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Introduction

En 1994, I’Association Internationale pour I’Etude et le Traitement de la douleur
(IASP) introduit officiellement le terme de douleur neuropathique dans I’espoir de voir
disparaitre des appellations encore trop souvent usitées mais incorrectes telles que douleur
neurogene, douleur neurologique, ou douleur de désafféerentation. Elle propose alors la
définition suivante :

“Douleur initiée ou causée par une lésion primitive ou un dysfonctionnement du systéme

nerveux”.

Si la lésion en cause intéresse le systeme nerveux périphérique (les nerfs, les racines,
les ganglions sensitifs, ou les plexus), la douleur prend le nom de douleur neuropathique
périphérique ; si la Iésion concerne le systéme nerveux central (la moelle épiniére, le cerveau),

elle prend le nom de douleur neuropathique centrale.

En 2006 (Treede) I’a définis comme* une douleur secondaire a une lésion ou une

maladie du systéme somato-sensoriel ”. )

Les douleurs neuropathiques peuvent étre aigues ou chroniques. Leur topographie est
systématisée et leur sémiologie est stéréotypée. Leur prise en charge est particuliére. Les
douleurs neuropathiques sont plus difficiles a détecter car non liées a une lésion directement
visible et facilement identifiable par le patient et les soignants, elles trouvent leur origine au

sein du systéme nerveux.

Ces douleurs peuvent survenir lorsque le systéme nerveux est atteint par une maladie
infectieuse (zona), inflammatoire (sclérose en plaques), métabolique (diabéte), un
traumatisme (cicatrice cutanée ou plaie d’un nerf), parfois une amputation de membre ou
d’organe. Elles peuvent aussi étre secondaires a un traitement (chimiothérapie,
antirétroviraux...). La douleur peut concerner une zone du corps tres limitée (un doigt par
exemple) ou bien beaucoup plus étendue : la moitié du corps. @

En Algérie il existe peu d'études épidémiologiques concernant le ressenti et la gestion
de la douleur neuropathique. Pourtant, la plainte « douleur » est fréquente en médecine
générale et en neurologie médicale car il apparait difficile d’évaluer de fagon précise la
prévalence de la douleur. Selon les études internationales, la prévalence de la douleur

neuropathique varie de 3 % a 8 % en population générale. @@
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I. Définitions :

Selon 1’association internationale pour 1’étude de la douleur (I’International Association
for the Study of Pain : IASP) : la douleur est definit comme une « expérience sensorielle et
émotionnelle désagréable, liée a une lésion tissulaire existante ou potentielle, ou décrite en
termes évoquant une telle lésion » ® ©,

Cette définition, assez large, témoigne de la nature subjective de la douleur autant que de
sa complexité.

Les recommandations des bonnes pratiques professionnelles retiennent, par consensus
formalisé, la définition de la « douleur » suivante : la douleur est « ce que la personne qui en
est atteinte dit qu’elle est ». Elle existe dés lors qu’elle affirme la ressentir, qu’une cause soit
identifiée ou non. "

Ces définitions générales s’appliquent également aux douleurs particulieres que sont
les douleurs neuropathiques.

On distingue trois formes de douleurs en fonction de la physiopathologie: ©

* La douleur par excés de nociception, liée a un surfonctionnement des nocicepteurs
soumis a un stimulus physique, chimique ou mécanique (lésion de tissus en général).

*La douleur neuropathique liée a une lésion ou un dysfonctionnement du systeme
nerveux central ou périphérique.

* La douleur psychogene ou psychofoncionnelle liée a une intégration, une analyse
ou une gestion inadaptée d’informations corporelles ou existentielles, récentes ou anciennes
par les fonctions cérébrales hautes.

Ces trois mécanismes de douleurs sont souvent intriques.

Elles se difféerent entre eux par les mécanismes, la distribution, les symptémes et le
traitement. ©

La douleur neuropathique peut découler de divers états ou affections, comme le diabéte,
I’herpés, le cancer ou la sclérose en plaques, ou encore se manifester apreés un accident
vasculaire cérébral, une intervention chirurgicale ou une lésion de la moelle épiniére.

Les symptdmes de la douleur neuropathique différent de ceux qu’on observe en présence
d’autres types de douleur. Elle peut causer des engourdissements, une sensation de brilure, de
la sensibilité au toucher, des picotements, une douleur fulgurante et la sensation de subir un
choc électrique. Elle peut également s’accompagner d’enflure ou d’une modification de la

couleur de la peau. ©
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I1. Epidémiologie des douleurs neuropathiques :

Il apparait difficile d’évaluer de facon précise la prévalence de la douleur chronique dans
la population générale. En effet, d’une étude a ’autre, la définition de la douleur chronique
varie, les échantillons étudiés et les méthodes utilisées pour collecter les données sont
différents. Selon les études francaises et internationales, la prévalence de la douleur chronique
varie de 10,1 % a 55,2 % en population générale et celle de la douleur neuropathique varie de
3% & 8%.¢ 10 1L

En Europe et aux Etats-Unis (chiffre de ’OMS) : les douleurs neuropathiques touchent
plus de 15 millions de personnes

En France I’enquéte STOPNEP (Study of the Prevalence of Neuropathic Pain) :31,7%
souffrent de douleurs chroniques, 6,9% souffrent de douleurs neuropathiques. *?

En grande Bretagne : les douleurs neuropathique touchent 8% ©
En Algérie il n’existe pas d’études publiées, pas de chiffres. Les douleurs neuropathiques sont

sous-estimées et sous diagnostiquées en Algérie.

I11. Etiologies des douleurs neuropathiques :

Les douleurs neuropathiques sont secondaires a I’atteinte nerveuse périphérique ou
centrale, elles ont des étiologies différentes.

Les douleurs neuropathiques périphériques peuvent avoir une des étiologies
suivantes: (4

- Mononeuropathies :

-Syndrome canalaire.

-Traumatisme tronculaire (accidentel ou post-chirurgical)

-Diabéte.

-Hypothyroidie.

-Maladie de systeme (peériarthrite noueuse, lupus erythémateux disséminé, polyarthrite
rhumatoide).

- Zona

- Névralgie de trijumeaux.

-Compression tumorale
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- Polyneuropathies :
-Diabéte

-Ethylisme

-VIH

-latrogene (antiviral, vincristine, cisplatine, taxotére, isoniazide, nitrofurantoine,
amiodarone...)

-Nutritionnelle (béribéri, pellagre, anémie de Biermer...)

-Héréditaire (amylose familiale, porphyrie, maladie de Fabry...)

-Dysimmunitaires (gammapathies monoclonales...)

-Tumorale (hémopathie, syndrome paranéoplasique...)

-Idiopathique (polyneuropathies sensitives distales a petites fibres...)

- Radiculopathies :

-Plexopathies (traumatique, tumorale, post-radique...)

-Polyradiculopathies (syndrome de Guillain-Barré, syndrome de la queue de cheval,
canal lombaire étroit...)

-Radiculopathies (VIH, diabéte, compression...)

-Idiopathique (polyneuropathies sensitives distales a petites fibres...)

- Séquelles chiruragicales :

A 1a suite d’une thoracotomie, d’une hernie inguinale, d’une césarienne...
Les douleurs neuropathiques centrales peuvent avoir une cause ; & 419
- médullaire : myélopathie cervicarthrosique, tabés, syringomyélie....

- cérebrale : tumeur, AVC, sclérose en plaque, membre fantome.....

- ischémique : accident ischémique affectant les voies de passage des relais nociceptifs.

