adrénaline, 24 (49%) ont présenté un état douloureux, 13 (26,5%) ont présenté des
NVPO avec pour 12 (24,5%) d’entre eux des nausées et pour 'un d’entre eux des nausées
associées a des vomissements. La durée d’hospitalisation n’a été prolongée chez aucun des
patients (tableau 4).
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La technique chirurgicale était une amygdalectomie pour 26 patients (53%) des enfants et une
amygdalotomie pour 23 patients (47%) (figure 2).

I11.1.2. Résultats de I'objectif principal

Ni FANIm T4min ni le score PPI® ne permettaient de prédire la prescription de morphine en
SSPI. Les aires sous la courbe ROC étaient respectivement de 0,52 IC 95% [0,36 ; 0,69] p =
0,79 et de 0,46 1C95% [0,30; 0,63], p = 0,65 (tableau 5). Aucun seuil ’ANIm ou de PPI®
permettant de prédire la prescription de morphine n’a pu étre mis en évidence (figure 3 et
tableau 5).

I11.1.3. Résultats des objectifs secondaires

Aucune corrélation n’a été retrouvée entre le score maximal de I'échelle FLACC évalué
pendant le séjour en SSPI et TANIm, le PPI® ou la variation du diametre pupillaire mesurés
en fin d’intervention ; les coefficients de Pearson étaient respectivement de 0,039 (p = 0,79),
0,038 (p = 0,80) et - 0,069 (p = 0,64) (tableau 6).

La dose-poids d’alfentanil, la dose-poids de morphine et le score maximal de FLACC en SSPI
ne présentaient pas de différence significative selon le type de chirurgie (tableau 7 et figure 4
et 5).

La consommation de morphine ne différait pas selon la technigue chirurgicale : 15 patients
(58%) dans le sous-groupe amygdalectomie versus 12 patients (52%) dans le sous-groupe
amygdalotomie (p = 0,67) (tableau 7 et figure 2).
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V. Discussion

La recherche d’'un monitorage permettant de prédire la nécessité d’'une administration de
morphine est un sujet pertinent chez I'enfant opéré d’une chirurgie amygdalienne. Il s’agit en
effet d’'une chirurgie potentiellement douloureuse et pourvoyeuse d’'une morbi mortalité non
négligeable dans une population qui présente une sensibilité accrue a la morphine (5). De
précédentes études ont mis en avant l'utilisation de I'Algiscan® et du PhysioDoloris® (ANI)
chez I'adulte mais aussi chez I'enfant pour évaluer I'état nociceptif (29,30), et ce de maniére
plus précoce et plus sensible que 'hémodynamique ou le BIS (31,32).

Dans notre étude, ni '’ANIm a T4minutes, ni le PPI® de 'Algiscan® ne sont discriminant pour
prédire la prescription de morphinique en SSPI.

De méme, 'ANIm T4 minutes, le PPI® ou la variation du diametre pupillaire mesurés en fin
d’intervention ne sont pas corrélés avec le score maximal de FLACC en SSPI.

