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NRS : Numeric Rating Scale

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

PNN : Polynucléaire Neutrophiles

QDV : Qualité De Vie

QT : Questionnaire Téléphonique

RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit

RFE : Recommandations Formalisées d’Experts

SFAR : Société Francaise d’Anesthésie Réanimation

SFETD : Société Francaise d’Etude et de Traitement de la Douleur
TAP Block : Transverse Abdominal Plane Block

VIP : Vasoactive Intestinal Polypeptide
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Introduction

La transversalité de I'anesthésie a de tout temps permis a notre spécialité d’élargir ses champs
de compétences et de prises en charge, permettant ainsi de s’adapter aux évolutions de la
médecine, des patients, des pathologies et a leur complexité croissante. La médecine de la
douleur bénéficie comme toutes les disciplines médicales, des évolutions technologiques en
vue d’améliorer la prise en charge des patients. En particulier, I'algologie interventionnelle se
développe de maniére importante et les techniques d’anesthésie loco régionale trouvent une
place de choix dans la prise en charge de la douleur en dehors du bloc opératoire. La douleur
chronique est une pathologie complexe dont le parcours de soins est souvent émaillé par de
nombreux échecs. Anesthésistes et médecins de la douleur travaillent ensemble dans le but
d’optimiser cette prise en charge. Les derniéres recommandations communes de la Société
Francaise d’Anesthésie Réanimation et de la Société Francaise d’Etude et de Traitement de
la Douleur datant de 2013 sont élaborées en ce sens. Les blocs anesthésiques du nerf
trjumeau sont proposés dans la prise en charge des névralgies du trijumeau réfractaires et ce
malgré un faible niveau de preuve et des données observationnelles qui rapportent 85%
d’amélioration transitoire. Ce travail s’appuie sur ces derniéres recommandations et doit
permettre une évaluation des pratiques cliniques de notre service dans ce domaine.
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I. Rationnel scientifique

La premiére partie de ce travail ne se veut pas exhaustive d’'un point de vue scientifique. Son
objectif étant de fournir les outils nécessaires a la compréhension de I'étude que nous avons
menée tout en restant précise et concise a la fois.

I.1. La douleur chronique

1.1.1. Du symptéme a la maladie

La douleur est définie selon I'International Association for the Study of Pain (IASP) comme une
« expérience sensorielle et émotionnelle désagréable, liée a une lésion tissulaire existante ou
potentielle, ou décrite en termes évoquant une telle lIésion ». Cette définition met en avant le
caractére subjectif de cette entité.

La douleur aigie est un symptdome ayant pour but d’'informer I'organisme d’un danger pouvant
atteindre son intégrité.

La douleur chronique outrepasse cette fonction de signal d’alarme. Plusieurs définitions sont
essentiellement centrées sur la durée, fixée a trois mois (correspond en général au délai
habituel de cicatrisation) dans les définitions de I'IASP' et de I' Agence Nationale
d'Accréditation et d'Evaluation en Santé (ANAES)?. Selon cette derniére : « Quel que soit son
mécanisme initiateur, somatique, neurologique ou psychologique, la douleur proprement dite
[...] est un phénomene complexe dont la perception fait intervenir quatre composantes
interactives : sensori-discriminative, affective et émotionnelle, cognitive et enfin
comportementale. L’ensemble de ces dimensions est lui-méme sous linfluence de facteurs
environnementaux, professionnels, familiaux, sociaux et culturels, passés ou présents ».

Apparait alors la composante multidimensionnelle caractérisant la douleur chronique et qui en
fait non pas un symptdbme mais un syndrome (modéle conceptuel bio-psycho-social de la
douleur).

La définition de la Haute Autorité de Santé (HAS)® reprise par la société francaise d’étude et
de traitement de la douleur (SFETD)* précise ce caractére multidimensionnel de la douleur et
ses conséquences sur la qualité de vie:

« Il s’agit d’un syndrome multidimensionnel exprimé par la personne qui en est atteinte. Il y a
douleur chronique, quelles que soient sa topographie et son intensité, lorsque la douleur
présente plusieurs des caractéristiques suivantes :
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- persistance ou récurrence,

- durée au-dela de ce qui est habituel pour la cause initiale présumée, notamment si la douleur
évolue depuis plus de 3 mois,

- réponse insuffisante au traitement,

- détérioration significative et progressive du fait de la douleur, des capacités fonctionnelles et
relationnelles du patient dans ses activités de la vie journaliere, au domicile comme a I'école
ou au travail. »

De par son caractére subjectif et son impact bio-psycho-social, la douleur chronique doit étre
considérée comme une maladie a part entiére* et prise en charge de maniére pluridisciplinaire.
Faisant appel a différents spécialistes d’organes, de la douleur, des psychologues, des
interventionnistes, des médecins généralistes,... ; les patients ont un parcours de soins
complexe, faisant I'objet de recommandations professionnelles, publiées par 'HAS en 2008°.

Enfin un traitement adéquat de la douleur est un droit humain fondamental définit comme tel
par l'organisation mondiale de la santé (OMS)°.

1.1.2. Concepts physiopathologiques

La physiologie de la douleur ne sera pas décrite ici en détail mais adaptée au propos de I'étude.
L’objectif est d’appréhender les mécanismes physiopathologiques pour comprendre dans un
second temps, le mode d’action des blocs anesthésiques dans le traitement de la douleur
chronique. Ces mécanismes ne sont pas totalement élucidés. Mais nous savons que la
chronicisation de la douleur est tout autant liée a des modifications du traitement de
linformation sensorielle au niveau des systémes nerveux périphérique et central qu’a des
facteurs psychologiques, sociologiques et comportementaux®.

La douleur chronique persiste aprés la guérison d'une blessure et résulte de changements
fonctionnels et structurels du systéme nerveux, semblables aux processus de la mémoire’.

Au niveau périphérique, suite a une lésion nerveuse peuvent s’observer la formation de
névromes accompagnés d’une prolifération excessive des canaux sodiques le long de I'axone,
responsables de décharges ectopiques des neurones nociceptifs®. Cette sensibilisation
périphérique® conduit a la perception d’'une douleur spontanée, continue ou paroxystique, en
I'absence de tout stimulus externe, causée par la génération d'impulsions ectopiques dans les
voies nociceptives. D’autres mécanismes peuvent s’observer comme la formation de
nouvelles fibres nerveuses sympathiques autour des corps cellulaires des neurones lésés,
accompagnée par I'expression de nouveaux récepteurs alpha adrénergiques, ce qui contribue
a la chronicisation de la douleur via les voies sympathiques®.

Au niveau spinal, on observe une sensibilisation (par diminution du seuil douloureux) ainsi
gu’une augmentation de l'activité (par stimulation répétée via les fibres C) des neurones de la
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corne postérieure de la moelle. Ces modifications sont potentiellement responsables d’une
diminution du seuil douloureux (allodynie), d’'une réponse exagérée en intensité (hyperalgésie)
et en durée (douleur persistante) a une stimulation nociceptive, ou encore une extension de la
douleur dans un territoire non Iésé (hyperalgésie secondaire et douleur projetée)®.

Au niveau cérébral, plusieurs études ont démontrées des changements structurels et
fonctionnels importants du cortex somato sensoriel S1 et surtout du cortex cingulaire
antérieur'® ainsi que des circuits préfrontaux mésolimbiques motivationnels et émotionnels.
Cette plasticité cérébrale ainsi que l'augmentation de l'activité électrique de ces aires
cérébrales ont un rble important dans la genése, la transition vers la douleur chronique et sa
persistance'’. Ces constatations, ainsi que les données d'autres études, appuient l'idée que
la douleur chronique peut étre considérée comme une mémorisation nociceptive'? dont la
perception est moins somatique et plus affective dans sa nature".

Une lésion tissulaire périphérique peut donc entrainer des changements structurels et
fonctionnels du systéme nerveux central qui moduleront la perception de la douleur. La
mécanique moléculaire est complexe et comporte de nombreux médiateurs parmi lesquels il
faut retenir les neuropeptides libérés dans la corne postérieure de la moelle qui sont
responsables du déclenchement des mécanismes cellulaires de cette plasticité (substance P,
calcitonin gene-related peptide CGRP, neurokinine A, somatostatine, vasoactive intestinal
polypeptide VIP, cholecystokinine CCK, ...) et les acides aminés excitateurs (glutamate,
aspartate, NMDA, AMPA, ...) présents dans I'ensemble du systéme nerveux central. Ces
neuromédiateurs entraineraient une altération de [I'excitabilité membranaire par des
interactions avec les seconds messagers intracellulaires et les protéines kinases. Une
augmentation de la concentration de calcium intra cellulaire est également notée. Le résultat
de ces modifications est 'augmentation de I'expression d’'un proto oncogéne tel que c-fos dont
le role est clairement identifié dans la transcription de génes (et donc de protéines) en lien
avec la plasticité neuronale®?,

1.1.3. Méthodes d’évaluation

La douleur chronique a un impact pluri factoriel sur la santé qui peut étre mesuré par des
échelles d’hétéro-évaluation.

La SF-12 est une échelle de mesure de la qualité de vie dérivée de la SF-36. Elle est décrite
initialement par Ware et al."* et comprend douze items permettant de calculer deux scores :
un score de qualité de vie physique et un score de qualité de vie mentale. Son calcul passe
par un algorithme permettant d’obtenir deux valeurs entre 0 et 100. Les moyennes et écarts
types des deux scores sont publiés pour les 9 pays européens dans lesquels s’est déroulée
I'étude de validation'™ (Tableau 1).
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Tableau 1. Echelle SF-12 : scores moyens (dérivations standards) en France.

Age n phsfs?;ie Score mental
18-44 1508 52,9 (6,0) 48,4 (9,5)
45-64 763 49,4 (8,0) 48,6 (9,4)
65-74 472 45,7 (9,0) 48,3 (9,2)
total 2743 51,2 (7,4) 48,4 (9,4)

Cette échelle est rapide d’utilisation et peut étre employée facilement lors d’'un questionnaire
téléphonique. C’est la raison pour laquelle elle a été choisie dans le cadre de I'étude présentée

dans cette thése.

L’évaluation de lintensité douloureuse a été réalisée par une échelle verbale simple (EVS de
0 a 10) et I'évaluation de la composante neuropathique par un questionnaire DN 4 (Annexe

1),
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I.2. Névralgies du trijumeau

Le terme de « névralgies du trijumeau », regroupe un ensemble de pathologies. La
classification proposée par « I'International Classification of Headache Disorders 3rd edition »
(ICHD-3B) publiée par « I'lnternational Headache Society » (annexe 2) identifie les critéres
diagnostiques des différentes pathologies se manifestant par une névralgie du trijumeau
(annexe 3).