IVV. Physiopathologie :

1. Généralités :

Les mécanismes physiopathologiques impliqués dans les douleurs neuropathiques sont
différents des douleurs nociceptives (figure 1). Les divers travaux expérimentaux ont permis
de préciser les mécanismes impliqués. Malgré la présence initiale d’une 1ésion périphérique
(traumatisme, névrome...) il est actuellement admis qu’il existe assez rapidement des
modifications importantes a la fois periphériques mais aussi centrales, en particulier au niveau

de la corne dorsale de la moelle a 1’origine des phénomeénes douloureux. ©)

Page 3




Rappels bibliographiques

e &
25

2

lésion inflammatoire

_dpuleur inflammétpire

lésion nerveuse douleur neurop

—

'a!)sence de — " douleur fonctionnelle
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Figure I: Classification des douleurs

2 . Mécanismes générateurs des douleurs neuropathiques :
. Les mécanismes periphériques :

I. Présence d’activités électriques ectopiques :

Les douleurs spontanées (continues et/ou paroxystiques) pourraient étre en partie liées a
I’apparition d’activités ¢électriques anormales dans les fibres de petits calibres qui véhiculent
la douleur.

il Sensibilisation des récepteurs nociceptifs :

Elle est caractérisée par une diminution du seuil d’activation de ces récepteurs, une
augmentation de leurs réponses aux stimulations supraliminaires, ainsi que I’apparition d’une
activité spontanée.

iii.  Presence de connexions anormales entre les fibres = éphapses :

11 s’agit de véritables « courts-circuits » entre des fibres de petit calibre par des fibres de gros
calibre. Ainsi, une stimulation tactile non nociceptive peut étre a 1’origine d’une activation des

fibres nociceptives®.
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Figure II: le mécanisme périphérique de la douleur neuropathique

Il.  Les mécanismes centraux :
I. Sensibilisation centrale :

Il s’agit de mécanismes conduisant a la présence d’une hyperexcitabilité des neurones
nocicepteurs médullaires. Cette hyperexcitabilité se caractérise par la présence de décharges
spontanées et d’'une augmentation de leurs réponses aux stimulations.

ii. Altération des systéemes de modulation :
Plusieurs systémes de régulation de la douleur existent au niveau spinal (inhibition
segmentaire telle que la théorie du « contrdle de porte »).

Ainsi qu’au niveau cérébral (controle descendant). Dans les douleurs neuropathiques, un
défaut d’inhibition segmentaire médullaire normalement exercé par les fibres de gros calibre
sur I’activité des fibres (Ad et c) a été observée. Plusieurs éléments plaident en faveur d’une

diminution du contrdle cérébral descendant®.
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iii. Les modifications histologiques :

Il existe en effet des modifications des terminaisons des efférentes au niveau des
cordons postérieurs rendant compte de la chronicisation des troubles et des délais nécessaires
pour I’obtention d’une efficacité thérapeutique. ©)

Il n’existe pas de correspondance entre un mécanisme physiopathologique donné et un
symptdme ou une étiologie. Un symptdme peut survenir a la suite de plusieurs mécanismes
différents et un mécanisme peut induire plusieurs types de symptomes.

Au total les mécanismes centraux et périphériques de la douleur neuropathiques sont
liés, 'un pouvant induire I’autre. Les principaux mécanismes de la douleur neuropathique
sont d’ordre structurel (Iésion de départ, éphapses, mauvaise régénération des fibres nerveuses
lors du sprouting), chimique (anomalies des métabolismes des neurotransmetteurs, des ions et
des molécules de la douleur), anomalies de fonctionnement de la cascade (neuromédiateurs-

canaux ioniques-neuromédiateurs) et enfin sensibilisation d’origine inflammatoire. @

V. Diagnostic:

1. Interrogatoire :

e Lecontexte :

On recherche un contexte évoquant une Iésion du systeme nerveux. La lésion peut étre
connue (intervention chirurgicale, hernie discale, traumatisme, etc) ou le patient porteur d’une
pathologie connue pouvant affecter le systeme nerveux (diabéte, alcoolisme, infection
HIV,..).©)

e Sémiologie de la douleur neuropathique :

La sémiologie de la douleur neuropathique repose sur quatre caractéristiques de la
douleur qui sont la composante continue, paroxystique, spontanée et provoquée. ©

La stimulation peut étre provoquée par un stimulus habituellement percu comme non
douloureux : il s’agit d’une allodynie mécanique. Quand une douleur exagérée est provoquée
par une stimulation percue habituellement comme douloureuse, on utilise le terme
d’hyperalgésie.
Le patient peut aussi décrire des sensations étranges, bizarres non ressenties comme
douloureuses: fourmillements, engourdissements, picotements, démangeaisons. Lorsqu’elles

sont ressenties comme désagréables on parle de dysesthésies, sinon on parle de paresthésies.®
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DOULEURS SPONTANEES DOULEURS EVOQUEES
Stimulation Stimulation
normalement normalement
non nociceptive nociceptive
Continue Paroxystiques Allodynie || Hyperpathie || Hyperalgésie

I{;I

Mécanique et/ou thermique

— N

Dynamique Statique Chaud Froid

Figure III: Sémiologie des douleurs neuropathiques (18)

Tableau I: Définitions de I’Association internationale pour I'étude de la douleur (6)

Douleur provoquée par un stimulus qui normalement ne produit pas de

douleur

Absence de douleur en réponse a une stimulation normalement
douloureuse

Douleur dans une aire ou une région anesthésiée

Douleur initiée ou causée par une lésion ou un dysfonctionnement du
systeme nerveux central

Sensation anormale et désagréable qui peut étre spontanée ou
provoquee

Réponse exagérée a une stimulation qui normalement est douloureuse

Sensibilité exagérée a une stimulation, a I’exception des systémes
sensoriels spécifiques

Réponse retardée, souvent explosive, a un stimulus

Page 7




Rappels bibliographiques

2. L’examen clinique :

Topographie :
L’examen neurologique dans un but diagnostic doit s’attacher a retrouver les signes

évocateurs d’une atteinte dans un territoire neuro-anatomique compatible avec une atteinte du
systtme nerveux. La systématisation de I’atteinte permet de discerner une topographie
tronculaire, radiculaire, médullaire, corticale. Toutefois la topographie peut étre trompeuse, et
non parfaitement superposable au territoire nerveux concerné par la Iésion.

Signes négatifs :

Les signes négatifs dépendent de la lésion du systeme nerveux et se caractériseront par
un déficit du systeme sensoriel et sensitif. Si la Iésion nerveuse touche les grosses fibres
myélinisées, on peut observer un déficit moteur ou un déficit de la sensibilité tactile
grossiére.®

Signes positifs :

L’atteinte du systéme nerveux peut aussi se manifester par des signes positifs
représentés par 1’allodynie au frottement (allodynie mécanique dynamique) et 1’allodynie
thermique au chaud et au froid. ©

Troubles vasomoteurs, sudoraux et trophiques :

Les troubles vasomoteurs correspondent & la réponse « sympathique ». La région
douloureuse peut étre érythémateuse, oedématiée, chaude ou froide, avec éventuellement
hypersudation, ces troubles trophiques réalisant le tableau clinique décrit dans la causalgie

(syndrome douloureux régional complexe SDRC de type 11). ©

3. Outils d’aide au diagnostic :

Plusieurs outils de dépistage basés sur des descripteurs de la douleur ont été
développés et validés. Tous ces questionnaires reposent sur des descripteurs verbaux et pour
certains de ces outils d’un examen clinique. L’outil diagnostic DN4 (douleur neuropathique
en 4 questions) a été validé en francais (annexe 1). ©

4. Evaluation de la douleur neuropathique:

a. Evaluation spécifique de la douleur neuropathique :

Il existe des questionnaires qui permettent une évaluation spécifique de la douleur
neuropathique par rapport a une évaluation globale. Ils permettent notamment une évaluation

séparée des divers symptdmes de la douleur neuropathique comme la brdlure, les décharges
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¢lectriques, 1’allodynie au frottement. A ce jour seul le Neuropathic Pain Symptom Inventory
(NPSI) a fait I’objet d’une validation extensive dans les douleurs neuropathiques. )
Il faut préciser Sept caractéristiques ©
- Le profil évolutif (ancienneté de la douleur, mode de début, mode évolutif)
- La topographie (siége de la douleur maximale, irradiations).
-La qualité (type de douleur).
- L’intensité.
- Les facteurs de soulagement et d’aggravation.
-Les manifestations associées : Impact sur les capacités fonctionnelles, contexte
psychologique, familial, professionnel.
- L’impact sur la qualité de vie.

b. Evaluation non spécifique de la douleur neuropathigue :

Il s’agit de 1 ‘évaluation générale des douleurs qu’elles soient neuropathiques ou non.
Cette évaluation doit donc comprendre 1’évaluation de I’intensité de la douleur (EV 1’échelle
visuelle, EN 1’échelle numérique, EVS 1’échelle verbale simple). Il n’y a pas de lien direct
entre la valeur obtenue sur une échelle et le type de traitement antalgique nécessaire. Les

scores obtenus ont une valeur descriptive pour un individu donné et permettent un suivi. ©