Ces résultats sont en contradiction avec la littérature actuelle. Chez I'adulte, Boselli et al a mis
en évidence une corrélation entre 'ANI mesuré immédiatement avant I'extubation et I'échelle
d’évaluation numérique de la douleur dans les 10 minutes suivant I'arrivée en SSPI, avec un
seuil d’ANI inférieur a 50 correspondant a un besoin morphinique pour une sensibilité et une
spécificité de 86% (7). De méme en pédiatrie, Gall et al a évalué la performance de '’ANI dans
la prédiction de la douleur post-opératoire chez I'enfant. Dés leur arrivée en SSPI le score de
FLACC était relevé toutes les 5 a 10 minutes. L’ANI était relevé en paralléle sur une période
de 256 secondes. Si le score de FLACC était 24, I'enfant recevait de la morphine. Un score
d’ANIm <56 permettait de prédire un score de FLACC 24 avec une spécificité de 93%, une
sensibilité de 83%, une valeur prédictive positive de 93% (33). En revanche I'analyse de 'ANI
instantané n’était pas corrélée avec le score de FLACC. Concernant l'utilisation de la variation
du diameétre pupillaire, Aissou et al a démontré dans une étude prospective incluant 100
patients I'existence d’'une corrélation significative entre la variation du diamétre pupillaire et
une échelle d’évaluation verbale de la douleur chez I'adulte en post opératoire (r = 0,88 [0,83 ;
0,92], p < 0,0001), avec un seuil de dilatation de 23% pour un patient nécessitant de la
morphine avec une sensibilité de 91% et une spécificité de 94%. Cependant, la mesure par le
pupillométre était réalisée chez le patient conscient et dans le méme temps que I'évaluation
de la douleur du patient. |l ne s’agissait donc pas d’'une valeur prédictive mais d’une évaluation
en temps réel (29). De la méme maniere, I'équipe de Ly-Liu et al a démontré qu’il existait une
corrélation significative entre le PPI® mesuré immédiatement avant I'extubation et le score
LLANTO (échelle espagnole d’observation de la douleur) évalué 10 minutes aprés extubation
(r = 0,62, p = 0,0038) tandis qu'’il N’en mettait pas en évidence avec 'EVA (Echelle Visuelle
Analogique) (r = 0,05, p = 1,5) (6). Les auteurs expliquent ceci par le fait que 'EVA est une
échelle subjective influencée par de nombreux facteurs psychologiques, notamment chez les
enfants.

La mesure de la variation du diamétre pupillaire par le vidéopupillométre est un monitorage
validé en per opératoire qui s’interpréte comme étant le reflet de I'imprégnation morphinique
au cours de l'anesthésie générale (34). Elle guide le praticien dans I'administration de
morphinique pendant le sommeil anesthésique. En effet, la dilatation pupillaire observée aprées
stimulation douloureuse diminue de maniere inversement proportionnelle & la concentration
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cérébrale en morphinique sous anesthésie générale (35). La morphine bloque la réponse
pupillaire a la stimulation douloureuse et a I'inverse la dilatation pupillaire est proportionnelle
a l'intensité de la stimulation nociceptive (36). En somme, sous anesthésie générale, 'absence
de variation pupillaire traduit une bonne imprégnation morphinique. Il semble cependant
d’aprés nos résultats que la transition entre le sommeil anesthésique et I'éveil ne permettait
pas au PPI® de prédire les besoins morphiniques post-opératoire dans notre étude. De plus,
cette transition sommeil anesthésique / éveil a également fait défaut au PhysioDoloris®, soit
par son délai trop important, soit par modification physiologique de la balance
sympathique/parasympathique entre 'anesthésie et le réveil du patient. L’ANI n’est I'analyse
que d’'une seule variable qui est la fluctuation de la fréquence cardiaque en fonction de la
respiration, reflet du tonus parasympathique (37). Or ce parameétre peut étre modulé par
d’autres facteurs que la composante nociceptive tels que I'état hémodynamique du patient
(pouvant étre modifié par des médicaments vasoactifs ou des variations du volume
vasculaire), ou encore un état de stress. Les précédentes études ne prennent en compte que
la douleur post-opératoire immédiate a 10 minutes. Dans notre étude, le PPI® et '’ANIm étaient
mesurés alors que I'enfant était maintenu sous anesthésie générale sous Sévoflurane a la
méme concentration que pendant I'acte chirurgical, et I'évaluation de la douleur était réalisée
toutes les 10 minutes pendant une heure en SSPI. En moyenne nos patients nécessitaient de
la morphine 42 minutes aprés les mesures de PPI® et d’ANIm, ce qui correspondait un délai
moyen de 19 minutes entre I'extubation et le besoin en morphine soit des délais bien plus
important que dans les études précédentes. D’autre part, la mesure de PPI® était
potentiellement influencée par le Sévoflurane. En effet, Mazerolles et al ont montré qu’il existait
une diminution de la dilatation pupillaire lors de concentration croissante de Sévoflurane pour
une méme stimulation nociceptive et a concentration morphinique constante. Les auteurs
parlent alors de la mise en évidence de l'effet analgésique de I'halogéné (38). Toutefois
I'équipe de Bourgeois et al a certes mis en évidence une diminution du réflexe de dilatation
pupillaire, mais qu’a partir de 1,9 MAC de sévoflurane chez I'enfant pré-pubére, soit une MAC
plus élevée que celle utilisée habituellement (39). La MAC cible du sévoflurane dans notre
étude était de 1,3.