La névralgie du trijumeau est caractérisée par des douleurs paroxystiques, bréves, unilatérales
et récurrentes, a type de décharges électriques déclenchées par des stimuli anodins, de
survenue brusque et limitées a un ou plusieurs territoires sensitifs du nerf trijumeau. Elle peut
se développer sans cause apparente ou résulter d'une étiologie spécifique. Sur ces
paroxysmes, peuvent se greffer ou non des douleurs faciales continues d'intensité modérée’®.
Les périodes de rémission compléte sont imprévisibles et peuvent durer des mois, voire des
années. La physiopathologie permettant d’expliquer la période réfractaire entre les crises
douloureuses n’est pas connue. Devor et al. ont proposé qu’une hyperpolarisation du neurone
sensoriel en était la cause'. Ce phénomeéne inhabituel pour les douleurs neuropathiques est
trés probablement attribué a une réduction de I'excitabilité et a la remyélinisation partielle des
fibres.

La névralgie trigéminale « classique » n’a pas d’étiologie apparente. Cependant une
compression neurovasculaire découverte au cours de I'histoire de la maladie peut expliquer la
symptomatologie. La sclérose en plaques, une Iésion intracranienne telle qu'une tumeur, un
anévrisme cérébral ou une mégadolicho artére basilaire sont responsables des névralgies
dites « secondaires ». D’'un point de vue nosologique, les névralgies trigéminales post
herpétiques, post traumatiques ou d’origine dentaire font parties des diagnostics différentiels
et non des névralgies secondaires. Celles-ci représentent une part importante des patients
inclus dans cette étude.

1.2.1. Physiopathologie

Le mécanisme étiologique le plus fréquemment retrouvé dans la névralgie du trijumeau
classique est le conflit neurovasculaire ; responsable d’'une compression nerveuse par une
artere (généralement l'artére cérébelleuse supérieure). Ce conflit peut générer des
modifications morphologiques au niveau du nerf et induire des décharges ectopiques.
Cependant, ces modifications morphologiques ne sont pas retrouvées dans 100% des cas.
Plusieurs études neurophysiologiques, histologiques et de neuro imagerie s’intéressent
également a la démyélinisation focale du nerf au niveau de I'entrée de sa racine dans le tronc
cérébral. L’hypothése principale serait que les zones démyélinisées deviennent
hyperexcitables et responsables de décharges ectopiques spontanées ou secondaires a un
stimulus tel qu’'un battement artériel. Cette hyperexcitabilité entrainerait secondairement une
sensibilisation centrale. Dans le cas des névralgies secondaires, la physiopathologie serait la
méme indépendamment du mécanisme Iésionnel initial (tumeur, sclérose en plaque,...)".

Mr Nicolas Jacques | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2020 28
Licence CC BY-NC-ND 3.0



Les diagnostics différentiels de la névralgie essentielle du trijumeau présentent une
physiopathologie spécifique. Les névralgies trigéminales post traumatiques, post opératoires,
post soins dentaires sont liées a une atteinte nerveuse directe’®. La névralgie post-zostérienne
reléve d’'une atteinte neurologique complexe dans laquelle la douleur est une conséquence
directe des lésions nerveuses périphériques secondaires & un zona'®.

.2.2. Traitements usuels

Les traitements de premiére intention sont les anti épileptiques agissant sur les canaux
sodiques voltage dépendant, tel que la carbamazépine et 'oxcarbamazépine, qui a une
meilleure tolérance clinique. Un bilan pré-thérapeutique est nécessaire comprenant une
évaluation des fonctions hépatique et rénale, un dosage de la natrémie et un ECG a la
recherche d’'un bloc auriculo ventriculaire. Les effets secondaires sont dose dépendants et
sont liés aux effets anticholinestérasiques des molécules (vertiges, ataxie, diplopie,
somnolence, fatigue, nausée, ...). Il existe également un risque fréquent de leucopénie,
d’hyponatrémie, de réactions cutanées sévéres?. Par ailleurs, ces traitements sont inducteurs
enzymatiques et donc responsables d’interactions médicamenteuses. En cas d’effets
secondaires majeurs ou d’inefficacité du traitement de premiére ligne, une association
médicamenteuse avec de la lamotrigine, du bacloféne, de la prégabaline ou de la gabapentine
est possible ; ceci afin de potentialiser I'effet des anti épileptiques, d’en diminuer les posologies
et donc le risque d’effets secondaires. Ce traitement médical peut étre institué qu’il s’agisse
d’'une névralgie classique ou secondaire. Selon I'étiologie, il est recommandé de discuter
l'intérét d’un traitement chirurgical en cas d’inefficacité des anti épileptiques. En cas de conflit
neurovasculaire, la décompression micro vasculaire doit étre le traitement de premier choix'®.
L’alcoolisation ou la thermocoagulation du nerf trijumeau sont des alternatives envisageables.

1.2.3. Névralgie réfractaire

Les névralgies du trijumeau réfractaires correspondent a des douleurs persistantes malgré
une optimisation du traitement médical de premiére ligne ; ou a un patient qui ne peut prendre
les traitements a posologie efficace en raison de contres indications spécifiques ou d’effets
indésirables excessifs?'. Dans cette situation, en 2008, les recommandations conjointes de
'académie américaine de neurologie et de la fédération européenne des sociétés de
neurologie conseillent d’avoir recours a un avis chirurgical. Cependant tous les patients ne
sont pas éligibles a la chirurgie ou n’acceptent pas cette thérapeutique. D’autres options sont
alors possibles comme les associations médicamenteuses (recommandation de Grade C),
I'utilisation d’autres molécules comme les antidépresseurs, les injections de toxine botulique,
la lidocaine intra nasale, les blocs anesthésiques périphériques. Mais les niveaux de preuves
pour 'ensemble de ces techniques sont faibles'. Par ailleurs, la décompression micro
vasculaire entraine une diminution significative de la douleur chez 73% des patients aprés 5
ans®’. Ainsi certains patients traités chirurgicalement n’obtiennent pas le bénéfice
thérapeutique escompté.
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1.3. Anesthésie loco régionale et douleur chronique

1.3.1. Que dit la littérature ?

Les blocs nerveux périphériques sont couramment utilisés en pratique clinique pour la prise
charge des douleurs chroniques, particulierement dans les syndromes douloureux régionaux
complexes?.

Les avantages de I'anesthésie loco régionale (ALR) sont :

- une prise en charge en ambulatoire.

- améliorer 'observance a un programme de réadaptation fonctionnelle ou de kinésithérapie.
- diminuer le recours aux antalgiques.

- éviter ou retarder une intervention chirurgicale.

Les recherches bibliographiques rapportent des descriptions de cas isolés ou de séries de cas
dont la méthodologie utilisée est souvent de faible qualité. L’hétérogénéité des populations
étudiées et des protocoles de soins utilisés ainsi que la place encore mal définie de 'ALR dans
la prise en charge de la douleur chronique, rendent difficile la réalisation d’études avec un fort
niveau de preuve. La littérature manque donc d’essais contrélés randomisés suffisamment
puissants.

Vlassakov et al. relévent trois faits intéressants: I'effet analgésique dure plus longtemps que
la durée prévisible du bloc de conduction ; un bloc distal par rapport au site de la lésion
douloureuse peut soulager la douleur ; bloquer un nerf périphérique innervant partiellement la
région douloureuse peut soulager la douleur dans les territoires adjacents®.

Ces trois phénomeénes ont un rationnel physiologique et pharmacologique. Cependant un effet
placebo ne peut pas étre totalement écarté. Ainsi Bishoff et al.? rapportent un effet placebo
chez 33% de leurs patients aprés réalisation de blocs ilio-inguinaux/hypogastriques.

Dans une série de 38 patients® souffrant de névralgies secondaires & une lésion nerveuse
directe et traités par différents types de blocs nerveux périphériques (bupivacaine). Un bloc
anesthésique complet est observé chez 'ensemble des patients pendant 4 a 12 heures. Cet
effet analgésique est efficace sur I'’hyperalgésie et I'allodynie présentes chez 17 patients. La
durée d’analgésie dépasse la durée prévisible du bloc chez 18 patients (de 12 a 48 heures
pour 13 d’entre eux et de 2 a 6 jours pour les 5 autres). Une seconde phase d’analgésie de 4
heures a 6 jours est observée dans les 12 heures suivant la récidive de la douleur pour 8
patients. Au total, une analgésie compléte et prolongée est observée chez 25 des 38 patients.
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Tableau 2. Mécanismes de la douleur chronique potentiellement affectés par un bloc nerveux.
Adapté de Baron et al., Lancet Neurol 2010.

Mécanismes Conséquences fonctionnelles

Crises douloureuses spontanées,
paresthésies (I'augmentation de [lactivité
des nocicepteurs peut conduire a une
sensibilisation centrale).

Formation de névromes et/ou prolifération
des canaux sodiques au niveau de nerfs
lésés.

Crises douloureuses spontanées,
paresthésies (I'augmentation de [lactivité
des nocicepteurs peut conduire a une
sensibilisation centrale).

Décharges ectopiques des nocicepteurs au
niveau du ganglion de la racine dorsale de la
moelle suite a une lésion nerveuse.

Bourgeonnement des terminaisons des
fibres A vers les couches superficielles de la
corne dorsale de la moelle suite a une lésion
nerveuse.

Allodynie.

Prolifération des fibres sympathiques et
augmentation de I'expression des
récepteurs alpha adrénergiques.

Douleur spontanée, douleur médiée par les
voies sympathiques.

Les blocs nerveux périphériques semblent donc avoir un effet sur la plasticité du systéme
nerveux central et ses conséquences en termes de modifications de la perception
douloureuse. L’interruption du cercle vicieux de la douleur chronique par un bloc nerveux
périphérique expliquerait donc sur le long terme, les effets bénéfiques sur l'allodynie et
'hyperalgésie.

1.3.2. Recommandations frangaises

Les premiéres recommandations formalisées d’experts (RFE) sur le sujet, intitulées
« techniques analgésiques locorégionales et douleur chronique », ont été publiées
conjointement par la société frangaise d’anesthésie réanimation (SFAR) et la société francaise
d’étude et de traitement de la douleur (SFETD) en 2013%. Trois points importants ont un
impact pour ce travail.

Premiérement, [...] les blocs périphériques réalisés sur les branches terminales des nerfs V1,
V2, V3 ont été proposés [...] chez des patients souffrant de névralgies du nerf trijumeau
rebelles a la carbamazépine [...]. Le niveau de preuve est faible avec une seule étude de
niveau Il et des données observationnelles rapportant 85 % d’amélioration transitoire [...].

Il est possible de réaliser un bloc d’'une ou plusieurs branches terminales du nerf trijumeau
(V1, V2, V3) dans le cadre de la névralgie de la face rebelle aux traitements médicamenteux
(notamment par la carbamazépine) ou mal tolérée. Avis d’experts.
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Deuxiémement, le groupe d’experts a choisi 'amélioration fonctionnelle et la qualité de vie
comme critéres cruciaux d’estimation de I'effet de 'ALR en matiére de douleur chronique.
Lorsque les données de cette nature sont absentes, les critéres importants sont le niveau de
douleur et la consommation antalgique.