VI. Traitement:

1)  Les traitements pharmacologiques :

a) Les medicaments antiépileptiques :

Un certain nombre d’anticonvulsivants sont prescrits pour soulager différents types de
douleur chronique d’origine neuropathique, souvent avec des résultats intéressants ®°. Les
molécules les plus utilisées sont :

La Gabapentine (Neurontin®, dose moyenne de 1200mg/jour) et

La Prégabaline (Lyrica®, dose moyenne de 300mg/jour) “2.
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Activation anormale des canaux calciques dans la couche
T de la corne postérieure et dans les centres
supérieurs

Meédicaments intervenant sur les canaux calciques:
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Figure IV: schéma de I'action d’antiépileptiques sur un neurone (21)

° Les antiépileptiques de « nouvelle génération »

Ces derniéres années, des antiépileptiques de « nouvelle génération» ont été
commercialisés en France pour le traitement des crises comitiales réfractaires. Parmi ceux-ci,
la prégabaline (Lyrica®) la gabapentine (Neurontin®), et @ moindre degré la lamotrigine
(Lamictal®) et le topiramate (Epitomax®), sont de plus en plus utilisés dans le traitement de
la douleur. Ces molécules ont des mécanismes d’action complémentaires de ceux des
antiépileptiques plus anciens®®.

I. La préegabaline (Lyrica®)
Indications :
Douleurs neuropathiques périphériques et centrales.
Trouble Anxieux Généralisé (TAG).
Epilepsie.
Posologie :
La posologie varie de 150 a 600 mg par jour, en deux ou en
trois prises.

Mécanisme d'action :

La prégabaline se lie & une sous-unité auxiliaire (protéine 02-5)
des canaux calciques voltage-dépendants dans le systeme
nerveux central.

Effets indésirables :

Les effets indésirables les plus freguemment rapportés ont été les étourdissements, la

somnolence, constipation, nausées et vertige. ¢®
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ii. La gabapentine (Neurontin®)
Indications: La gabapentine est indiquée dans le traitement des douleurs neuropathiques
périphériques telles que la neuropathie diabétique et la névralgie o

post-zostérienne chez l'adulte. @

Mécanisme d’action : OH

NH,

e -z . . ., . . gabapentine
Mal élucidé (modification de la libération de GABA ? action sur
' en&neﬁgm
- =)
= =

Effets indésirables: somnolence, vertige, ataxie, nystagmus, céphalées, tremblements et

le métabolisme des acides aminés branchés ? Modulation des
canaux sodiques ? Intervention d’un récepteur membranaire

spécifique ?) Augmente le taux de GABA intra cérébral. @

Posologie : 1200 a 2400 mg par jour (gélule a 300, 400 mg) atteint

en 2, 3 jours. @

diplopie (vision double), sont précoces et disparaissent en régle en quelques jours.

iii. La lamotrigine (Lamictal®) HaN N

™o —
™

NHo

La lamotrigine Lamictal (200-400 mg/jour) a fait la preuve de

son efficacité dans les neuropathies douloureuses du diabéte et

————

les douleurs de ’AVC. Ce médicament a cependant des risques [ mm— o

mg
30 Tablets

s
3
3
N
N
5

L
3

rares mais graves d’allergie. Il n’a pas I’indication dans la
(24)

_amotrigine

L amictal

douleur neuropathique.

o Antiépileptiques « de premiére génération » :

Les antiépileptiques « de premiére génération» utilisés dans le traitement de la douleur
sont représentés par la phénytoine, la carbamazépine et le valproate de sodium. On leur
associe souvent le clonazepam, benzodiazépine utilisée comme antiépileptique. Ces molécules
agissent généralement comme bloqueurs des canaux sodiques .Leur utilisation dans les
douleurs neuropathiques remonte a 1942, avec la mise en évidence d’un effet favorable de la

phénytoine dans la névralgie du trijumeau. %
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Médicaments intervenant sur les canaux sodiques
dépendants du voltage (CSDV):

Blocage des CSDV inactivés aprés dépolarisation prolongée —
prévention de l'activité neuronale excessive

I Anesthésiques locaux: lidocdl’nel

I Anti-épileptiques I

J Anti-dépresseurs tricycliques I

Fibres O (3 Z/ m \/
Ab et C BB 08 = Clee

Na| T~ =51

Glutamat
Ry LI

Figure V: schéma de I’action d’antidépresseurs tricycliques sur un neurone

iv. Lacarbamazépine (Tégrétol®) et la phénytoine (Di-hydan®)

Initialement, la carbamazépine et la phénytoine etaient , P12 o

N

utilisées pour le traitement de la névralgie du trijumeau. La I/\%
o - O

carbamazépine a ’AMM (autorisation de mise sur le marché)
dans I’indication des douleurs neuropathiques de 1’adulte, des
névralgies du trijumeau et du glossopharyngien et la phénytoine

n’a ’AMM que dans les névralgies du trijumeau.

La posologie de la carbamazépine est comprise entre 600 et 1600 mg par jour, elle est
obtenue par un accroissement progressif des doses. Le traitement —
est débuté a une dose de 100 mg par jour et I’augmentation se Q O
fait par paliers de 100 mg tous les cing jours. L’utilisation de la I
Carbamazépine (Tégrétol®) est limitée pour des indications o
autres que la névralgie des trijumeaux du fait de ces tres
nombreux effets indésirables et de ces multiples interactions

médicamenteuses. 2V (26 27)
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v. L’acide valproique (Dépakine®)
Mode d’action
L'hypothése la plus généralement admise est I'nypothese de
I'acide gamma-aminobutyrique (GABA), dont le taux
augmente aprés administration d’acide valproique. ¢?
Effets indésirables

- Effets gastro-intestinaux : nausées, vomissements...

- Hépatite.
- Etats confusionnels (lors de mono ou de polythérapies) . ¥
vi. L’oxcarbazépine (Trileptal®)

L’oxcarbazépine, nouvel antiépileptique ayant un
mécanisme d’action similaire a celui de la carbamazépine, mais
avec un meilleur profil d’effets indésirables, peut remplacer
cette derniere dans le traitement de la névralgie du trijumeau. Q N O
Son usage comme antalgique est hors AMM.

Lors du traitement, la dose doit étre augmentée par paliers
de 150 mg tous les cing a sept jours, en deux prises, pour

atteindre une dose moyenne de 600 a 1200 mg par jour, la dose

maximale étant de 2400 mg par jour. Il n’y a pas de surveillance

biologique, sauf chez les patients agés ou sous diurétiques ou la

natrémie est controlée. P 28 @1

vii.  Le clonazépam (Rivotril®)
5 « g, . . . H
C’est un des antiépileptiques les plus prescrits dans les N\{D
douleurs neuropathiques. Cependant, aucune étude n’a jamais oN O N
2
montré son efficacité dans le traitement de ce type de douleurs. O cl
Il est en général prescrit pour ses propriétés hypnotiques et
anxiolytiques. R
s g . . , . N ‘Jgs;éégrz'iepam -
L’utilisation de comprimés de 2 mg est possible des que la~ fe== 0

posologie dépasse 40 a 50 gouttes par jour. Le clonazépam peut

étre  associé aux antidépresseurs tricycliques ou a

Iélectrostimulation. Son effet indésirable principal est la somnolence diurne. @V %) (27 (28) (29)
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b) Les médicaments antidépresseurs :

L’efficacit¢ de 1’antidépresseur imipramine dans les douleurs neuropathiques a été
découverte de facon fortuite par Paoli et coll. en 1960, qui en publia une courte note
préliminaire dans la Revue Neurologique .L’auteur avait administré cet antidépresseur a des
patients deprimés souffrant de la sclérose en plaques, et il a remarqué que ces patients
présentaient une amélioration de leur état dépressif, une réduction sensible de leurs douleurs
neuropathiques. Depuis lors, de nombreuses études ont confirmé I’intérét des antidépresseurs
dans le traitement des douleurs neuropathiques. ¥

I. Les antidépresseurs tricycliques :

IIs sont fréquemment utilisés pour soulager la douleur chronique, a des doses inférieures
a celles utilisées dans les indications psychiatriques, bien que la plupart n’aient pas été étudiés
spécialement pour cette indication. En effet, ’indication antalgique de leur prescription doit
étre expliquée aux patients afin qu’il n’y ait pas de quiproquo sur la prise en compte de la
réalité de leur douleur. ¢8G9 GD
Mécanisme d'action :

L’action principale des tricycliques est adrénergique : elle favorise l'augmentation des
neurotransmetteurs excitateurs (noradrénaline), dont la concentration dans les synapses est
faible lors d'une dépression, en bloquant leur absorption normale par les cellules cérébrales.®?