Par ailleurs, I'équipe de Crellin et al. a mené une revue et analyse de la littérature quant a la
validité et la reproductibilité ainsi que la facilité d’'utilisation de la FLACC (40). Certains des
items apparaissent discutables quant a leur pertinence dans I'échelle d'utilisation. L’anxiété et
la peur ont été démontrées comme étant source d’augmentation des scores de FLACC par les
modifications comportementales et du faciés qu’elles induisent. Dans I'étude de Babl et al., les
enfants devant avoir un geste technique anxiogéne avaient un score de FLACC élevé avant
sa réalisation. Les auteurs concluent par le fait que le score de FLACC recueille en fait des
éléments composites de I'anxiété et de la douleur des enfants (41). L’équipe de Crellin et al.
suggere la réalisation de nouvelles échelles d’hétéro-évaluation de la douleur plus pertinentes.
Elle souligne en revanche la difficulté a valider ces échelles dans la mesure ou elles doivent
étre comparées a une échelle de référence validée qui est elle-méme porteuse de biais (40).
Ces éléments ont pu constituer un biais dans notre étude en ne considérant pas la composante
anxieuse et conduisant ainsi a une possible prescription inappropriée de morphine dans
certains cas. L'utilisation combinée d’échelles auto-évaluation type échelle de Wong-Baker
auraient éventuellement pu permettre de mieux discriminer les enfants anxieux des enfants
uniquement douloureux.
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Dans notre étude, La consommation de morphiniques en per-opératoire (alfentanil) puis en
SSPI (morphine) est similaire chez les patients opérés par amygdalectomie et par
amygdalotomie. Il en est de méme quant au score de FLACC en SSPI dans ces deux sous-
groupes. Notre étude ne montre ainsi pas de différence de consommation de morphine en
fonction du type de chirurgie. Comme précédemment expliqué, I'échelle de FLACC pourrait
étre biaisée par un état anxieux de I'enfant en post-opératoire, 'absence des parents et leur
impatience a les retrouver. Dans un travail récent comparant la douleur générée par
'amygdalectomie a la douleur générée par 'amygdalotomie, I'équipe de Bhardwaj et al n’a
pas trouvé de différence significative avec I'échelle de FLACC en post opératoire alors qu'il
existait une différence significative a I'échelle de Wong Baker (échelle qui consiste a s’identifier
a un visage expressif dessiné selon son degré douloureux) (42). Les auteurs ont conclu a une
chirurgie moins douloureuse par la technique de coblation en s’appuyant sur le score de Wong
Baker. Notre étude ne montrait pas non plus de différence significative avec le score de FLACC
en fonction de la technique chirurgicale (tableau 7 et figure 4).

La littérature rapporte une incidence de SAOS importante parmi les enfants nécessitant une
chirurgie amygdalienne. Weatherly et al a montré que 'amygdalectomie était réalisée dans
59% des cas pour une pathologie obstructive (21). Plus récemment, Overland et al a étudié la
prévalence de cette pathologie chez des enfants de 2 a 6 ans opérés d’'une amygdalectomie.
Le SAOS était détecté par polysomnographie et examen oto-rhinologique. 87% des enfants
opérés d’'une amygdalectomie présentaient un SAOS, avec dans 52% des cas un SAOS
modéré a sévere (20). Nos patients présentaient un SAOS dans 36,7% des cas. L’hypothése
la plus probable quant a cette différence est celle d’'une sous-estimation des patients
présentant un SAOS, par absence d’examen complémentaire. De nombreuses études mettent
en évidence une difficulté a identifier un SAOS par lI'examen clinique seul, la
polysomnographie étant le gold standard (43,44).