Troisiemement, les corticoides [...] ne sont pas recommandés lors de la pratique d’un bloc
nerveux périphérique [...] en douleur chronique [...] en raison de I'absence d’efficacité (Grade
2-). Avec un niveau de preuve global modéré, l'analyse de la littérature montre que
'administration périneurale de corticoides ou de morphiniques en association avec un
anesthésique local n’apporte pas de bénéfice en termes d’analgésie ou de qualité de vie lors
du traitement d’une douleur chronique. Aucune complication n’a été rapportée dans les études
présentées. Cependant, linnocuité de Il'administration périneurale de corticoides en
association avec un anesthésique local n’a pas été étudiée. Une étude expérimentale récente,
in vitro, a mis en évidence une aggravation de la toxicité des anesthésiques locaux par I'ajout
de corticoides sur des cellules neurales.

Depuis ces recommandations la littérature sur le sujet s’est peu enrichie. On retiendra que les
blocs du trijumeau peuvent étre proposés dans les névralgies réfractaires. L’amélioration de
la qualité de vie comme critére de jugement principal dans cette étude est justifié par le
deuxiéme point de ces recommandations. Enfin le troisime point sur [l'utilisation des
corticoides va étre rediscuté dans la section suivante.

1.3.3. Principes pharmacologiques et justification scientifique

Les blocs nerveux réalisés dans cette étude sont composés d’'un mélange de Iévobupivacaine
a 0,5%, d’un corticoide (cortivazol 3,75mg/1,5mL, Altim® avant arrét de sa commercialisation
puis béthaméthasone 7mg/1ml, Diprosténe®) et enfin de clonidine a 1ug/ kg.

1.3.3.1. Effets des anesthésiques locaux

Il est cliniquement établi depuis de nombreuses années que leffet analgésique des
anesthésiques locaux (AL) sur la douleur chronique dépasse de loin I'effet prévisible (par les
données pharmacocinétiques ) du bloc de conduction.

Pour exemples récents, Takimoto et al. rapportent le cas d’'une patiente présentant une
douleur chronique aprés mastectomie partielle et curage ganglionnaire®®. Onze mois aprés
une série de plusieurs blocs du serratus, la patiente rapporte un soulagement de la douleur et
une diminution de I'impact psychologique de sa douleur. Chez des patients souffrant de
douleurs chroniques post opératoires de la paroi abdominale, Baciarello et al.® retrouvent une
diminution de plus de 50% de l'intensité douloureuse jusqu’a 6 et 12 mois aprés réalisation
d’'un TAP (Transversus Abdominis Plane) block. Récemment Jacques et al.*® retrouvent une
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durée d’analgésie de trois mois aprés un bloc effectué pour soulager une douleur chronique
réfractaire de la zone de Ramsay Hunt.

Arner et al. en 1990 évoquent une action centrale des AL au niveau de la corne dorsale de la
moelle épiniére par transport axonal rétrograde de 'AL?. Cette hypothése a été infirmée
expérimentalement chez le rat.

Un effet anti-inflammatoire est la deuxiéme hypothése évoquée. Cependant, contrairement a
leur action anti inflammatoire systémique, I'action anti inflammatoire locale des AL est plus
controversée®'. Les résultats des études in vivo sont contradictoires mais on observe toutefois
chez le rat, aprés injection locale d’AL, une diminution de la concentration des polynucléaires
neutrophiles (PNN) au niveau de la zone Iésée. Ces constatations peuvent s’expliquer par une
inhibition de la migration et de l'adhérence des PNN ainsi que par une altération du
chimiotactisme des PNN par altération du métabolisme cellulaire®'. Fisher et al. rapportent
également une inhibition de la libération de médiateurs pro inflammatoires ainsi qu’une
altération de la fonction macrophagique induite par les AL®'.

En 2015, en se basant sur des études neurophysiologiques récentes (cf supra), Egli et al.
suggeérent que l'interruption du cercle vicieux de la douleur chronique par un AL permet de
prolonger I'effet analgésique au-dela de la durée d’action attendue. En admettant toutefois que
les effets spécifiques et non spécifiques du traitement ne peuvent pas étre clairement
discriminés®. Le blocage périphérique des canaux sodiques empéche la dépolarisation des
fibres nerveuses et donc la propagation des potentiels d’actions, permettant dans un second
temps de diminuer la sensibilisation périphérique du systéme nerveux et d’interrompre les arcs
réflexes essentiellement médiés par les fibres sympathiques®*?®. Ce bloc neural transitoire,
répété a intervalles réguliers, serait suffisant pour réduire progressivement l'activité spontanée
des neurones devenus hyperexcitables , permettant ainsi de prolonger I'effet des AL au-dela
de la durée prévisible du bloc de conduction?®. Ainsi un bloc nerveux périphérique agirait sur
la plasticité médullaire et cérébrale et donc sur leur retentissement clinique.

1.3.3.2. Quelle place pour les corticoides ?

Dés 1985, une étude animale sur la souris a mis en évidence I'effet des corticoides sur la
suppression des décharges ectopiques spontanées des nerfs endommagés*®. Une seconde
étude, chez le rat, prouve l'efficacité des corticoides en application locale sur la suppression
de la transmission de linflux nerveux des fibres nociceptives C, par action directe sur la
membrane neurale®.

Partant du postulat que l'injection périneurale de méthylprednisolone peut étre un traitement
efficace de la douleur par diminution des décharges neuronales ectopiques et diminution de
la libération locale de médiateurs pro inflammatoires au site de la Iésion nerveuse ; Eker et al.
élaborent une étude mettant en évidence que linjection de 80mg de forme retard de
méthylprednisolone associée a de la lidocaine permet de soulager les douleurs
neuropathiques en lien avec une Iésion nerveuse directe®.

Mr Nicolas Jacques | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2020 33
Licence CC BY-NC-ND 3.0



La place des corticoides en injection périneurale est cependant mal définie en particulier
devant 'absence de preuves fortes de leur innocuité. Cependant, il est clairement démontré
que des agents conservateurs tels que I'alcool benzylique et le propyléne glycol ont des effets
neurolytiques. L'utilisation de corticoides sans conservateur est donc recommandée®. En
2018, une étude anatomopathologique randomisée contrblée réalisée sur des souris ne
rapporte pas de neurotoxicité (dégénérescence Wallerienne et inflammation périneurale) dans
les groupes dexaméthasone seul et dexaméthasone associée a la ropivacaine versus
ropivacaine seule et groupe placebo® . Ces résultats contredisent les données de la RFE de
2013 qui citaient: « une étude expérimentale récente, in vitro, a mis en évidence une
aggravation de la toxicité des anesthésiques locaux par I'ajout de corticoides sur des cellules
neurales ». La référence n’est pas mentionnée mais des données identiques ont été publiées
en 2011 par William et al.*®. Sur le plan clinique, deux méta analyses, une de 2014 comprenant
9 essais et 801 patients®® ; une autre de 2016*° comprenant 5 articles et 155 patients, ne
retrouvent aucun effet secondaire a linjection périneurale de corticostéroides. La
potentialisation de la toxicité des anesthésiques locaux est donc controversée et des études
complémentaires sont donc nécessaires afin d’enrichir la littérature.

En termes d’efficacité analgésique, deux méta analyses de 2017 rapportent la supériorité
d’'une injection périneurale de dexaméthasone en termes d’augmentation de la durée
d’analgésie versus une injection intra veineuse. Cette différence est de 241 minutes (IC95%
[87-394] ; p = 0,002) pour la premiére*! et de 3.77 heures (IC95% [1.87-5.68] ; p < 0.001) sans
augmentation notable du nombre d’effets secondaires pour la seconde*’. La pertinence
clinique dans le domaine de la douleur chronique reste cependant a évaluer.

1.3.3.3. Quelle place pour la clonidine ?

La clonidine, un alpha-2 agoniste initialement commercialisé dans les années 60 pour son
effet antihypertenseur, permet de prolonger un bloc nerveux par une action directe au niveau
du nerf périphérique. Elle agit également au niveau central, sur le locus coeruleus. Kroin et al.
rapportent que I'action est médiée par I'hyperpolarisation de canaux ioniques contrdlés par les
nucléotides cycliques et non par une action alpha adrénergiques*. La clonidine produit
également une atténuation faible mais significative de I'amplitude du potentiel d’action des
fiores C*. Plusieurs essais contrdlés randomisés et méta analyses ont démontrés I'efficacité
de la clonidine en terme d’allongement de la durée des blocs nerveux*. Sa place dans la prise
en charge de la douleur chronique est plus discutable avec un faible niveau de preuve retrouvé
dans la littérature. Il semble que la durée d’analgésie soit augmentée dans certaines
indications*® avec un effet bénéfique plus important lorsque la composante neuropathique
prédomine®’.

Pour conclure cette partie sur la pharmacologie, une revue de la littérature de 2016%,
s’intéressant a la neurotoxicité de certains adjuvants aux AL (clonidine, buprénorphine,
dexaméthasone) retrouve I'absence de neurotoxicité in vivo et in vitro avec des concentrations
cliniques et conclut a une utilisation sire. Toutefois cette revue repose sur des études
animales de petits effectifs.
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1.4. Blocs du nerf trijumeau

Différentes techniques de blocs du nerf trijumeau sont décrites dans la littérature. Ceux-ci sont
particulierement utilisés dans la chirurgie de la face, en ambulatoire, et dans les services
d’'urgences dans le cadre de la petite traumatologie. L'utilisation de I'échographie a été décrite
pour l'ensemble de ces techniques®®. Elle permet de visualiser pour les blocs
superficiels (nerfs supra et infra ophtalmiques et nerf mentonnier) soit une rupture de la table
osseuse correspondant aux foramens et donc a I'’émergence de ces nerfs* ; soit de visualiser
la fosse ptérygopalatine pour les blocs profonds (nerfs maxillaire et mandibulaire)®. Les
avantages de cette technique sont ceux habituellement retrouvés avec [utilisation de
I’échographie. La visualisation directe de I'injectat et de l'aiguille, limite la ponction et I'injection
intra neurale ou intravasculaire. Cependant les complications liées aux blocs de la face sont
rares®’ et ceux-ci sont de réalisation aisée sans avoir recours a I'échographie. L’équipe de
Navez et al. en 1997 et 'Encyclopédie Médico Chirurgicale (EMC) d’anesthésie réanimation
en 2007, nous rappellent les particularités suivantes :

- Une des spécificités anatomiques de I'extrémité céphalique est sa richesse vasculaire avec
une densité capillaire importante pouvant entrainer une résorption rapide et massive au niveau
des muqueuses et pouvant générer des concentrations plasmatiques comparables a celles
d'une injection intra veineuse®?. Il faut donc étre prudent en effectuant des injections lentes et
fractionnées et en respectant les seuils de toxicité.