Les antidépresseurs tricycliques: sont donc utilisés a doses inférieures en tant
qu’antalgiques dans le cadre des douleurs neuropathiques (doses moyennes 75mg/jour) 35)
Les molécules utilisées sont D’amitryptiline (Laroxyl®), la clomipramine (Anafranil®),
I’Imipramine (Tofranil®). A ces doses, la fréquence des effets indésirables (somnolence,
effets anticholinergiques) est moindre qu’a doses antidépressives mais nécessite une
surveillance, une détection des contre-indications et interactions médicamenteuses ainsi
qu’une information des patients. L’effet analgésique apparait plus rapidement que I’effet

antidépresseur, il est donc souhaitable d’initier le traitement avec des doses peu importantes et

de les augmenter en cas de réponse insuffisante ©V.
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Posologie :

La posologie optimale des tricycliques est souvent difficile a déterminer, car elle varie
d’un sujet a I’autre. La dose analgésique moyenne utilisée dans les études est de 75 mg/jour,
mais avec une gamme de doses trés variable (amitriptyline: 25-150 mg/jour, imipramine: 50
- 350 mg/jour; désipramine: 12.5 - 250 mg/jour). Il est conseillé d’initier le traitement a
faibles doses (10 a 20 mg/jour), puis d’augmenter les posologies d’environ 10mg par paliers
de 5 a 7 jours jusqu’a apparition d’une efficacité ou d’effets indésirables. L’efficacité est
observée en 4-5 jours & 1 semaine lorsque des posologies optimales sont atteintes. *°)

Effets indésirables : Une constipation, une rétention d'urine, une sécheresse de la bouche et
des troubles d'accommodation visuelle. ¢
ii.Les antidépresseurs sérotoninergiques et noradrénergiques IRSNA :

Les inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline : ont également
des effets analgésiques indépendants de I’effet antidépresseur
Ces agents sont généralement mieux tolérés que les tricycliques avec une efficacité identique

(32) (33)

La molécule la plus utilisée en premiere intention est la Duloxetine (Cymbalta®) a une

(20)

dose moyenne de 60 a 120 mg/jour qui est indiquée dans le traitement de la douleur

neuropathique diabétique périphérique chez ’adulte.
Inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline ; Venlafaxine
(Effexor®). ¢4

=
& H
o Mo

H CH4
O
Duloxe‘ti

26 cspsuiss curass SastCeTEsislantes

(72

Cyrx xbal(q‘ .

iii. IRS (inhibiteur de la recapture de la sérotonine) :
Par comparaison avec les tricycliques, les meédicaments inhibiteurs de la recapture de la
sérotonine (IRS : [Fluoxétine (Prozac®), paroxetine (Deroxat®), fluvoxamine, sertraline
(Zoloft®), citalopram (Seropram®)] ont une efficacité bien plus inconstante sur les douleurs

neuropathiques. 8
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c) Les antalgigues (Le Tramadol et les opioides du palier 3) :

Palier 3
Opioides forts

Palier 2
Opiotdes faibles

Palier 1
MNon opioides

Figure VI : Représentations des différents paliers d’antalgiques

I. Tramadol :

Le tramadol (Topalgic®, Zamudol®, Zumalgic®, Contramal®) a un mode d’action
mixte lié & des effets opioides et mono-aminergiques. ¢
Mécanisme d'action

Le tramadol est un analgésique central dont I'efficacité est due a la synergie, aux doses
thérapeutiques, d'un effet opioide di a la fixation sur les récepteurs
opioides de type W, et d'un effet monoaminergique central di a une
inhibition du recaptage de la noradrénaline et de la sérotonine,
mécanisme impliqué dans le contrdle de la transmission nociceptive

centrale.

Le tramadol du fait de son action monoaminergique et opoide a
montré une certaine efficacité (aux doses de 300-400 mg/jour) sur les ==
douleurs des polyneuropathies aussi sur la douleur post-zostérienne. Il est préférable d’éviter
d’associer le tramadol a fortes doses avec des antidépresseurs agissant sur la recapture de la
sérotonine, du fait du risque de syndrome sérotoninergique. ¢ ©°
Effets indésirables :
Une fatigue, une impression vertigineuse, une sécheresse de la bouche, une constipation, des
troubles mictionnels et des nausées. ¢

ii.Palier 3 : Opides forts (palier 3):

Seules la morphine, 1’oxycodone, la méthadone (pas d’AMM) et le 1évorphanol ont été

étudiées dans cette indication.
L’oxycodone est efficace dans le diabéte et le zona. La morphine & une action positive

dans le zona (gradeA).
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Posologie : de 60 mg a 200 mg/j pour la morphine (la moitié pour 1’oxycodone).

Effets secondaires : constipation, sédation, nausées, vomissements, anorexie, et fatigue.
Recommandation : les opioides ne seront envisagés dans les DN qu’en 2¢ ou 3¢ intention
apres échec d’autres traitements comme pour I’ensemble des douleurs non cancéreuses.

A signaler Defficacité de ’association morphine-gabapentine. ©”

d) Autres:
I. Les topiques :

e Patchs de lidocaine :

La lidocaine est considérée comme le médicament de référence dans la classe des
anesthésiques locaux. Les patchs de lidocaine a 5%, sont efficaces dans le traitement des
névralgies post-zostériennes et une variété d’autres neuropathies périphériques qui peuvent se
manifester par une allodynie mécanique. La lidocaine agit par blocage de la formation et de la
conduction de I’influx nerveux au niveau de la membrane des neurones en inhibant,
notamment de maniére sélective, les canaux sodiques voltage et fréquence-dépendants, situés
dans les membranes neuronales électriquement excitables.

Les emplatres de lidocaine ont I’AMM dans 1’indication des douleurs neuropathiques
post-zostériennes et sont recommandés en premiére intention dans la douleur post-zostérienne
chez le sujet &gé souffrant d’allodynie au frottement et chez qui les traitements systémiques
sont déconseillés ou contre-indiqués. ¢® 7 28

Les patchs de lidocaine a 5% sont appliqués sur la peau douloureuse, on peut en utiliser
jusqu’a trois simultanément pour couvrir le plus possible la zone affectee pendant 12 heures
par jour. La lidocaine contenue dans les patchs ne passe pas au niveau systémique.

Le nom commercial de ce patch est Versatis® Lidoderm®. 9

Des préparations eutectiques de lidocaine et de prilocaine, telles que ’'EMLA (Eutectic

Mixture of Local Anaesthetics) semblent particulierement efficaces sur les douleurs

paroxystiques, 1’allodynie et I’hyperalgésie mécanique de la névralgie post-zostérienne. (19)

e Lacapsaicine
La capsaicine provoque une douleur a type de brilures, pendant environ 15 minutes,
liée a une libération de substance P au niveau des terminaisons nociceptives. Par la suite, une

réponse analgésique apparait car I’exposition prolongée a la capsaicine désensibilise les
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terminaisons nociceptives par une déplétion réversible de substance P et éléve le seuil
douloureux, ce qui produit I’effet analgésique qui dure jusqu’a trois mois.

Son utilisation se fait sous la forme d’une créme dosée a 0,025% ou 0,075%.Présente
aussi sous forme de patchs avec une forte concentration de 8% de capsaicine, Qutenza®.?®
(27) (28) (38) (39)

ii. Les cannabidoides (dronabinol®) :

Les feuilles de cannabis fumeées diminuent les douleurs neuropathiques et améliorent le
sommeil, avec une bonne tolérance chez des patients souffrant de douleurs chronigues,
d’aprés une étude comparative canadienne. Une étude contr6lée multicentrique a récemment
rapporté leur efficacité sur les douleurs neuropathiques centrales de la sclérose en plaquesl4
Les cannabidoides oraux, comme le tétrahydrocannabinol, seuls ou en association, ont montré
une efficacité contre des douleurs neuropathiques centrales et périphériques, Ses principes
actifs majeurs sont le THC (delta-9-tétrahydrocannabinol) et le cannabidiol.