Enfin, nos résultats montrent que 45% des enfants n’‘ont pas regu de morphine en post-
opératoire. Ceci impliqgue que pour environ la moitié des enfants, une prescription
systématique de morphine en fin d’intervention n’aurait pas été justifiée, les exposant a tort a
de potentiels effets indésirables. Ces éléments doivent amener a une prescription de morphine
personnalisée et non systématique.

Notre étude était prospective, en aveugle, et en intention de traiter ce qui est un point fort de
sa méthodologie. Il s’agit également d’'une étude pragmatique répondant a une question de
pratique courante. Les points faibles sont que s’agissant d’'une analyse intermédiaire, les
résultats manquent clairement de puissance, rendant toute conclusion difficile. Néanmoins, il
semble qu’il y ait une tendance a I'absence de résultat positif sur I'objectif principal de cette
étude. Ensuite, le délai important entre les mesures effectuées et le réveil de I'enfant a pu avoir
un impact sur les premiers résultats de I'étude. Enfin le choix de I'échelle de la FLACC a pu
induire une surconsommation de morphine chez des enfants non nécessiteux, par 'absence
d’évaluation du niveau d’anxiété de I'enfant. Notre hypothése de départ était que 30% des
patients auraient besoin d’'une prescription de morphine en post-opératoire. Cette sous-
estimation est potentiellement responsable d’'un manque de puissance statistique.
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Conclusion

L’ANI et le PPI® mesurés en fin d’'intervention ne semblent pas permettre de prédire I'état
douloureux au réveil chez I'enfant opéré des amygdales. Cependant ces premiers travaux
montrent l'importance de ne pas administrer de la morphine en fin dintervention
systématiquement, mais de la prescrire au cas par cas. Les résultats complets de I'étude sont
en revanche nécessaires pour pouvoir conclure.
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Figure 1. Diagramme de flux

52 patients inclus

3 exclus
2 : administration d’atropine
1 : impédance cutanée trop forte

49 patients analysés
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Figure 2. Technique chirurgicale

49 patients
analysés

AMYGDALECTOMIE AMYGDALOTOMIE
26 patients 23 patients

FLACC >3 FLACC >3
15 patients 12 patients
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Figure 3. Comparaison des courbes ROC de la prescription de morphine en SSPI par rapport
a ’ANIm T4 et au score PPl mesurés en fin d’intervention
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Figure 4. Comparaison de la médiane du score maximal de FLACC en SSPI en fonction du

type de chirurgie
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Figure 5. Comparaison de la médiane de la consommation de morphine dose-poids en
fonction du type de chirurgie
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Tableau 1. Analyse descriptive de la population étudiée

Caractéristiques des patients

Age (années)
Poids (kg)
Taille (cm)
Sexe F/ M
ASA 1

ASA 2

ASA3
Antéceédents
SAOS
Asthme
Tabagisme passif
Obésite

Prémédication

Hypnovel 0,1 mg/kg en SL

Aucune

46+14
18,2 + 4,2
106 + 11,0

26 (53%) / 23 (47%)
33 (67%)
16 (16%)

0

18 (36,7%)
11 (22,4%)
6 (12,2%)

0

44 (90%)

5 (10%)
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Tableau 2. Consommation de morphiniques et mesures

Dose poids Alfentanil (ug/kg)

242+54

Dose poids Morphine SSPI (mg/kg)

0,087 [0; 0,12]

FLACC max SSPI 5]0; 5]

FLACC max sous-groupe 6,1+1,7

morphine

ANIm T4 min 59,7 + 18,3

PPI 2[1;2]

Dilatation pupillaire (%) 71[2;11,5]
Tableau 3. Analyse des délais du protocole

Délai derniére injection alfentanil — 67 = 24,4 min

FLACC >3

Délai derniére injection alfentanil — 25+ 12,2 min

mesures PPl et ANIm T4min

Délai mesures PPl et ANIm T4min 42 + 20,4 min

- FLACC >3

Délai extubation —= FLACC > 3 19 £ 14,5 min
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Tableau 4. Effets indésirables