- La superposition possible de certains territoires, due a des variantes anatomiques®’, impose
la réalisation de blocs avec un territoire plus étendu que le strict territoire chirurgical. Ainsi, un
bloc réalisé a 'origine du nerf maxillaire ou mandibulaire est plus indiqué que le bloc d’'une (ou
plusieurs) branche(s) terminale(s) exposant au risque d’une surface d’anesthésie insuffisante.

Les régles de sécurité et d’asepsie nécessaires au bon déroulement d’une anesthésie loco
régionale de la face (ALR) respectent les recommandations de la Société Francaise
d’Anesthésie Réanimation (SFAR) de 2019%. Le geste est réalisé sous monitorage
hémodynamique continu notamment de 'ECG. L’injection comprend : Iévobupivacaine 0,5%
(5mL), cortivazol 3,75mg/1,5mL avant novembre 2017 (date d’arrét de commercialisation) ou
bétaméthasone 7mg/1mL (a partir de décembre 2017) et clonidine a la posologie de 1ug/ kg ;
administrés a I'aide d’une aguille Plexufix®0.55 x 50mm G24 avec biseau & 45° et prolongateur
(B Braun®).

Les techniques de blocs utilisées chez nos patients, sont issues de 'EMC de 2007. Voici leur
descriptif. Le texte et les images ont été soumis a autorisation auprés de I'éditeur (annexe 4).
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1.4.1. Bloc du nerf ophtalmique (V1) par voie supra orbitaire

« Le foramen supra orbitaire est repéré avec la pulpe du doigt. Le point de ponction est en
regard du rebord orbitaire osseux, classiquement a I'aplomb de la pupille centrée. L’aiguille va
rechercher le contact osseux (& moins de 10 mm le plus souvent) au bord du foramen, avec
une direction plutét médiale. Il faut absolument éviter la pénétration du foramen, a l'origine de
Iésions nerveuses. L’injection est trés lente (et donc ainsi moins sensible), avec 2 a 2,5 ml de
solution anesthésique, dans une direction médiale.

2\ P

Figure 1. Ponction du nerf supra orbitaire : anatomie, territoire. P : axe

Les incidents et les complications sont peu fréquents. La ponction cutanée et le contact osseux
sont douloureux. La ponction de l'artére supraorbitaire est exceptionnelle et signifie une
ponction trop proche du nerf. Une ptose palpébrale momentanée peut se voir, par diffusion du
produit vers le muscle releveur de la paupiére. Des paresthésies séquellaires dans le territoire
du nerf ont été observées en raison d’'un oedéme du nerf, comprimant au niveau du foramen,
et dont l'origine est surtout traumatique. Il faut rejeter l'injection intracanalaire source de
complications. »

1.4.2. Bloc du nerf maxillaire (V2) par voie supra zygomatique

« Le nerf maxillaire, dont le trajet est presque toujours intra osseux, est accessible au foramen
grand rond. La, le blocage des branches terminales réalise un bloc complet du nerf maxillaire.
Le patient doit avoir la téte tournée du coté opposé au bloc. Le point de ponction est situé a la
jonction de deux lignes osseuses : une verticale, la paroi osseuse orbitaire latérale, et une
autre horizontale, 'arcade zygomatique. C’est dans cet angle osseux qu’est introduite 'aiguille.
Celle-ci est dirigée perpendiculairement au plan cutané jusqu’au contact osseux (environ 10 a
15 mm). La, on trouve le muscle temporal. Aprés un léger retrait de 5 mm, on bascule l'aiguille
selon un axe caudal et médial en visant la commissure labiale ipsilatérale. Dans cet espace,
la pénétration est trés facile et sans risques ; il faut alors avancer de 20 mm pour obtenir une
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pénétration totale de laiguille d’environ 30 a 35 mm. L’injection est réalisée a ce niveau. On
injecte trés lentement 0,1 ml/kg de solution anesthésique. Le taux de réussite est supérieur a
80 % pour un bloc complet et une technique classique.

i A B

Figure 2. Ponction du nerf maxillaire : territoire (A) et procédure de ponction (B). a : ligne orbitaire ; b :
ligne zygomatique ; c : axe de fin de ponction. 1. Premier axe transversal ; 2. deuxiéme axe vers la
commissure labiale.

Ce bloc est paradoxalement trés peu douloureux lors de sa réalisation. Peu de complications
sont décrites. Dans une série®* de 58 blocs en chirurgie maxillaire, il est recensé huit
complications, essentiellement des céphalées, des paralysies faciales régressives, une
limitation d’ouverture de bouche et un hématome. »

1.4.3. Bloc du nerf mandibulaire (V3) par voie latérale sous zygomatique

« Le nerf mandibulaire est accessible au foramen ovale. Le point de ponction est situé dans
une zone semi circonférentielle barrée en haut par 'arcade zygomatique, et comprise entre
I'apophyse coronoide et le processus condylien. L’aiguille est dirigée perpendiculairement au
plan cutané et va buter sur 'apophyse ptérygoide a environ 20-30 mm de profondeur. Puis,
l'aiguille est de nouveau dirigée en haut et en arriére pour venir sous le trou ovale a environ
30-40 mm de profondeur, ou est faite l'injection. Ce bloc est relativement facile, mais il existe
un taux d’échec non négligeable, parfois proche de 10 %. L’injection est trés lente, avec 0,10
a 0,15 ml/kg de solution d’anesthésique local. Pour un bloc mandibulaire complet avec une
technique classique, le taux de réussite reste, dans les centres habitués a ce geste, supérieur
a 80 %.
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Figure 3. Nerf mandibulaire : territoire (A) et procédure de ponction avec stimulation (B). a : axe
zygomatique ; b : tragus 15 mm en avant entre condyle et coronoide, espace traversé par la branche
motrice ; P : ponction par abord direct : la réponse est une élévation rythmée (par la fréquence du
neurostimulateur) de la mandibule.

Ce bloc est un peu douloureux ; il a été observé aprés sa réalisation, des difficultés d’ouverture
de bouche, des paralysies faciales régressives, des nausées, une céphalée et un hématome,
ce qui représente environ 20 % d’incidents®.»
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Il. Etude TRINEB ONE : « Anesthésie loco régionale dans les
névralgies du trijumeau réfractaires aux traitements usuels : a
propos de 21 cas rapportés au CHU de Limoges »

I1.1. Introduction

La littérature concernant I'efficacité de I'anesthésie loco régionale pour traiter la névralgie du
trijumeau, comme précisé dans la RFE de 2013, est relativement pauvre. L’objectif de ce
travail est d’évaluer l'efficacité des blocs du nerf trijumeau dans la prise en charge des
névralgies du trijumeau rebelles aux traitements médicamenteux classiquement
recommandés. Ce travail préliminaire doit permettre d’améliorer dans un second temps nos
pratiques professionnelles.

11.2. Hypothése

L’hypothése principale de cette étude était que la réalisation de blocs du trjumeau permet une
amélioration de la qualité de vie jusqu’a quinze jours aprés le geste.

11.3. Objectifs principal et secondaires

L’objectif principal de cette étude descriptive monocentrique était d’évaluer la qualité de vie a
distance de la réalisation des blocs du trijumeau. Celle-ci était mesurée par l'intermédiaire de
I'échelle SF-12 avant la réalisation du dernier bloc et a quinze jours de celui-ci, chez 'ensemble
des patients traités entre 2014 et 2018 au CHU de Limoges.

Les objectifs secondaires étaient les suivant :

- Evaluer la réduction du niveau douloureux (EVS) a quinze jours de la réalisation des blocs,
- Déterminer la durée d’action des blocs,

- Evaluer la satisfaction des patients,

- Evaluer I'impact des blocs sur la consommation d’antalgiques,

- Lister les effets secondaires liés aux blocs,

- Evaluer la reprise du travail et des activités de loisirs et dans quel délai par rapport au début
des blocs.
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Il.4. Critéres de jugement principal et secondaires

Le critere de jugement principal était I'évolution de la qualité de vie entre JO et J15.

Les critéres de jugements secondaires étaient :

- I'évolution de 'EVS entre JO et J15 (et I'évolution du score DN 4 avant, aprés la réalisation
des blocs),

- la durée d’action des blocs correspondant a la réapparition d’'un niveau douloureux élevé ou
une réduction de la qualité de vie justifiant une nouvelle infiltration,

- la satisfaction du patient,
- 'évaluation de l'impact sur la consommation d’antalgiques,

- le nombre d’effets secondaires (ponction vasculaire, hématome, Iésion nerveuse, infection,
échec, diplopie, parésie du muscle releveur de la paupiére, cedéme, paralysie faciale
périphérique transitoire, signes d’intoxication aux AL),

- le nombre de patients ayant pu reprendre le travail et/ou des activités de loisirs.

11.5. Matériel et Méthode

11.5.1. Schéma de I’étude

Cette étude observationnelle, descriptive, monocentrique a consisté en I'analyse rétrospective
des dossiers de 21 patients déja pris en charge au CHU de Limoges entre 2014 et 2018. Un
questionnaire téléphonique réalisé entre les mois de juillet 2018 et mars 2019 a permis
d’obtenir un complément d’information et en particulier le recueil rétrospectif de I'échelle SF-
12 a J15.

La période d’inclusion était de trois mois avec une durée de participation de neuf mois pour
I'entretien téléphonique (durée d’environ quinze minutes). La durée totale de la recherche a
donc été de 12 mois. La fin de la recherche correspondait a la fin de la collecte des données.

11.5.2. Protocole de soins standardisé

Cette étude n’a en rien modifié la prise en charge habituelle des patients. Aucune consultation,
hospitalisation ou modification thérapeutique n’ont été nécessaires du fait de la recherche.
Une premiére consultation conjointe entre médecin anesthésiste réanimateur et infirmiére
référente de la douleur, permettait d’effectuer un diagnostic topographique, un examen
neurologique détaillé, une évaluation générale et I'information du patient. A l'issu de cette
consultation une prise en charge adaptée était établie avec le patient. Le bloc était réalisé en
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ambulatoire au cours d’une deuxiéme consultation et consistait en I'injection péri neurale d’'un
mélange de lévobupivacaine a 0,5%, de cortivazol 3,75mg/1,5mL (ou de bétaméthasone
7mg/1ml) et de clonidine a la posologie de 1ug/ kg, au niveau du tronc nerveux concerné. Pour
mémoire, la production d’Altim® est arrétée depuis Novembre 2017. L’alternative
thérapeutique choisie était le Diprosténe® (bétaméthasone phosphate disodique /
bétaméthasone dipropionate) un autre corticoide de longue durée d’action. Les précautions
standard de réalisation d’'une ALR ont été respectées et les patients étaient surveillés en salle
de surveillance post interventionnelle aprés réalisation du geste. La douleur était évaluée une
derniere fois avant le retour a domicile et un suivi téléphonique était effectué dans les quinze
jours suivant le geste.