Ces effets indésirables : des évanouissements, des engourdissements et une toux... “% ¢
iii. Les antagonistes des récepteurs NMDA :

En raison de leur réle essentiel dans le développement des phénomeénes de
sensibilisation centrale aprés lésion nerveuse, les antagonistes des récepteurs NMDA (N-
Methyl-D-Aspartate) ont été proposés dans le traitement des douleurs neuropathiques. La
kétamine est un anesthésique qui posséde des propriétés antagonistes des récepteurs NMDA
en se liant de facon non compétitive au site phencyclidine du récepteur NMDA. 9

Trois autres antagonistes de faible affinité des récepteurs NMDA ont été étudiés dans
les douleurs neuropathiques: le dextrométorphan (contenue dans divers sirops antitussifs),
I’amantadine (indiqué dans le traitement de la maladie de Parkinson) et la mémantine. Le

dextrométorphan oral est inefficace a faibles doses. “®

2) Recommandations pour les traitements médicamenteux :

En 2005 et 2006, des recommandations européennes ont été publiées. Celles-ci
mentionnent que le traitement de premiére intention des douleurs neuropathiques, doit avoir
fait la preuve de son efficacité et d’avoir un bon rapport efficacité/tolérance. Sur ces bases,
I’équipe de N. Attal (Ambroise Paré, Boulogne) a proposé un algorithme thérapeutique pour
le traitement de premiere et seconde intention des douleurs neuropathiques, notamment

périphériques (Figure au dessous). 42 #3449
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Antiépileptiques . Monothérape
Gabapentine (1200-3600 mg/))
Prégabaline (150-600 mg/j) ou

comr s
Effets indésirables

InefScacité

Lidocaine 5% (topique)
14 patches'|"

Ventafaxine (150-225 mg/)) Contre-indications
Duloxétine (60-120 mg/) Effets ndé srables

Inefficacasé
Autres antiépileptiques
Lamotngine (200-400 mg)
Carbamazépine (400-2400 mgj)

Opicides

3) Les traitements non médicamenteux :
Les thérapies complémentaires et les « médecines douces » ou médecines alternatives

sont des outils supplémentaires a la portée des patients pour reprendre la maitrise de leur vie
quotidienne. “¥

i. La neurostimulation :

La neurostimulation électrique transcutanée :

La neurostimulation transcutanée périphérique est un traitement largement utilisé par les
spécialistes de la douleur pour les douleurs neuropathiques périphériques. Elle utilise la
théorie du « gate control » en stimulant les grosses fibres sensitives, qui activent 1’inter
neurones inhibiteurs, qui inhibent A leur tour la conduction de I’influx douloureux par les
fibres de la douleur (de petit calibre A delta et C). En cas d’anesthésie (inefficacité) ou
d’allodynie trop sévere (risque de douleur liée a la pose des électrodes) la neurostimulation est
difficilement réalisable. L’efficacité optimale n’apparait souvent qu’aprés plusieurs séances.
On commence par 3 a 4 séances par jour de 30 a 60 minutes chacune. Les contre- indications
sont la grossesse et 1’existence d’un stimulateur cardiaque. Malgré 1’utilisation large de cette
technique, peu d’études dans la littérature ont confirmé son efficacité. “*

Stimulation médullaire:

L’organisme comporte un mécanisme de régulation local de la douleur situé au niveau

de la moelle épiniére, appelé « Gate Control ».
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La lésion nerveuse, en perturbant ce systeme de régulation, est responsable de la
sensation douloureuse.

La NSM neurostimulation médullaire vise a rétablir ce mécanisme et se traduit par une
sensation de fourmillements au niveau du territoire habituellement douloureux.

La NSM est une thérapie non médicamenteuse aujourd’hui utilisée dans la prise en
charge de la douleur neuropathique chronique. Cette thérapie présente 1’avantage d’étre
réversible.

La stimulation médullaire est de moins en moins utilisée. Il s’agit d’une technique
relevant de centres spécialisés. Cette méthode de stimulation renforce les mécanismes de «
gate control » et blogue la transmission des signaux douloureux dans le faisceau spino-
thalamique. “

Neurostimulation thalamique :

C’est une stimulation cérébrale profonde par électrodes implantées®”.
i) Kinésithérapie :

Les patients présentant des incapacités liées a une déficience du systéme nerveux et/ou
de I’appareil locomoteur génératrice de douleurs neuropathiques peuvent étre pris en charge
par des equipes de Meédecine Physique et de Réadaptation (MPR) et de masseurs
Kinésithérapeutes.

Les thérapeutiques physiques sont associées aux traitements médicamenteux pour
prévenir ou lutter contre la douleur, en agissant sur toutes ses composantes : nociceptives,
neuropathiques, émotionnelles. La prise en charge masso-kinésithérapique des douleurs
neuropathiques poursuit simultanément trois axes : 1’axe physique et mécanique, 1’axe
neurophysiologique et 1’axe cognitivo-comportemental. En fonction de la pathologie initiale,
’accent est mis sur un des axes, voire sur certaines techniques de maniére préférentielle, mais
a ce jour il n’existe pas d’arbre décisionnel formel ni d’évaluation quantifiée de ces stratégies
cliniques.

En général, les deux a trois premieres séances sont douloureuses, mais ces techniques
permettent de supprimer les modifications tissulaires et la douleur qui les accompagnent.
Cependant, aucune étude n’a prouvé [Defficacité des massages dans les douleurs

neuropathiques. “®
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i) Traitements invasifs :

On peut réaliser des blocs anesthésiques, périphériques ou sympathiques, mais ils ont un
effet limité dans le temps.

Il est également possible d’effectuer des infiltrations de corticoides et/ou
d’anesthésiques, notamment dans les syndromes canalaires. L’administration intrathécale
d’analgésiques tels que la morphine, la clonidine, ainsi que plus récemment le ziconotide,
bloqueur des canaux calciques spécifiques, peut aussi étre proposée dans les douleurs

neuropathiques réfractaires. 8“9

Iv) Traitements neurochirurgicaux :

Les interventions neurochirurgicales incluant la chirurgie ablative, c’est-a-dire le
sectionnement nerveux, la cordotomie, la myélotomie, la mésencéphalotomie et la
cingulotomie, et les stimulations techniques spinale et cérébrale peuvent étre une option de
traitement chez les patients avec un faible contr6le de la douleur, malgré le traitement
pharmacologique. Les sectionnements de la zone d’entrée de la racine dorsale de la moelle
épiniere peuvent étre utilisés dans les douleurs intraitables suite a une avulsion cervicale ou
lombaire. La drezotomie est la thermo-coagulation de 1’entrée de la corne postérieure (DREZ
- dorsal root entry zone). b ¥

4) Méthodes psychologiques :

Les techniques psychothérapeutiques sont : I’hypnose, la relaxation, le biofeedback, les
thérapies cognitive et comportementale, peuvent étre proposées et apportent souvent un
bénefice substantiel. Ces techniques ont pour but d’apprendre au patient a se détendre et
diminuer les tensions aussi bien musculaires que psychiques. La relaxation et le biofeedback
négatif peuvent étre réalisés de maniere autonome par le patient aprés quelques séances
d’apprentissage.

L’éducation thérapeutique du patient lui permet de comprendre les causes, les
conséquences de ses douleurs et comment mieux les appréhender ou les gérer. Des études
complémentaires de bonne qualité méthodologique sont nécessaires pour évaluer 1’efficacité
de ces techniques dans les douleurs neuropathiques.