Effets indésirables

Hémorragie post-opératoire

Détresse respiratoire

Douleur

NVPO

Nausées

Nausées et vomissements

Prolongement durée d’hospitalisation

1 (2%)

1 (2%)

24 (49%)

13 (26,5%)

12 (24,5%)

1 (2%)

Tableau 5. AUC ROC de la prescription de morphine en SSPI par rapport a ’ANIm T4min et

au PPI
Prescription de morphine
ANIm T4min 0,52 [0,36 ; 0,69]
PPI 0,46 [0,30; 0,63]

0,79
0,65

Tableau 6. Corrélation entre le score maximal de I'échelle FLACC en SSPI et 'ANIm T4min,

le PPI et la variation du diamétre pupillaire mesurés en fin d’intervention

FLACC
ANImM T4min 0,039
PPI 0,038
% dilatation pupillaire -0,069
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Tableau 7. Comparaison des consommations de morphiniques et de la FLACC en fonction

du type de chirurgie

Amygdalectomie | Amygdalotomie

Dose poids
Alfentanil 25,3+6,1 23,0+4,4

(Mg/kg)

Dose poids
Morphine 0,09 [0;0,12] 0[0;0,12]
(mg/kg)

FLACC max
SSPI 5[0; 5] 31[0; 6]

Consommation

morphine / n=15 n=12
type de

chirurgie
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0,21

0,88

0,56

0,67

48



Annexes

ANNEXE L. ECNElE FLAC . ... e e e e
ANNEXE 2. SCONE PPl . ... e e s
ANNEXe 3. SCheMAa e TG UE. ... e e,

Cyrielle LEFEBVRE | These d’exercice | Université de Limoges | 2019
Licence CC BY-NC-ND 3.0

49



Annexe 1. Echelle FLACC

ECHELLE FLACC : Face Legs Activity Cry Consolability
Elaborée pour mesurer la douleur de la personne handicapée de 0 a 18 ans — [Items modifiés écrits en italique entre crochets]
Chaque item est coté de 0 a2
Score de 0210

Date

0 Pas d’expression particuliére ou sourire

1 Grimace ou froncement occasionnel des sourcils, retrait, désintéressé

[semble triste ou inguiet]

2 Froncements fréquents a permanents des sourcils, michoires serrées, tremblement du menton
[visage affligé ; expression d'effroi ou de panigue]

0 Position habituelle ou détendue

1 Géné, agité, tendu

[tréemulations occasionnelles)

2 Coups de pieds ou jambes recroquevillées

[augmentation marquée de la spasticité, trémulations ou sursauts permanents|

hahituell N

0 Allongé calmement, en position bouge facil
1 Se tortille, se balance d’avant en arriére, est tendu
[moyennement agité (ex. : bouge sa téte d'avant en arriére, agressif) ; respiration superficielle, saccadée,
soupirs intermittents]

2 Arc-bouté, figé, ou sursaute

[agitation sévére, se cogne la téte, tremblement (non rigide) ; retient sa respiration, haléte ou inspire

profondément ; respiration saccadée importante]

0 Pas de cris (éveillé ou endormi)

AR O 2
1 G ts ou pleurs, p occasic
[explosion verbale ou grognement occasionnel]

2 Pleurs ou cris constants, hurlements ou sanglots, plaintes fréquentes
[explosion verbale répétée ou grognement constant]

0 Content, détendu

1 Rassuré occasionnellement par le toucher, I'étreinte ou la parole. Peut étre distrait
2 Difficile a consoler ou a réconforter

[repousse le soignant, s'oppose aux soins ou aux gestes de confort]

Instructions

Patients éveillés : Observer pendant au moins 2 a 5 minutes. Observer les jambes et le corps découverts. Repositionner le patient ou observer sa
motricité, évaluer la rigidité et le tonus. Consoler le patient si nécessaire.