11.5.3. Critéres d’inclusion et d’exclusion

La population d’étude correspondait a I'ensemble des patients ayant bénéficiés d’'un ou
plusieurs blocs du trijumeau au CHU de Limoges entre 2014 et 2018 , dans le cadre de la prise
en charge d’'une névralgie du trijumeau réfractaire.

Les critéres d’inclusions étaient :

- les patients majeurs,

- souffrant d’'une névralgie du trijumeau résistante aux traitements habituels,

- adressés au centre de prise en charge de la douleur péri opératoire du CHU de Limoges,
- entre 2014 et 2018.

Les critéres d’exclusions étaient :
- le refus des patients,
- la réalisation d’un autre type de bloc de la face au cours de 'année précédente,

- les patients pour lesquels le dossier médical comporte des données indisponibles ou
manquantes,

- les patients décédés avant la fin du recueil de données.

11.5.4. Recueil de données

L’analyse des dossiers médicaux a permis un recueil rétrospectif de certaines données.
L’évaluation de la qualité de vie ainsi qu’'un certain nombre de données n’ayant pas été
répertoriees de maniére systématique dans le dossier médical des patients ; nous avons
réalisé un questionnaire téléphonique entre juillet 2018 et mars 2019 afin de recueillir ces
données manquantes (Tableau 3). Le délai de réalisation de ce questionnaire aprés le dernier
bloc était variable pour chaque patient.
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Tableau 3. Méthodes de recueil des données.
(QDV = qualité de vie, DM = dossier médical, QT = questionnaire téléphonique)

Critére de jugement principal

Evolution du score SF-12 et
évaluation de la QDV a J15 du SF-12 DM+ QT
bloc

Critéres de jugements secondaires

EVS avant/a J15 du bloc EVS DM + QT
DN 4 avant / aprés le bloc DN 4 DM
Durée d’efficacité du bloc Valeur numérique (jours) DM +QT

Echelle numérique simple

Satisfaction du patient entre 0 et 10 QT
Diminution du nombre Nombre d’antalgiques par QT
d’antalgiques jour
Effets secondaires Cf. liste supra DM + QT
Reprise du travail et des activités Oui/non, si oui : dans quel

. IR QT
de loisirs délai aprés le ou les blocs

11.5.5. Ethique et réglementation

Une premiére information était délivrée par téléphone concernant I'objectif de I'étude et le
traitement informatisé des données qui étaient recueillies en précisant également les droits
d’acceés, d’opposition et de rectification a ces données. La notice d’information et le formulaire
de non-opposition concernant I'étude ont été adressés par voie postale ou remis en main
propre lors d’'une consultation habituelle de suivi. En I'absence d’opposition a la réalisation de
cette recherche, les patients étaient contactés pour un entretien téléphonique afin de
compléter le recueil des données réalisé a partir de leurs dossiers médicaux. Aucune nouvelle
consultation ni hospitalisation ne devaient étre nécessaires pour la réalisation de cette étude.
Le promoteur et les personnes qui dirigeaient et surveillaient la recherche se sont engagés a
ce que cette recherche soit réalisée en conformité avec la loi n°2012-300 du 5 mars 2012
relative aux recherches impliquant la personne humaine et la déclaration d’Helsinki. Cette
recherche a recu lavis favorable du Comité de Protection des Personnes (CPP) Sud
Méditerranée IV le 11 septembre 2018. Une demande d’allongement de la période d’inclusion
a été effectuée et a recu un avis favorable du CPP en date du 15 janvier 2019. Les données
enregistrées a 'occasion de cette recherche ont fait I'objet d’'un traitement informatisé dans le
respect de la loi n°78-17 du 6 janvier 1978 relative a l'informatique, aux fichiers et aux
libertés modifiée par la loi 2004-801 du 6 aolt 2004. Cette recherche entrait dans le cadre de
la « Méthodologie de référence » (MR-003). Le CHU de Limoges a signé un engagement de
conformité a cette « Méthodologie de référence ».
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L’étude a été enregistrée sur le site http://clinicaltrials.gov/ sous le n°® NCT03669744.

11.5.6. Partie statistique

Les caractéristiques de la population d’étude ont été exprimées en effectifs et pourcentages
ou par leurs médianes et écarts interquartiles. La distribution des données quantitatives a été
testée. Les variables quantitatives ont été exprimées par leurs médianes et leur écarts
interquartiles ou leurs moyennes et leurs écarts types selon leur distribution normale ou non.
Les variables qualitatives ont été exprimées en effectifs et pourcentages. La comparaison
entre les groupes a été réalisée par un test de Student pour échantillons appariés. Un test de
corrélation par analyse de régression linéaire a également été réalisé. Une valeur de p < 0,05
a été prise pour seuil de significativité. Les analyses ont été réalisées avec le logiciel XLSTAT.
L’utilisation d’'un logiciel en ligne a permis le calcul du score SF-12.

11.6. Résultats

11.6.1. Population de I’étude

Vingt-cinq patients ont bénéficié de blocs du trijumeau au CHU de Limoges entre 2014 et 2018
et étaient donc éligibles. Un patient est décédé avant le début des inclusions, un patient est
resté injoignable, un autre s’est opposé a la recherche et un dernier a bénéficié d’un autre bloc
de la face réalisé dans les douze derniers mois. Vingt et un patients ont donc été inclus
(Tableau 4) avec un 4ge médian de 62+14 ans et un sexe ratio (H/F) a 0,6. Dans 38% des cas
les douleurs sont apparues en post opératoire de chirurgie maxillo-faciale ou de neurochirurgie
et dans 33% des cas suite a des soins dentaires. Le délai médian de prise en charge était de
445 ans aprés l'apparition des douleurs. 90% des patients présentaient des comorbidités
parmi lesquelles 43% étaient une autre douleur chronique. Quatre patients ont bénéficié d’'un
bloc du V1, quatre d’un bloc du V2, six d’'un bloc du V3, quatre d’'un bloc combiné du V1 + V2
et trois d’'un bloc combiné du V2 + V3. Avant les blocs, 'EVS médiane était a 7+2, le DN 4
médian a 5+4, le score médian de qualité de vie physique était a 35+14 et le score médian de
qualité de vie mentale a 29+11. L’ensemble des patients avait préalablement été traité par un
anti épileptique dont 71% par de la carbamazépine ; 95% avaient recu un traitement anti
dépresseur dont 76% de I'amitriptyline ; 52% avaient regu un traitement par opiacé dont 28%
un palier 3 (morphine, fentanyl, oxycodone) et 47% du tramadol. Deux patients avaient été
traités chirurgicalement, l'un par thermocoagulation, l'autre par décompression micro
vasculaire.

Mr Nicolas Jacques | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2020 43
Licence CC BY-NC-ND 3.0



Dossiers sélectionnés
n=25

Patient injoignable (1)

- autres blocs < 1an (1)
- décés (1)
- refus (1)

n=4

Critéres d’exclusion (3) :

Patients inclus
n=21

Figure 4. Flow Chart
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Tableau 4. Caractéristiques générales de la population d’étude. Les données sont exprimées en
effectifs et pourcentages ou par leurs médianes et espaces interquartiles.

Sexe ratio (H/F 0,6)

21 (100%)

Délais médian de prise en charge

(années) 4£5

<1 2 (10%)
2-4 9 (43%)
5-9 6 (28%)
210 4 (20%)
Types de blocs

V1 4 (20%)
V2 4 (20%)
V3 6 (28%)
V1+V2 4 (20%)
V2+V3 3 (14%)
Douleurs et QDV avant les blocs

SF-12 PS 35+14
SF-12 MS 29+11
EVS 7+2
DN4 5+4

Ages (années) 62+14
30-49 4 (19%)
50 - 69 14 (67%)
270 3 (14%)
Antécédents

Aucun 2 (10%)
Maladies chroniques cardiovasculaires 7 (33%)
Maladies chroniques pulmonaires 2 (10%)
Maladies chroniques neurologiques 4 (20%)
Maladies chroniques métaboliques 7 (33%)
Maladies chroniques digestives 2 (10%)
Maladies chroniques inflammatoires 3 (14%)
Cancers 2 (10%)
Allergies 4 (20%)
Syndrome dépressif / Anxiété 4 (20%)
Autres douleurs chroniques 9 (43%)
Etiologies

Idiopathique 1(5%)
Post opératoire 8 (38%)
Post soins dentaires 7 (33%)
Post traumatique 0 (0%)
Post zostérienne 2 (10%)
Conflit vasculo nerveux non opéré 2 (10%)
Cancer ORL 1(5%)
Tumeur intra cranienne 1(5%)

Mr Nicolas Jacques | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2020

Licence CC BY-NC-ND 3.0

45



11.6.2. Critére de jugement principal

A J15 de la réalisation du bloc, le score médian de qualité de vie physique était a 3847 et le
score médian de qualité de vie mentale a 34+14. On observait donc respectivement une
amélioration médiane de 3 points (t -3.961 ; IC 95% [-7.0334, -2.1809] ; p < 0,001) et de 5
points (t -2.7787 ; IC 95% [-12.7385, -1.8139]; p = 0,01) entre JO et J15 (Figure 5). Une
amélioration < 10% de la qualité de vie était relevée chez onze patients pour le score SF-12
PS et chez douze patients pour le score SF-12 MS soit respectivement 52% et 57% des
patients. Une analyse statistique secondaire excluant ces « non répondeurs » retrouvait une
amélioration du score physique de 16,6 points (t -9.221 ; IC 95% [-12.1387 ; -6.3033] ; p <
0,01), et une amélioration du score mental de 9,2 points (t -16.6122 ; IC 95% [-27.1476 ; -
6.0769] ; p < 0,01).

SF-12 PS

p < 0,01 p = 0,01
65 [ l 65 [ |
55 55
_______ _/__/__________- L
45 n=2 Q45 ~----czo=o- A/
— ‘(E
35 — 7 L 35 =7 7

” = 2 - —
15 15 %/
JO J15 JO J15

Figure 5. Evolution des scores de qualité de vie physique et mentale selon I'échelle SF-12.
En bleu sont représentés les patients avec une amélioration < 10% (SF-12 PS = 52% des patients et
SF-12 MS = 57% des patients). Les traits pointillés représentent les moyennes nationales tout age
confondu.