Ces techniques ne fonctionnent pas pour tous. Chacun doit trouver ce qui est efficace
pour lui. Etant donné la perception d’une efficacité limitée des analgésiques par les patients,
pour soulager leur douleur, nombre d’entre eux se tournent vers des propositions

complémentaires et alternatives comme |’homéopathie, la phytothérapie, 1'utilisation de
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vitamines, de compléments alimentaires associées ou non a des médecins complémentaires

comme celle citées précédemment et les traitements pharmacologiques. ¢4 49 #®)
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Introduction :

° Intérét d’étude :

Selon les études internationales, la prévalence de la douleur neuropathique varie entre 7 a
8 % de la population générale et elle représente 17 a 25% des douleurs chroniques toute
étiologie confondue. Malgré cette prévalence ces douleurs neuropathiques restent
actuellement sous estimées. ¥ %

Actuellement, Il existe des outils diagnostiques récents, tel que le questionnaire DN4, qui
permettent un diagnostic précis.

Cette douleur neuropathique nécessite souvent le recours a des traitements lourds comme
I’utilisation de certains antidépresseurs ou certains antiépileptiques.

° Problématique :

Les douleurs neuropathiques sont un motif fréquent de consultation générale et
spécialisée notamment de neurologie et de médecine interne. Elles constituent une cause
fréquente d’handicap (SEP 55%, AVC 40% selon [’enquéte HID 1999) avec un
retentissement négatif sur la vie sociale et professionnelle .1l n'existe pas de traitement
specifique. Le traitement repose essentiellement sur les antiépileptiques et les antidépresseurs.

En Algérie, peu d'études sur les douleurs neuropathiques existent, et peu de
médicaments sont disponibles sur le marché national.

Le but de cette ¢tude est de rechercher 1’existence d’une composante neuropathique
aux douleurs chroniques, de maniére a proposer un traitement approprié et une prise en charge

thérapeutique adéequate.

° Objectifs d’étude :

-objectif principal :

Apprécier la réeponse vis-a-vis les differents traitements de la douleur neuropathique.

-objectifs secondaires :

Déterminer les caractéristiques de la douleur neuropathique.

Déterminer les étiologies de la douleur neuropathique.
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Il1. Matériels et Méthodes :

e Type d’étude :

Il s’agit d’une étude descriptive transversale sur une période du 8mois (octobre 2013 a mai
2014) sur des patients admis aux services de neurologie médicale et de médecine interne CHU

Tlemcen.
e population étudiée :

Patients consultant aux services de neurologie médicale et de médecine interne du centre
hospitalier et universitaire de Tlemcen CHUT entre octobre 2013 et mai 2014.

Critéres d’inclusion :
-patients agés plus de 18 ans présentant une affection neurologique centrale ou périphérique.

-patients souffrant des douleurs chroniques avec composante neuropathique (douleurs durent
plus de 04 jours avec un score de DN4 strictement supérieur a 3).

Criteres d’exclusion :

-patients présentant des douleurs de courte durée.

-patients souffrant des douleurs nociceptives (céphalée, migraine, myalgie, gastralgie....etc.)
e Critére de jugement :

Le critére de jugement était 1’appréciation de la réponse chez les douloureux vis-a-vis les

différents traitements disponibles.

e Exploitation des données :

La gestion des données est totalement informatisée.
Les réponses aux questionnaires ont été reportées dans un tableau au fur et a mesure a 1’aide
du logiciel Microsoft Excel. Le logiciel IBM SPSS 17.0 (Statistical Package for the Social

Sciences) a été utilisé pour I’analyse des données et la réalisation des tests statistiques.
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Variables étudiés :

(voir annexe 1 et 2).

Patientele :

Age, sexe

Diagnostic :

La mise en place d’un traitement n’étant possible que si la pathologie est d’abord
correctement diagnostiquee et évaluée.

-Cause de la douleur.

-Localisation de la douleur.

-Caractéristiques de la douleur.

-Signes associés de la douleur.

-Durée de la douleur.

Traitement :

De nombreuses thérapies analgésiques étant a disposition, il était primordial de savoir les
choix thérapeutiques, médicamenteux ou non, afin d’en comprendre les raisons.

-Tramadol

-Prégabaline

-Carbamazépine

-Amitriptyline

Réponse au traitement :

-disparition de la douleur.

-régression de la douleur.

-persistance de la douleur.

e Déroulement d’étude :

L’étude réalisée était une étude descriptive transversale mono-centrique (centre
hospitalier universitaire de Tlemcen) sur des patients consultant aux services de neurologie
médicale et médecine interne présentant des douleurs neuropathiques, dans la durée allant
d’octobre 2013 au mai 2014.

Les patients ont tous initialement réalisés le questionnaire DN4 (annexel) et le

questionnaire 2 (annexe2) a la premiére consultation, puis le questionnaire 2 (annexe2) était
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complété a la deuxieme consultation, ou par appel téléphonique pour les patients qui ont raté

leur rendez-vous.
La saisie des données.
L’analyse statistique des données recueillies par cette étude.

Enfin la rédaction de notre mémoire.

° Ethique :

On a eu I’accord verbal préalable des patients pour participer a cette étude.
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I1l. RESULTATS DE L’ETUDE :

53 patients présentant des douleurs neuropathiques ont participé a 1’étude dont les douleurs

sont évaluées par I'outil DN4.

L'age moyen de nos patients est de 50,49 £ 18 ans, s'étalant entre 25 et 91 ans.
La tranche d'age la plus touchée est celle qui est entre 30-45 ans (36 %) alors que 13 % de nos
patients sont &gés de plus de 30 ans. par ailleurs (9 %) de nos patients sont agés de plus 75

ans.

Répartition des patients selon l'age
40,0 ~
35,0

30,0

pourcentage des patients
N
o
o

<30 130-45) 145-60] 160-75] >75
classe d'age (an)

Figure VII: Répartition des patients selon leur &ge (n=53)
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e Sexe:

Le ratio Homme/Femme est de 0,51.

sexe (n=53)

E hommes

H femmes

Figure VIII : Répartition des patients selon leur sexe (n=53)
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e Etiologie :

Les causes centrales demeurent les plus fréquentes dans 58,5 % des cas, alors que les
causes périphériques sont retrouvées dans 41,5 % des cas.

Etiologies des DN

'] ]

causes périphériques causes centrales

Figure IX : Répartition des patients selon I’origine de la douleur (n=53)
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Résultats de I’étude

e Causes centrales :

Les causes centrales rencontrées dans notre étude sont :
-la sclérose en plaque (90 % des cas) ;

-I’accident vasculaire cérébral (10 % des cas).

causes centrales des DN

mSEP mAVC

Figure X : Répartition des patients selon leur pathologie centrale (n=53)
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e Causes périphirigues :

Les causes périphériques rencontrées dans notre étude sont représentées essentiellement
par le zona (36 %), le diabete (27 %), suivies des autres causes telles que le cancer (14 %),

les hernies discales (14 %) et la névralgie du trijumeau (9 %).

causes periphériques des DN

B Diabéte M Zona ™ Névralgie ™ Hernie discale ™ Cancer

Figure XI : Répartition des patients selon leur pathologie périphérique (n=53)
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Localisation :

La localisation la plus rencontrée est celle des membres et plus précisément celle des

membres inférieurs (49 % des cas).

Localisation des DN

Figure XII : Répartition des patients selon la localisation des douleurs (n=53)
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e Caractéristiques :

Les engourdissements sont les symptdmes les plus fréquemment rencontrés soit 60 %
des cas, suivis des décharges électriques avec 50 % et des fourmillements dans 39 %.
Treés peu de patients (8 %des cas) ont des douleurs provoquées par les frottements.

caractéristiques des DN

60%

Figure XIII : Répartition des patients selon les caractéristiques des douleurs (n=53)
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Résultats de I’étude

e Traitements :

A- Les médicaments prescrits :

Le traitement le plus prescrit est la prégabaline soit 45,3 % des cas (seulou en association avec

le tramadol 26,4 %).

50,0
45,0
40,0
35,0
30,0
25,0
20,0
15,0
10,0

Figure XIV : Répartition des différents médicaments pris par les patients (n=53)
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B- La réponse aux traitements :

La disparition voire la régression de la douleur était les réponses les plus fréquentes
vis-a-vis les traitements prescrits soit 41,5 % et 39,6 % des cas ; et seulement 18,9 % des
douleurs persistent (échec du traitement).