Patients endormis : Observer pendant au moins 5 minutes ou plus. Observer les jambes et le corps découverts. Si possible repositionner le patient.
Toucher le corps et évaluer sa rigidité et son tonus.

Visage

Cotez 0 si le patient a un visage détendu, un contact visuel et s’il manifeste de I'intérét pour son environnement.

Cotez 1 si le patient a une expression du visage anxieuse, les sourcils froncés, les yeux mi-clos, les pommettes surélevées, la bouche pincée.

Cotez 2 si le patient a des plis marqués sur le front (le front trés crispé) et les yeux fermés, les michoires serrées ou la bouche ouverte et des sillons naso-labiaux
accentués.

Jambes

Cotez 0 si le patient a une motricité et un tonus habituels au niveau des membres (jambes et bras).

Cotez 1 si le patient a un tonus augmenté, une rigidité, une sion, des mouv de flexion ion intermi des
Cotez 2 si le patient a une hypertonicité, les jambes raides, des mouvements de flexion-extension des membres exagérés, des trémulations.
Activité

Cotez 0 si le patient se mobilise facilement et librement, s'il a une activité motrice habituelle.

Cotez 1 si le patient change fréquemment de position ou au contraire hésite a bouger, si le torse est raide, si une partie du corps est tendue.
Cotez 2 si le patient est figé ou au contraire se balance, bouge sa téte de part et dautre, frotte une partie de son corps.

Cris

Cotez 0 si le patient n'émet aucun cri ou gémissement, qu'il soit éveillé ou endormi.

Cotez 1 si le patient gémit, crie, pleure ou soupire de temps en temps.

Cotez 2 si le patient gémit, crie ou pleure fréq ou
Consolabilité

Cotez 0 si le patient est calme et n'a pas besoin d’étre consolé.
Cotez 1 si le patient est réconforté par le toucher ou la parole en 30 a 60 secondes.
Cotez 2 si le patient a besoin d’étre réconforté en permanence ou ne peut étre consolé.

N

11

A chaque fois qu'il est possible, I'évaluation comportementale de la douleur doit étre associée a une autoévaluation. Quand celle-ci est impossible,
linterprétation des manifestations comportementales de la douleur et la prise de décision thérapeutique nécessitent une analyse attentive du contexte
dans lequel les manifestations de douleur ont été observées.
Chaque item est coté de 0 a 2, ce qui donne un score total entre 0 et 10 :
0 = détendu et confortable
1-3 = léger inconfort
4-6 = douleur modérée
7-10 = douleur sévére ou inconfort majeur
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Annexe 2. Score PPI ®

10

20

30

40

50

60 (1s)

60 (1s)

60 (5% <Dilatation pupillaire<13%)

60 mA (Dilatation pupillaire <=5%)

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 10mA

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 20mA

La pupille a une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 30mA

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 40mA

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 50mA

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du palier de
stimulation 60mA

La pupille & une variation de plus de
13% au cours de du deuxiéme palier &
60mA

La pupille & une variation de taille de
plus de 5% au cours du dernier palier a
60mA

La pupille & une variation inférieure &
5% au cours du dernier palier 3 60mA

Remarque : Dans le cas ou la dilatation pupillaire est de plus de 20% au cours de la

stimulation on majore le score PPI de 1 point.
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Annexe 3. Schéma de 'étude
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Serment d’Hippocrate

En présence des maitres de cette école, de mes condisciples, je promets et je jure d’étre fidéle
aux lois de I'honneur et de la probité dans I'exercice de la médecine.

Je dispenserai mes soins sans distinction de race, de religion, d’'idéologie ou de situation
sociale.

Admis a l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe, ma langue taira les
secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les moeurs ni a favoriser
les crimes.

Je serai reconnaissant envers mes maitres, et solidaire moralement de mes confréres.

Conscient de mes responsabilités envers les patients, je continuerai a perfectionner mon
savoir.