11.6.3. Critéres de jugements secondaires

A J15, TEVS médiane était a 445 soit une réduction médiane de 3 points entre JO et J15 (t
4,578 ; IC 95% [1.8145, 4.8522] ; p < 0,001). Les blocs avaient un effet immédiat sur le
caractére neuropathique de la douleur avec une réduction immédiate de 3 points du score
DN4 (t 3.0952 ; 1C95% [1.9932 ; 4.1973] ; p < 0,001) (Figure 6). Celui-ci n’a pas été évalué a
J15 de par le design de I'étude. La durée médiane d’efficacité des blocs était de 15+59 jours
avec des valeurs extrémes a 1 et a 90 jours. Le niveau de satisfaction médian (de 0 a 10) était
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de 5+5 avec des valeurs extrémes a 0 et 10. On notait une réduction de la consommation
d’antalgiques et en particulier une réduction de la consommation d’opiacés (52% versus 20%
des patients) entre la premiére consultation au centre de la douleur péri opératoire et au
moment du recueil de données lors du questionnaire téléphonique. Les effets secondaires,
tous transitoires, étaient au nombre de 6 : un cas de diplopie, un cas d’cedéme au niveau du
site d’injection, un cas de dysesthésie au niveau du territoire concerné par le bloc, trois cas de
douleur au moment de la ponction. La reprise du travail et des activités de loisirs n’a pas pu

étre exploitée du fait du caractére rétrospectif de I'étude.

Les statistiques descriptives des criteres de jugements principal et secondaires sont

présentées en annexe 5.

b < 0.001

\

NN

JO

)
n
N

DN4
O 2 N WHA OO N ®O© O

Figure 6. Evolution de 'EVS et du DN4.

b < 0.001

avant le bloc sortie de SSPI

En bleu sont représentés les patients avec une amélioration < 10%. Les données manquantes sont
remplacées par la moyenne correspondante, représentée par *.
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Figure 7. Box Plot des critéres de jugement principal et secondaires.
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Figure 8. Evaluation de la consommation Figure 9. Effets secondaires liés a la
d’antalgiques. procédure.

11.7. Discussion

Cette étude rétrospective et monocentrique rapporte une amélioration significative de la qualité
de vie tant sur le score physique que mental de I'échelle SF-12. Ces scores restent cependant
peu satisfaisants avec des valeurs médianes a 38+7 pour le SF-12 PS et 34+14 pour le SF-
12 MS a J15 du bloc, pour une moyenne en France et tout 4ge confondu a 50+8 (cf. 1.1.3). Le
caractére ancien de la douleur (délai médian de prise en charge de 445 ans) et l'efficacité
transitoire du bloc (durée médiane de 15+59 jours) explique probablement ce manque
d’amélioration malgré une réduction cliniquement pertinente du niveau douloureux a J15. En
effet, il est Iégitime de la part des patients douloureux chroniques d’avoir un niveau d’exigence
élevé vis a vis des thérapeutiques proposées. On note d’ailleurs une corrélation entre la durée
du bloc et la satisfaction des patients ( = 0,514 ; p = 0,0003). Un peu plus de 50% des patients
ont une amélioration de la qualité de vie inférieure ou égale a 10%. Ce seuil de 10% est choisi
de maniére arbitraire pour considérer les patients comme « non répondeurs ». Une analyse
statistique secondaire ne prenant en compte que les patients « répondeurs » retrouve une
amélioration plus pertinente sur le plan clinique (17 points versus 3 pour le score SF-12 PS et
9 points versus 5 pour le score SF-12 MS). Le nombre de patients dans cette étude est
insuffisant pour déterminer les facteurs prédictifs d’'une réponse satisfaisante aux blocs du
trjumeau réalisés dans cette indication. Il reste également a déterminer ce qu’est « une
réponse satisfaisante » a '’ALR réalisée dans la prise en charge de la douleur chronique.
Aucune corrélation n’est retrouvée entre I'évolution de la qualité de vie, le sexe et 'age des
patients, I'étiologie, le délai de réalisation du bloc par rapport au début des douleurs, le
territoire de la douleur. L’analyse concernant I'évolution de lintensité douloureuse retrouve
une diminution significative de 3 points de 'EVS a J15 du bloc. L'effet immédiat sur la
composante neuropathique est important avec une diminution de 3 points du score DN 4. Cet
effet semble perdurer a distance du bloc mais n’était pas évalué par I'échelle DN 4 a J15. Le
suivi des patients étaient en effet réalisé par questionnaire téléphonique, tandis qu’'un examen
clinique avec un filament de Von Frey est nécessaire pour la réalisation du score DN 4. Par
ailleurs aucun effet secondaire grave ni aucun signe d’intoxication aux anesthésiques locaux
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ne sont relevés. Aucun patient ne présente de déficit sensitif ou s’il était déja présent avant le
bloc, ce déficit ne s’est pas majoré a distance du bloc.

Une revue de la littérature effectuée sur Pub Med reprenant les articles publiés depuis 2013
(date des dernieéres recommandations) et utilisant les termes MeSH « trigeminal nerve block »,
« peripheral nerve block », « trigeminal neuralgia » retrouve essentiellement des séries de cas
et des cas cliniques isolés (Annexe 6). Les modalités de sélection des patients et/ou de
réalisation des blocs sont trés hétérogénes et la comparaison des résultats de cette étude
avec ceux de la littérature actuelle est donc difficile a réaliser. Dans un article publié sous
forme d’abstract en 2014, Calot et al.*® retrouvent des résultats similaires aux notres avec une
EVA médiane a 4 apres réalisation de blocs de la face chez 44 patients. L’efficacité en termes
d’amélioration de la qualité de vie concernait 82% de leurs patients. Un cas publié par Nader
et al. en 2015% rapporte une réduction des niveaux douloureux supérieure a 50% a 2
semaines d’un bloc du V2 réalisé chez un patient souffrant d’'une névralgie réfractaire depuis
4 ans. Plus récemment, une série rétrospective®” retrouve chez 6 patients sur 9, une durée
d’analgésie allant de 1 a 8 mois aprés réalisation de blocs du trijumeau. Bien que les types de
blocs et les préparations anesthésiques soit hétérogénes, il semble que les résultats de la
présente étude en termes d’amélioration de la qualité de vie et de durée d’efficacité, soient en
deca de ceux rapportés dans la littérature récente. L’analgésie procurée par les blocs est
toutefois comparable a J15 et aucune complication grave n’est signalée. En particulier aucune
perte de la sensibilité épicritique dans les zones anesthésiées n’est rapportée a distance des
blocs. Parmi les articles relevés dans cette revue de la littérature, un seul essai contrélé
randomisé est identifié et a la particularité d’évaluer la qualité de vie (SF-36) mais sur un
collectif trés faible de patients®®. Treize patients atteints de névralgies classiques du trijumeau
sont randomisés en deux groupes paralléles (groupe 1 = traitement per os seul, groupe 2 =
traitement per os associé a un bloc du trijumeau). Les traitements per os sont variables d’'un
patient a l'autre mais sont principalement composés de la carbamazépine suivie de
'oxcarbamazépine, de la gabapentine et de la lamotrigine. Les blocs sont réalisés avec 2 a 4
ml de lidocaine a 2% au niveau des foramens supra/infra orbitaires ou mandibulaires.
L’évaluation a 30 et a 90 jours retrouve une diminution de la fréquence des attaques
douloureuses, des niveaux douloureux moins importants et une meilleure qualité de vie (SF-
36) dans le groupe 2.

La préparation pharmacologique des blocs anesthésiques utilisés dans cette étude comprend
un anesthésique local (lévobupivacaine), un corticostéroide de longue durée d’action
(béthamétasone ou cortivazol) et de la clonidine. L’association utilisée était basée sur la
pratique habituelle et était justifiée par la volonté de prolonger la durée d’action de I'anesthésie
locorégionale et d’agir sur le mécanisme du phénomeéne douloureux. La préparation la plus
fréquemment retrouvée dans la littérature comprend un anesthésique local et un
corticostéroide (souvent la déxaméthasone)®*°¢*°, Plusieurs descriptions de cas utilisant de la
lidocaine (AL de courte durée d’action) retrouvent des durées d’efficacité supérieures aux
notres. Cok et al.>® pour un bloc infra orbitaire avec 15 milligrammes de lidocaine et 1,5mg de
dexaméthasone retrouvent une durée d'efficacité de 21 mois. En 2019, Gornitsky et al.®
rapportent des durées d’efficacité de plusieurs mois chez 3 patients ayant bénéficié de blocs
du nerf grand palatin avec de la lidocaine adrénalinée. La clonidine en administration péri
nerveuse dans la prise en charge de la douleur chronique semble moins fréquemment
rapportée dans la littérature. Des auteurs, tels Maranto et al.®’, justifient leur choix en rappelant
que les bénéfices potentiels attendus sont supérieurs aux risques. L’ajout de clonidine semble
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augmenter la durée d’analgésie dans certaines indications*® et avoir un effet préventif sur les
douleurs neuropathiques®. Malgré ces différents types de préparations pharmacologiques, on
note des durées d’analgésies prolongées. Cela souligne limportance de [I'approche
physiopathologique consistant a interrompre le cercle vicieux de la douleur chronique plutot
gu’une approche pharmacologique utilisant un AL de longue durée d’action, afin d’obtenir une
analgésie sur le long terme.

D’autres moyens thérapeutiques tels, la décompression micro vasculaire et la
thermocoagulation ont une meilleure efficacité en terme d’analgésie et de durée d’action®.
Elles nécessitent cependant une anesthésie générale et parfois plusieurs procédures afin
d’obtenir une efficacité optimale. Trente a 45% des patients poursuivront un traitement
médicamenteux aprés l'intervention®. On note par ailleurs plus d’effets secondaires qu’aprés
anesthésie locorégionale avec en particulier des déficits sensitifs dans la zone traitée (15 a
50%)* et un taux de mortalité minime mais non nul concernant la décompression micro
vasculaire. D’autres techniques chirurgicales moins fréquentes ne sont pas traitées dans cette
thése. Concernant la neurolyse, une cohorte rétrospective de 465 patients®® évaluant
I'efficacité d’alcoolisation du nerf trijumeau, dans les névralgies réfractaires, retrouve une
durée médiane d’analgésie aprés le premier bloc de 39 mois. Leur taux de complication est
de 8,6% et I'ensemble des patients présente a des degrés divers un déficit sensitif du territoire
concerné par le bloc. Les blocs du trijumeau ont 'avantage d’étre réalisés en ambulatoire et
d’éviter ces complications. Dans la présente étude le vécu du bloc est bon avec une médiane
a 7/10 sur une échelle numérique allant de O (trés mauvais vécu) a 10 (trés bon vécu).