Réponse aux traitements
41,5 %
39,6 %
j ]
disparition regréssion persistance

Figure XV: Répartition des patients selon leur réponse aux traitements (n=53)
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e Croisement des variables :

Résultats de I'étude

Tableau II : tableau de la corrélation entre le traitement et I’ *age :

Traitement Classe d’age Total X? P
<30 | [30-45] | ]145-60] [ ]60-75] | >75

Tramadol 0 1 3 0 0 4 37,768% | 0,02
Prégabaline 5 9 1 8 1 24

Carbamazépine 1 2 2 1 2 8

Amitriptyline 0 0 0 1 2 3

autres 1 7 6 0 0 14

Total 7 19 12 10 5 53

La prégabaline est plus prescrite chez les patients agés entre 30 et 60 ans (seul ou en

association avec le tramadol).

Tableau III: tableau de la corrélation entre le traitement et le sexe:

Traitement Sexe Total X? P
Homme femme

tramadol 0 4 4 2,9722 0,563
pregabaline 9 15 24

carbamazépine 2 6 8

amitriptyline 1 2 3

Autre 6 8 14

Total 18 35 53

La pregabaline est beaucoup plus prescrite chez les femmes que chez les hommes.
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Résultats de I'étude

Tableau IV : tableau de corrélation entre la réponse au traitement et le sexe

Réponse Sexe Total X? P
Homme femme

Disparition 7 16 23 0,861

Régression 7 13 20 0,300°

persistance 4 6 10

Total 18 35 53

Les femmes ont plus ou moins bien répondu aux traitements (disparition des douleurs

voire régression) par rapport aux hommes.

Tableau V: tableau de corrélation entre 1'étiologie et la localisation de la douleur

Etiologie Localisation Total X? P
0 2 3
cause périphérique |3 4 15 22 13,736° 0,003
cause centrale 1 15 9 31
Total 4 19 24 53

La localisation au niveau des membres inférieurs est beaucoup plus remarquée chez

les patients ayant des pathologies centrales.

Localisation O :
Localisation 1 ;
Localisation 2 :

Localisation 3 :

face

membres superieurs

membres inférieurs

Autres
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Résultats de I'étude

Tableau IX: tableau de correélation entre I'étiologie et la réponse au traitement

Réponse Etiologie Total X? P
cause cause
périphérique centrale
Disparition 11 12 23
0,942* |[0,624
Régression 8 12 20
Persistance 3 7 10
Total 22 31 53

La réponse positive aux traitements est observée beaucoup plus dans les douleurs

neuropathiques périphériques
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IV. DISCUSSION :

e Limite de I’étude :

La principale limite de notre étude est son caractere hospitalier et monocentrique, avec
un nombre limité des patients et un risque important des biais de sélection. Une étude de
population ou une large enquéte aurait donné une estimation plus réelle de 1’épidémiologie
des douleurs neuropathiques.

Le temps de notre étude est court, vu que notre mémoire est fait sur une durée limitée
pour notre fin de cursus, ce travail devrait étre fait sur une durée plus longue avec la
collaboration de plusieurs consultations spécialisées essentiellement la médecine interne, ou la

majorité des patients diabétiques est vue a leur niveau.

e Analyse des résultats :

Profil :
Aprés comparaison avec les données bibliographiques disponibles, 1I’échantillon de
cette enquéte est représentatif des patients souffrant des douleurs neuropathiques tant au
niveau de 1’age moyen, du sexe que concernant la proportion des €tiologies rencontrées de ces

douleurs.

a. Age:

La grande majorité des personnes incluses dans cette étude se situant dans les tranches
d’age de 30 a 45 ans, la moyenne d’age retrouvée dans cette enquéte est de 50,49 ans + 18ans,
ce qui est en accord avec les résultats européens disponibles concernant les patients
douloureux neuropathiques. En effet, d’aprés 1’étude UK au Royaume-Uni, chez 241 sujets
souffrant des douleurs neuropathiques, 1’age moyen était de 53 ans, et d’aprés I’étude de
STOPNET au France®, chez 1631 sujets souffrant des douleurs neuropathiques, 1’étude
montre un pic de fréquence entre 50 et 64 ans. Une autre étude réalisée en Tunisie au « centre
de traitement de la douleur » CTD ®® en 2009 chez 138 patients souffrant de douleurs

neuropathiques, I’age moyen retrouvé était de 63,5 ans.
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b. Sexe:

Le ratio Homme/Femme retrouvé dans cette enquéte est de 0,51 soit 66% des cas, ce qui

montre une prédominance féminine chez les personnes souffrant de douleurs neuropathiques.

Les résultats de ces mémes études européennes, identifient, de méme, que les femmes sont
plus touchées par les douleurs neuropathiques que les hommes. UK au Royaume-Uni (64 %
des cas) et STOPNET ©* en France (60 % des cas).

c. Etiologies rencontrées :

L’échantillon est trop petit pour donner une incidence des étiologies des douleurs
neuropathiques.

Dans notre étude 58,5 % des patients ont une douleur neuropathique d’étiologie centrale
soit : 90 % des cas sclérose en plaque et 10 % des cas accident vasculaire cérébral. Le reste de
I’échantillon 41,5% des patients ont une douleur neuropathique d’étiologie périphérique.

Les études de la littérature montrent une incidence de 10 % des douleurs neuropathiques
centrales. ©®

Dans notre étude, les principales étiologies périphériques responsables de douleur
neuropathique sont : 36 % des cas Zona, 27 % des cas Diabéte, 14 % des cas Cancer, 14%
des cas hernie discale, et 9 % des cas névralgie de trijumeau.

Selon une étude tunisienne au « centre de traitement de la douleur » CTD © en 2009
les douleurs post zostérienne demeurent les étiologies dominantes des douleurs
neuropathiques en Tunisie et Maghreb.

Dans notre étude plus de 49% des patients souffrent de douleur neuropathique au
niveau des membres (31 % supérieurs et 49 % inférieurs),surtout chez ceux qui ont une
étiologie centrale(avec un p <0,05 significatif). Ces résultats sont similaires a 1’étude UK et
STOPNET.®

Dans notre étude les douleurs d'origine centrale sont plus fréquentes car c'est une étude
qui était faite dans un service de neurologie. Les neuropathies diabétiques ne sont rencontrées
au service de neurologie que dans le cadre d'un probléme diagnostic, ces patients sont en
géneral pris en charge par la médecine interne, de méme que pour la névralgie du trijumeau

qui une affection neurologique pas tres fréquente en consultation de neurologie (12 % selon
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I’étude CTD). ®® Par ailleurs le zona, si on pourrait le dire n'est vue qu'occasionnellement en
consultation de neurologie, selon sa localisation le zona est pris en charge soit par le

dermatologue ou I'ophtalmologue.
d. Traitement:

Dans notre étude, les médicaments disponibles sur le marché algérien, et selon leur

tolérance ont eté prescrits chez nos patients

On a constaté la prescription fréquente des antiépileptiques comme la prégabaline
(Lyrica) 45,3 % et la carbamazépine 15,1 %. La prescription du Tramadol (opioide faible)

vient en 3°™

position.
Par contre la prescription des antidépresseurs dans 1’indication de douleur neuropathique

comme ’amitriptyline reste faible (5,7 %).

D’apres la littérature les antidépresseurs et les antiépileptiques (gabapentine et

prégébaline) constituent les traitements de référence. " ¥

Selon I’étude tunisienne © la fréquence de la prescription des antidépresseurs
tricycliques devient moins importante et que les nouveaux antiepileptiques prennent la reléve

pour la prise en charge des douleurs neuropathiques.
On observe dans notre étude que la prégabaline (seul ou en association) est plus

prescrite chez les patients agés de 30 a 60 ans avec un p<0,05 peu significatif et beaucoup

plus chez les femmes.
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e. Réponse au traitement :

Selon I’étude CTD ®® 71% des patients douloureux ont plus ou moins bien répondu
aux traitements (disparition des douleurs voire régression).

Dans notre étude 81,1 % des patients sous traitement médicamenteux ont obtenu une
amélioration nettement importante chez les femmes (p>0,05 non significatif). Echec du
traitement chez 18,9 % de patients.

La réponse positive au traitement est observée beaucoup plus dans les douleurs

neuropathiques périphériques que les douleurs neuropathiques centrales.
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Conclusion

La douleur est un motif trés fréquent en consultation générale et spécialisée. Les
douleurs neuropathiques, parfois méconnues des patients voire des praticiens, constituent une
partie non négligeable de I’ensemble des douleurs chroniques.