Si je remplis ce serment sans 'enfreindre, qu’il me soit donné de jouir de I'estime des hommes
et de mes condisciples, si je le viole et que je me parjure, puissé-je avoir un sort contraire.
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La prescription de morphine en SSPI post-amygdalectomie chez I’enfant peut-elle étre
prédite par I'utilisation de deux techniques différentes de monitorage de I’analgésie ?

La chirurgie amygdalienne est de pratique courante et considérée comme douloureuse chez
I'enfant. La stratégie d’analgésie post-opératoire est confrontée a la nécessité d’une épargne
morphinique. En effet cette population présente une sensibilité accrue a la morphine pouvant
mener a des complications graves, notamment I'apnée. L’objectif de I'étude était d’évaluer la
capacité pronostique de deux appareils de monitorage de I'analgésie, I’Analgesia Nociception
Index (ANI) et le Pupillary Pain Index® (PPI®) du vidéopupillométre, a prédire la prescription
de morphine en post-opératoire de chirurgie amygdalienne chez I’enfant, définie par un score
de FLACC > 3 en Salle de Surveillance Post-Interventionnelle (SSPI). 49 enfants de 2 a 7 ans
ont été inclus de maniére prospective sur une période de 7 mois. Le monitorage par I'ANI et
le PPI® était effectué sous anesthésie générale en fin d’intervention et les mesures de FLACC
étaient réalisées toutes les 10 minutes en SSPI. 45% des enfants n’ont pas nécessité de
morphine en post-opératoire. Ni I'ANI ni le PPI® n’étaient discriminant pour prédire la
consommation de morphine en SSPI (AUROC respectifs 0,52 IC 95% [0,36 ; 0,69] p=0,79 et
0,46 1C 95% [0,30 ; 0,63] p=0,65). Aucune corrélation n’a été retrouvée entre le score maximal
FLACC et I'ANI, le PPI ; les scores de Pearson étaient respectivement de 0,039 (p=0,79),
0,038 (p=0,80). L’'ANI et le PPI® n’ont pas permis de prédire I'état douloureux en post-
opératoire. L'utilisation de ces deux outils ne semble pas pouvoir guider le praticien pour
anticiper la prescription de morphine chez I'enfant opéré des amygdales avant son réveil.

Mots-clés : FLACC, amygdalectomie, amygdalotomie, douleur post-opératoire, pédiatrie,
vidéopupillométrie, Pupillary Pain Index®, Analgesia Nociception Index

Can morphine prescription after tonsillectomy in children be predicted by using two
different analgesia monitoring techniques in recovery room ?

Tonsillar surgery is common practice and considered painful for children. The strategy of
postoperative analgesia is confronted with the need for morphine saving. In fact, this population
has an increased sensitivity to morphine which can lead to serious complications, including
apnea. The objective of the study was to evaluate the prognostic ability of two analgesia
monitoring devices, the Analgesia Nociception Index (ANI) and the Pupillary Pain Index®
(PPI®) of the videopupillometer, to predict a post-operative morphine prescription for tonsillar
surgery in children, defined by a FLACC score> 3 in the recovery room. 49 children aged 2 to
7 years were included prospectively over a period of 7 months. ANI and PPI® monitoring was
performed under general anesthesia at the end of the procedure and FLACC measurements
were performed every 10 minutes in the recovery room. 45% of the children did not need
morphine post-operatively. Neither ANI nor PPI® was discriminating to predict morphine
consumption in the recovery room (respective AUROC 0.52 95% CI [0.36; 0.69] p = 0.79 and
0.46 95% CI [0.30, 0.63] p = 0.65). No correlation was found between the maximum FLACC
score and the ANI, the PPI; Pearson scores were 0.039 (p = 0.79), 0.038 (p = 0.80),
respectively. ANI and PPI® did not predict postoperative pain status. The use of these two
tools does not seem to be able to guide the practitioner to anticipate the prescription of
morphine in the operated child’s tonsils before recovery.

Keywords : FLACC scale, tonsillectomy, post-operative pain, pediatrics, videopupillometry,
Pupillary Pain Index®, Analgesia Nociception Index