Cette étude observationnelle et rétrospective présente plusieurs biais et limites. L’incidence
de la névralgie du trijumeau est de 12/100000 personnes/an et de 1,8/100000 personnes /an
si la névralgie concerne une branche isolée du nerf trijumeau®. 25% des patients consultant
avec cette symptomatologie peuvent étre réfractaires a un traitement médical bien conduit®
et l'indication de 'ALR comme thérapeutique pour ces patients n’est pas formellement établie.
La premiére limite correspond donc a la faible population d’étude malgré linclusion de
'ensemble des patients traités au CHU de Limoges (un refus) et donc a une puissance
statistique limitée. Un biais de sélection est inévitable puisque 71% de la population est
adressée par des neurochirurgiens, des chirurgiens ORL ou des stomatologues pour des
douleurs post opératoires ou post soins dentaires. L’échantillon surestime donc la part des
neuropathies trigéminales post traumatiques par rapport a la population générale. L’enquéte
rétrospective est également responsable d’un biais d’information. En particulier, le recueil des
traitements avant/aprés réalisation du bloc fait I'objet d’un biais de mémorisation majeur. Il est
par conséquent impossible d’affirmer avec certitude l'effet sur la diminution de la
consommation d’antalgique. On note toutefois, une réduction de 63% de la consommation
d’opiacés au moment de I'enquéte téléphonique et une réduction de 48% de la consommation
d’anti épileptique. En régle générale, I'arrét de la carbamazépine est souvent lié a ces effets
secondaires. Cependant I'association d’'un bloc anesthésique et d’'un anti épileptique est
synergique et permet une réduction des doses quotidiennes de ces derniers®®’ ; permettant
ainsi d’en limiter les effets secondaires. Les patients bénéficiant de cette association
thérapeutique devraient y étre sensibilisés afin d’en obtenir les meilleurs bénéfices. Vingt pour
cent des patients de I'étude présentent un syndrome dépressif. Une critique majeure est le
défaut d'utilisation d’'une échelle d’anxiété dépression afin d’en évaluer I'évolution et la
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corrélation avec I'échelle SF-12 aprés réalisation des blocs anesthésiques. Enfin, un effet
placebo ne peut pas étre éliminé. Bischoff et al. retrouvent en effet 40% de patients répondeurs
a des blocs ilio/hypogastriques dans leur groupe placebo®.

Cette étude confirme par ailleurs la pratique simple, slire, efficace et bien tolérée de ces blocs
nerveux peériphériques. L’absence d’événement indésirable grave est en accord avec les
données de la littérature®. La dispersion des résultats pour les critéres de jugement principal
et secondaire est importante et de nombreux patients ont une amélioration < 10% de leur
qualité de vie. Afin d’optimiser la prise en charge de nos patients, il est nécessaire d’identifier
les facteurs prédictifs d’'une bonne réponse aux blocs anesthésiques. Ceci afin de mieux cibler
la population de patients susceptibles de bénéficier des meilleurs avantages de cette
technique. La puissance statistique de cette étude ne nous permet pas de le faire. Une étude
prospective multicentrique, randomisée s’avére donc nécessaire et fera l'office d’'un futur
travail de recherche.
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lll. Conclusion

La névralgie du trijumeau est la névralgie la plus fréquente chez I'adulte. Vingt-cing pour cent
des formes sont réfractaires aux traitements usuels. Cette étude retrouve une amélioration
significative de la qualité de vie et une diminution des niveaux douloureux chez des patients
ayant bénéficié de blocs du trijumeau dont la durée médiane est de quinze jours. Cinquante
pour cent des patients sont toutefois non répondeurs aux blocs réalisés. La simplicité, la bonne
tolérance et I'absence d’effets secondaires graves liés a cette technique conforte la place de
'ALR dans la prise en charge de la douleur chronique. L'absence d’étude prospective
randomisée et I'importante variabilité inter individuelle des résultats, confirme la nécessité de
poursuivre les recherches dans ce domaine.
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Annexe 1. Questionnaire DN4

Questionnaire
DN4

Un outil simple pour rechercher les douleurs neuropathiques

Pour estimer la probabilité d’une douleur neuropathique, le patient doit répondre a
chaque item des 4 questions ci dessous par « oui » ou « non ».

QUESTION 1 : la douleur présente-t-elle une ou plusieurs des caractéristiques suivantes ?

1. Briilure

. Sensation de froid douloureux

. Décharges électriques

QUESTION 2 : la douleur est-elle associée dans la méme région a un ou plusieurs
des symptomes suivants ?

. Fourmillements

. Picotements

. Engourdissements

. Démangeaisons

. Hypoesthésie au tact
. Hypoesthésie a la piqiire

QUESTION 4 : 1a douleur est-elle provoquée ou augmentée par :
Oui Non

| L] L]
OUI = 1 point NON = 0 point Score du Patient : /10
MODE D'EMPLOI

Lorsque le praticien suspecte une douleur neuropathique, le questionnaire DN4
est utile comme outil de diagnostic.

10. Le frottement

Ce questionnaire se répartit en 4 questions représentant 10 items a cocher :

v' Le praticien interroge lui-méme le patient et remplit le questionnaire

v A chaque item, il doit apporter une réponse « oui » ou « non »

v A la fin du questionnaire, le praticien comptabilise les réponses, 1 pour chaque
«oui » et 0 pour chaque « non ».

v" La somme obtenue donne le Score du Patient, noté sur 10.

Si le score du patient est égal ou supérieur a 4/10, le test est positif
(sensibilité a 82,9 % ; spécificité a 89,9 %)

D’apres Bouhassira D et al. Pain 2004 ; 108 (3) : 248-57

; .\.
Echelle téléchargée sur le site www.sfetd-douleur.org ; SFETD
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Annexe 2. Classification des névralgies du trijumeau

Adaptation frangaise de « I'International Classification of Headache Disorders 3rd edition »
(ICHD-3pB) publiés par « I'lnternational Headache Society ».

1. Névralgie du trijumeau
1.1. Névralgie du trijumeau classique*
1.2. Névralgie du trijumeau classique purement paroxystique

1.3. Névralgie du trijumeau classique avec fond douloureux continu

2. Névralgie du trijumeau secondaire
2.1. Névralgie du trijumeau attribuée a une sclérose en plaque
2.2. Névralgie du trijumeau attribuée a une Iésion occupant de I'espace*

2.3. Névralgie du trijumeau attribuée a une autre cause

3. Névralgie du trijumeau idiopathique*
3.1. Névralgie du trijumeau idiopathique purement paroxystique

3.2. Névralgie du trijumeau idiopathique avec fond douloureux continu

4. Neuropathie trigéminale douloureuse

4.1. Neuropathie trigéminale douloureuse attribuée au zona

4.2. Névralgie du trijumeau post zostérienne*

4.3. Neuropathie trigéminale douloureuse post traumatique*

4.4. Neuropathie trigéminale douloureuse attribuée a une autre cause

4.5. Neuropathie trigéminale douloureuse idiopathique*

* Cf. Annexe 3 pour les critéres diagnostiques.
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Annexe 3. Critéres diagnostiques des névralgies du trijumeau

Adaptation frangaise de « I'International Classification of Headache Disorders 3rd edition »
(ICHD-3pB) publiés par « I'lnternational Headache Society ».

Ne sont détaillées que les névralgies concernées dans I'étude.

1. Névralgie du trijumeau

- Paroxysmes récurrents de douleur faciale unilatérale dans le territoire d’'une ou plusieurs
branches du nerf trijumeau, sans irradiation au-dela et répondant aux criteres B et C.

- La douleur a toutes les caractéristiques suivantes : dure entre une fraction de seconde et 2
minutes, intensité sévére, a type de choc électrique, d’élancement, de coup de poignard ou de
piqUre, provoquée par des stimuli normalement indolores dans le territoire du trijumeau affecté.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.

1.1. Névralgie du trijumeau classique :
- Critéres de la névralgie du trijumeau.

- Démonstration par I'IlRM ou la chirurgie d’'une compression neurovasculaire (et non pas d’'un
simple contact) induisant des changements morphologiques de la racine du nerf trijumeau.

- Elles peuvent étre purement paroxystiques ou avec un fond douloureux continu.

2. Névralgies du trijumeau secondaire :

- Critéres de la névralgie du trijumeau, soit purement paroxystique, soit associée a un fond
douloureux continu ou quasi continu.

- Une affection sous-jacente connue pour étre capable de causer, et expliquant, la névralgie a
été démontrée.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.

2.1. Névralgie du trijumeau attribuée a une lésion occupant de I'espace :

- Critéres de la névralgie du trijumeau.

- Les deux éléments suivants :

Une lésion occupant de I'espace en contact avec le nerf trijumeau affecté a été démontrée.
La douleur s’est développée aprés l'identification de la Iésion, ou a conduit a sa découverte.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.
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3. Névralgies du trijumeau idiopathique :

- Critéres de la névralgie du trijumeau, soit purement paroxystique, soit associée a un fond
douloureux continu ou quasi continu.

- Ni une névralgie du trijumeau classique ni une névralgie du trijumeau secondaire n’a été
confirmée par une investigation adéquate incluant des tests électrophysiologiques et une IRM.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.

4. Neuropathie trigéminale douloureuse
4.1. Névralgie du trijumeau post-zostérienne :

- Douleur faciale unilatérale dans le territoire d’'une ou de plusieurs branches du nerf trijumeau,
persistante ou récurrente pendant plus de 3 mois et répondant au critére C.

- Le zona a affecté la ou les mémes branches du nerf trijumeau.
- Douleur développée en relation temporelle avec l'infection par le zona.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.

4.2. Neuropathie trigéminale douloureuse post traumatique

- Douleur faciale et/ou orale dans le territoire d’'un ou des deux nerfs trijumeaux et répondant
au critére C.

- Survenue d’un événement traumatique identifiable touchant le (les) nerf(s) trjumeau(x), avec
des signes cliniques évidents de dysfonctionnement du nerf trjumeau positifs (hyperalgésie,
allodynie) et/ou négatifs (hypoesthésie, hypoalgésie).

- Lien de causalité démontré par les deux éléments suivants :

La douleur est localisée dans le territoire du (des) nerf(s) trijumeau(x) affecté(s) par
I'événement traumatique.

La douleur s’est développée moins de 6 mois aprés I'événement traumatique.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3

4.3. Neuropathie trigéminale douloureuse idiopathique

- Douleur faciale, unilatérale ou bilatérale, dans le territoire d’'un ou des deux nerfs trijumeaux
et répondant au critere B.

- Signes cliniques évidents positifs (hyperalgésie, allodynie) et/ou négatifs (hypoesthésie,
hypoalgésie) de dysfonctionnement du nerf trijumeau.

- Aucune cause n’a été identifiée.

- N’est pas mieux expliquée par un autre diagnostic de I'lCHD-3.
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Annexe 4. Permission Elsevier

A l'attention de Nicolas Jacques, Issy-Les-Moulineaux, le 5 avril 2019

Suite a votre demande ci-dessous, nous vous accordons l'autorisation de reproduire le
contenu décrit dans votre thése et ce gratuitement, sous réserve que les conditions suivantes
soient remplies :

1. Si une partie du contenu (par exemple des figures) que vous souhaitez réutiliser est apparue
dans notre publication comme issue ou adaptée d’une autre source, vous devez également
obtenir préalablement une autorisation de cette source. Si 'autorisation n’est pas obtenue, le
contenu ne doit pas étre inclus dans votre publication.