Elles restent globalement mal identifiées en dehors des contextes cliniques typiques,

mal évaluées en pratique quotidienne.

Sur le plan physiopathologique, il faut distinguer les mécanismes communs & toutes
les douleurs neuropathiques périphériques, les mécanismes périphériques et spinaux différents
pour les douleurs spontanées et les douleurs provoquées, et les mécanismes qui se produisent

au niveau central.

La prise en charge des douleurs neuropathiques n’est pas encore optimale car CeS
dernieres restent sous diagnostiquée.

Par conséquent les patients qui n’ont pas été diagnostiqués ne bénéficient pas d’un
traitement adapté. Ainsi, une meilleure description des symptémes permettrait d’améliorer la

prise en charge médicamenteuse. ©®

Sur le plan thérapeutique, les antalgiques classiques sont inefficaces dans ce type de
douleurs. Les antidépresseurs et les antiépileptiques ont I’AMM dans les douleurs
neuropathiques, la duloxétine a I’AMM dans les douleurs neuropathiques chez le diabétique et
les emplatres de lidocaine ont I’AMM dans les douleurs neuropathiques post-zostériennes. Par
conséquent, ces médicaments peuvent étre utilisés en premiére intention dans ces indications.
En 2éme intention, on peut avoir recours a d’autres molécules qui ne sont pas disponibles en
Algérie. Il ne faut pas non plus oublier la place des traitements non médicamenteux tels que la

neurostimulation ou la kinésithérapie.

L’objectif principal de I’étude était d’étudier la prise en charge thérapeutique des
douleurs neuropathiques chez les patients présentant des douleurs neuropathiques consultant
aux services de neurologie médicale et de médecine interne du centre hospitalier et

universitaire de Tlemcen CHUT.

Malgré ses limites, I’étude a permis de donner une vision globale de la problématique.
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Conclusion

Dans notre étude les parts des douleurs neuropathiques centrales (58,5%) étaient
importantes par apport des douleurs périphériques (41,5%) et. Les douleurs neuropathiques
dépistées recevaient un traitement spécifique (Tramadol, prégabaline, Carbamazépine et

I’ Amitriptyline). Cette étude montre une amélioration des douleurs neuropathiques de 81,1%.
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QUESTIONNAINE DN4

QUESTIONNAIRE DN4 : UN OUTIL SIMPLE POUR RECHERCHER LES DOULEURS
NEUROPATHIQUES

POUR ESTIMER LA PROBABILITE D’UNE DOULEUR NEUROPATHIQUE, LE PATIENT DOIT
REPONDRE A CHAQUE ITEM DES 4 QUESTIONS CI DESSOUS PAR « OUI » OU « NON ».

QUESTION 1 : LA DOULEUR PRESENTE-T-ELLE UNE OU PLUSIEURS DES CARACTERISTIQUES
SUIVANTES ?

Oul NON
1. BRULURE 0 |
2. SENSATION DE FROID | [J 0
DOULOUREUX
3. DECHARGES ELECTRIQUES 0 0

QUESTION 2 : LA DOULEUR EST-ELLE ASSOCIEE DANS LA MEME REGION A UN OU PLUSIEURS
DES SYMPTOMES SUIVANTS ?

Oul NON
4. FOURMILLEMENTS 0 0
5. PICOTEMENTS 0 0
6. ENGOURDISSEMENTS 0 0
7. DEMANGEAISONS O O

QUESTION 3 : LA DOULEUR EST-ELLE LOCALISEE DANS UN TERRITOIRE OU L’EXAMEN MET
EN EVIDENCE :

Oul NON
8. HYPOESTHESIE AU TACT O O
9. HYPOESTHESIE A LA PIQURE O O

QUESTION 4 : LA DOULEUR EST-ELLE PROVOQUEE OU AUGMENTEE PAR :

Oul NON

10. LE FROTTEMENT 0 O

[(0OUI =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.

CE QUESTIONNAIRE SE REPARTIT EN 4 QUESTIONS REPRESENTANT 10 ITEMS A COCHER :

[1 LE PRATICIEN INTERROGE LUI-MEME LE PATIENT ET REMPLIT LE QUESTIONNAIRE

[0 ACHAQUE ITEM, IL DOIT APPORTER UNE REPONSE « OUI » OU « NON »

[0 A LA FIN DU QUESTIONNAIRE, LE PRATICIEN COMPTABILISE LES REPONSES, 1 POUR
CHAQUE

« OUI » ET 0 POUR CHAQUE « NON ».

[0 LA SOMME OBTENUE DONNE LE SCORE DU PATIENT, NOTE SUR 10.

SI LE SCORE DU PATIENT EST EGAL OU SUPERIEUR A 4/10, LE TEST EST POSITIF

(SENSIBILITE A 82,9 % ; SPECIFICITE A 89,9 %)

D’APRES BOUHASSIRA D ET AL. PAIN 2004 ; 108 (3) : 248-57.
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Questionnaire

Nom/Prenom :
Age :
Sexe :
Etiologie de la douleur :
Centrale : -ave O
-sep O
Périphérigue : -diabete O
-nevralgie de trijumeau 0
-zona O
-cancer O
localisation de la douleur Face O
membres sup O
membres inf 0
Autres O
durée la douleur : -permanente O
-paroxystique O
meédicaments utilises : Tramadol O
Pregabaline O
Carbamazepine O
Amitriptyline O
réponse au traitement : -disparition de la douleur | [
-régression O
- persistance O
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RESUME :

INTRODUCTION : la douleur neuropathique est un motif tres frequent en consultation generale et
specialisee. Selon les etudes internationales 7 a 8 % de la population generale presenterait des douleurs
neuropathiques d’intensite moderee a severe. Actuellement, la prise en charge therapeutique de ce type
de douleurs repose principalement sur les antiepileptiques, les antidepresseurs et les antalgiques
opioides.

PATIENTS ET METHODES : notre etude a permis d’etudier la prise en charge therapeutique des douleurs
neuropathiques chez les patients souffrant des neuropathies centrales ou peripheriques dont les signes
cliniques principaux sont des sensations de type brulure, sensation de froid douloureux, decharges
electriques.

RESULTATS : les principales etiologies de douleurs neuropathiques rencontrees dans notre etude sont la
sclerose en plaques, le diabete et le zona.

Les traitements les plus prescrits etaient les antiepileptiques (plus de 60% des), suivis sds
antidepresseurs (5,7%) et des antalgiques de palier 2 (7,5%).

CONCLUSION : cette etude montre une amelioration du depistage par I'outil dn4 des douleurs
neuropathiques ainsi que leur prise en charge therapeutique .par ailleurs la douleur neuropathique reste
toujours sous estimee et mal diagnostiquee, de meme que la prise en charge therapeutique de la douleur
neuropathique dans notre pays reste insuffisante vue le manque de medicaments adequats en
comparaison avec les pays europeens.

MOTS CLES : douleurs neuropathiques, prise en charge therapeutique, antiepileptiques, antidepresseurs,
questionnaire DN4.
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ABSTRACT:

INTRODUCTION: neuropathic pain is a very frequent model in general and specialist consultation.
According to international studies 7-8 % of population present neuropathic pain with uneven intensity.
Actually, the therapeutic management of this type of pain is mainly based on antiepileptics,
antidepressants and opioid analgesics.

PATIENTS AND METHODS: our study investigates the therapeutic management of neuropathic pain in
patients with central or peripheral neuropathies with clinical signs: burning, feeling cold painful electric
discharge.

RESULTS: the main causes of neuropathic pain encountered in our study are: multiple sclerosis, diabetes
and shingles.

The most prescribed treatments were antiepileptic (more than 60%), followed by analgesics tier 2 (7.5 %)
and antidepressants (5.7%).

CONCLUSION: this study shows an improvement of the screening with dn4 tool and therapeutic
management of neuropathic pain, also neuropathic pain remains underestimated and misdiagnosed, as
well as the therapeutic management of neuropathic pain. In our country still insufficient result of lack in
appropriate medications in comparison with european countries.

KEYWORDS : neuropathic pain, therapeutic care, antiepileptics, antidepressants, the questionnaire DN4.