2. La figure doit étre reproduite sans modification et le logo EMC ne doit pas étre retiré.

3. Les références bibliographiques de la source d’origine doivent étre diment mentionnées,
soit sous forme de note de bas de page soit au niveau des références bibliographiques a la fin
de votre publication, sur le modéle suivant :

«Extrait de : Noms des auteurs. Titre de l'article. Nom du traité EMC année ; volume (numéro):
1ere page-derniere page [numéro de l'article]. Copyright © année Elsevier Masson SAS. Tous
droits réservés »

4. Votre thése pourra étre soumise auprés de votre établissement universitaire, soit sous forme
papier soit sous forme électronique.

5. L’autorisation est donnée a titre non exclusif pour l'utilisation que vous avez décrite dans
votre demande uniquement, pour le monde entier. L’autorisation exclut I'utilisation en format
électronique en dehors de la soumission a votre établissement universitaire. Toute autre
utilisation électronique envisagée doit faire 'objet d’'une nouvelle demande d’autorisation.

6. Toute autre utilisation des figures ou toute publication de votre thése a des fins
commerciales devra faire I'objet d’'une nouvelle demande d’autorisation.

Bien cordialement,
Regina Lavanya Remigius

Senior Copyrights Coordinator
| HEALTH CONTENT MANAGEMENT
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Annexe 5. Statistiques descriptives des critéres de jugement principal et secondaires

n=21 Moyenne Médiane QuLe;tile QS::iIe Minimum Maximum
SF-12 PS JO 35 35 27 41 18 58
SF-12 PS J15 39 38 35 42 27 58
SF-12 MS JO 30 29 24 35 15 49
SF-12 MS J15 37 34 29 44 22 61
EVS avant 7 7 6 8 2 10
EVS J15 4 4 1 6 0 8
DN 4 avant 5 5 3 7 0 10
DN 4 aprés 2 2 0 3 0 10
Durée 27 15 1 60 1 90
Satisfaction 6 5 3 8 0 10

Complications

Nombre
(%)

Diplopie
CEdéeme localisé

Douleur a
l'injection

Dysesthésie
temporaire

Absence d'effet
secondaire

Total

1

1

15

6 (28%)
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Annexe 6. Revue de la littérature 2013 — 2019

Références Type d’étude Intervention Etiologies Niveau de preuve Efficacité sur la douleur Efficacité sur la Complications Commentaires
(n) Qbv
Nader et al. 2013 Série de cas Blocs fosse ptérygo NT réfractaires Faible Immédiate : 80% Non évaluée Aucune Echoguidage
prospective palatine : (de 2 semaines a 15
n=15 Bupi + Dexa (5ml) ans 18 inj : 41j +/- 63 Pas de signe d'intoxication aux Efficacité : Excellente > 75%
puis Bupi 0,25% + (V1,V2,V3) 28me inj : 47 +/- 90 AL Bonne 50 — 74%
Triamcinolone pour les inj 38me inj : 74j +/- 100 Moyenne 25 — 49%
suivantes 48me inj : 158] +/- 180 Faible <25%
1 efficacité avec le nombre de blocs
Nader et al. 2015 Case report Bloc fosse ptérygo NT réfractaires (4ans) Faible Immédiate : 100% Non évaluée Aucune Echoguidage
palatine : Bupi 0,25% + (V2,V3)
Dexa (5ml) Pdt 2 semaines : analgésie >
%
Di Stani et al. 2015 Essai contr6lé G1 : ttt per os NT classiques Moyenne Fréquence des fulgurations SF-36 Aucune Symptémes plus ancien dans le groupe 2
randomisé G2 : ttt per os + bloc Lido réfractaires 1>G2 G2>G1
n=13 2% (2-4ml) Evaluation QDV
Blocs au niveau des 3 Sur le score
Groupe 1:n=7 foramens physique et Evaluation dépression :
Groupe 2 : n=6 mental BDI
Pas de différence significative
Evaluation a 30 et 90
jours
Takechi et al. 2015 Séries de cas Blocs infra orbitaires NT réfractaires infra Faible 3 mois : 2 2 petits hématomes aux points Echoguidage
prospective Tétracaine 20mg + Bupi orbitaire 6 mois : 2 de ponction
n=6 0,5% (0,5ml) (V2) Définitif : 3 Patient en échec thérapeutique lié¢ aux effets
<1 semaine: 3 Hypo esthésie > 2 semaines secondaires (vertiges, altération fonction
hépatique)
Tétracaine = effet neurolytique
Cok et al. 2017 Case report 2 Blocs infra Névralgie infra orbitaire Faible A 21 mois : Non évaluée Aucune Echoguidage
orbitaires espacés de 3 réfractaire (3ans) I NRS: 2
semaines: Lido 15mg + (V2) JLANSS: 8
Dexa 1,5mg (1,5ml)
Han et al. 2017 Cohorte rétrospective Blocs neurolytiques a NT réfractaires Faible Immédiate : 99,4% Non évaluée 5,6% de paresthésie, Blocs neurolytiques a I'alcool
n =465 Ialcool (V1,V2,V3) dysesthésie, démangeaisons,
Durée médiane : 39 mois apres ptosis, hyper salivation, trouble 33% de récidive aprés un 1°" bloc
le 1% bloc masticatoire, acouphénes,
diplopie
100% de déficit sensitif +/-
important
Villar-Quiles et al. 2017 Cohorte prospective Blocs au niveau du cantus Névralgie infra Faible 4/7 patients : 4 & 16 mois Non évaluée Aucune
n=7 interne trochléaire
Bupi 0,5% (0,5ml) (V1) 3/7 patients : récidive < 48h
Perloff et al. 2018 Série de cas Blocs au niveau des 3 NT réfractaires Faible 6/9 patients : 1 — 8 mois Non évaluée Non décrites Blocs distaux au niveau des foramens
rétrospective foramens (V1,V2,V3)
n=9 Bupi 0,25% (2ml) + Lido Patients traités en urgence
1% (1ml)
Gornitsky et al. 2019 Séries de cas Blocs palatins via le NT réfractaires Faible Durée mal évaluée Non évaluée Aucune Centré sur la consommation d’antalgiques
n=3 foramen grand palatin (V2) > 12 mois
Lido 2% + Adré 1/100000 Diminution de > 50% de la
(1,8ml) consommation d’antalgique
(carbamazépine)
AL : anesthésiques locaux, BDI :Beck Depression Inventory, LANSS : Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms and Signs Pain Scale, QDV : qualité de vie, NRS : Numeric Rating Scale, NT :
névralgie du trijumeau, SF-36 : Short Form 36.
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Serment d’Hippocrate

En présence des maitres de cette école, de mes condisciples, je promets et je jure d’étre fideéle
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 mceurs 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 I'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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Anesthésie loco régionale dans les névralgies du trijumeau réfractaires aux traitements
usuels : a propos de 21 cas rapportés au CHU de Limoges.

Introduction : Bien que la littérature soit pauvre, les blocs du nerf trijumeau sont une
alternative thérapeutique dans les névralgies du trijumeau réfractaires. L’objectif principal de
cette étude est d’évaluer la qualité de vie a J15 de la réalisation de ces blocs. Matériel et
méthode : Cette étude rétrospective a recensé entre 2014 et 2018 au CHU de Limoges, les
patients traités par un bloc du trijumeau pour une névralgie du trijumeau réfractaire. Les blocs
comprenaient de la lIévobupivacaine a 0,5%, du cortivazol (ou de la bétaméthasone) et de la
clonidine. L’analyse des dossiers médicaux et un questionnaire téléphonique ont permis le
recueil des données et en particulier du score SF-12, dont I'évolution a J15 constituait le critéere
de jugement principal. Résultats : Vingt et un patients d’'un 4ge médian de 62+14 ans ont été
inclus. Tous présentaient une névralgie du trijumeau réfractaire, selon les criteres de 'lCHD-
3, et 71% étaient post traumatiques ou post chirurgicales. Avant les blocs, la médiane du score
SF-12 PS étaient a 35+14 et du score SF-12 MS a 29+11. Le délai médian de prise en charge
apres le début des signes était de 445 ans. A J15, le score SF-12 PS s’améliorait de 3 points
et le score SF-12 MS de 5 points. Une analyse secondaire excluant les patients non
répondeurs (55%) retrouvait une amélioration de 17 et 9 points respectivement pour les scores
SF-12 PS et SF-12 MS. La durée médiane des blocs était de 15+59 jours et aucun effet
indésirable grave n’a été relevé. Conclusion : Les blocs du trjumeau ont une efficacité
temporaire permettant d’améliorer la qualité de vie des patients lorsque ces derniers sont
répondeurs. Cette technique apparait simple, slre, peu contraignante et n’exposant pas a des
effets secondaires graves.

Mots-clés : névralgie du trijumeau, blocs du trijumeau, douleur chronique.

Trigeminal nerve blocks in refractory trigeminal neuralgia: about 21 cases reported at
the Limoges University Hospital.

Introduction: Despite a poor literature, trigeminal nerve blocks are a therapeutic alternative
in refractory trigeminal neuralgia. The main objective of this study is to evaluate the quality of
life at day 15 after achieving these blocks. Methods: This retrospective study identified
between 2014 and 2018 at Limoges University Hospital, all the patients treated with a
trigeminal nerve block for refractory trigeminal neuralgia. The blocks included levobupivacaine
0,5%, cortivazol (or betamethasone) and clonidine. Clinical data were collected in medical files.
The SF-12 scores were obtained by telephone survey, before and at day 15 after the blocks
as main judgement criteria. Results: Twenty-one patients (median age 62+14 years) were
included. All had refractory trigeminal neuralgia, according to ICHD-3 criteria, 71% were post-
traumatic or post-surgical. Before the blocks, the median SF-12 PS score was 35+14 and the
median SF-12 MS score was 29+11. Blocks were performed after a median time of 445 years
after the occurrence of trigeminal neuralgia. At day 15, the primary outcome showed an
improvement in the SF-12 PS score by 3 points and the SF-12 MS score by 5 points. When
excluding non-responders (55%), SF-12 improved by 17 and 9 points respectively for the SF-
12 PS and SF-12 MS scores. The median duration of blocks was 15+59 days and no serious
adverse events were reported. Conclusion: Trigeminal nerve blocks are temporarily effective
in improving patients quality of life when they are responders. It’s a simple, safe, low restrictive
technique with no serious side effects.

Keywords : trigeminal neuralgia, trigeminal nerve blocks, chronic pain.



