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Introduction




Dans le monde, environ 2 millions de cancers gynécologiques apparaissent
chaque année, ce qui représente presque 50 % des cancers féminins. Il s'agit
dans plus d'un million de cas de cancers du sein, dans 500000 cas des cancers du
col de l'utérus, dans 200000 cas des cancers du corps de l'utérus et pour les

200000 derniers d'autres cancers gynécologiques (ovaires, vulve, vagin) [1].

Ainsi, le 2€ cancer le plus fréquent chez la femme est observé dans 90 %
des cas dans les pays a niveau de développement faible ou la plupart des femmes
n'ont aucun acces a une prise en charge préventive par le dépistage, voire a un

diagnostic précoce permettant un traitement curatif.

Selon le registre marocain des cancers du grand Casablanca, les cancers
gynéco-mammaires representaient plus de la moitié des cas de cancers
enregistrés chez la femme au Maroc (56,0% des cas) avec une incidence de 70,9
cas pour 100 000 femmes. Le cancer du col de 1’utérus représentait 11,2% des
cas de cancer enregistrés chez le sexe féminin et 6,2% des cas de cancer tout
sexe confondu. Le cancer de 1’ovaire representait 4,3% et le cancer de 1’utérus

representait 3,3% des cas de cancers enregistrés chez les femmes. [2]

La douleur est une composante indissociable de tout geste chirurgical.
QOutre la période opératoire elle-méme ou les progrés de 1’anesthésie ont
amélioré les conditions d’intervention pour le patient et le chirurgien, il faut
essentiellement s’intéresser a la douleur postopératoire d’autant que celle-ci est

prévisible et souvent intense [3].

Un bon contréle de la douleur apres une chirurgie abdominale majeure est
I'un des facteurs les plus importants pour réduire le sejour a I'hopital et

augmenter le confort et la satisfaction du patient. [4] Par rapport aux procédures



gynécologiques bénignes, la chirurgie oncologique gynécologique (GOS) est
associée a des incisions abdominales plus larges, des dissections plus étendues et
une réponse inflammatoire plus prononcée avec un profil de douleur

potentiellement plus difficile. [5]

Par conséquent, differentes techniques d'anesthésie et/ou analgésie, incluant
I’anesthésie sans opiacés et I’analgésie locorégionale ont été décrites pour
essayer de prévenir la douleur chronique post chirurgicale dans la chirurgie
oncologique gynécologique. On cite parmi elles: L'infiltration anesthésique
locale, la rachianalgésie (Morphine par voie intrathécale), [’analgésie
péridurale [6,7] et le TAP block en injection unique, qui a montré une efficacité
certaine sur les douleurs postopératoires, aussi bien aux mouvements qu’au
repos, une épargne morphinique en chirurgie abdominale [8] ainsi que lors des

hystérectomies par voie haute [9] et des césariennes [10].

L’analgésie morphinique par voie sous-arachnoide s’est développée depuis
plus de 30 ans, surtout en obstétrique. En chirurgie, les données pratiques
concernant |’utilisation intrathécale de morphine en analgésie postopératoire

sont beaucoup moins nombreuses. [11]

Dans cette étude, notre objectif principal sera de déterminer 1’impact de la
rachianalgésie morphinique selon la dose 0.1 a 0.2 pg, sur ’intensité de la
douleur chronique post chirurgicale. Secondairement, nous évaluerons les effets

indesirables des morphiniques par voie intrathécale.



Patients et méthodes




TYPE DE TRAVAIL :

Il s’agit d’une étude interventionnelle, prospective, de type essai randomisé

contr6lé mono centrique en double aveugle a I’Institut National d’Oncologie

(INO) —

Hopital Mohamed Ben Abdellah de Rabat, CHU Ibn Sina.

CRITERES D’INCLUSION : ETRE UNE FEMME

Ayant un Age supérieur ou égale a 18 ans et inferieur a 70 ans

Ayant donnée un Accord consigné par ecrit pour la participation a

1I’étude et 1’utilisation des données personnelles et médicales

Ayant un statut physique de classe I a Il de I’American Society of

Anesthesiologists

Devant subir une chirurgie gynécologique de type Wertheim,
(colpohystérectomie totale avec annexectomie bilatérale), réalisée au

bloc opératoire du Pole gynéco-mammaire de I’INO

CRITERES D’EXCLUSION :

Les patientes ayant exprimeées leur refus de participer a 1’étude

Les patientes ne pouvant pas exprimer leur non opposition a la
participation a I’étude

Patientes de classe ASA > 111

L’allergie connue aux anesthésiques locaux

Une contre-indication a la réalisation d’une ponction intrathécale
(comme un trouble de la coagulation acquis, constitutionnel ou

médicamenteux ou une infection du site d’injection)



- L’obésité morbide (index de masse corporelle supérieure a 40 Kg/m?)
- La consommation chronique d’opioides
- L’incapacité d’utiliser le dispositif d’analgésie contrdlée par le patient
- L’existence d’une douleur préopératoire

- Antécédents de neuropathie ou de pathologie neurologique

RECRUTEMENT DES PATIENTES

Les patientes éligibles, satisfaisants, les critéres d’inclusion et d’exclusion
¢taient identifiées en consultation pré anesthésique et le protocole de 1’étude leur
était proposé. Leur consentement était recueilli et confirmé a la visite pre

anesthésique.
PROTOCOLE D’ANESTHESIE

L'anesthésie genérale et la technique chirurgicale étaient les mémes pour
toutes les patientes. En salle d'opération, toutes les patientes étaient monitorées
par I'ECG, la pression artérielle non invasive, la SpO2 et la surveillance de

I'indice bi-spectral (BIS) ainsi que la curarisation.

A travers une voie veineuse périphérique de 18 gauges les patientes
recevaient une perfusion intraveineuse de sérum physiologique isotonique a un
debit de 05 ml/kg/h. Apres une pré-oxygeénation via un masque facial pendant 3
min, les anesthésistes réalisaient une induction anesthésique avec du propofol
intraveineux a 2,5 mg/kg, du fentanyl a 1 pg/kg et du bromure de rocuronium a
0,6 mg/kg. Toutes les patientes recevaient du sévoflurane pour 1’entretien de

I’anesthésie a la dose de 1 concentration alvéolaire minimale (CAM) avec un
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mélange Oxygéne/Air a 50% d’Oxygéne dans un débit de gaz frais a 3
litres/min. La CAM sera adaptée pour atteindre une valeur du BIS comprise
entre 40 et 60.

Les anesthésistes administraient du fentanyl par voie intraveineuse a 0,5
ug/kg si la frequence cardiaque ou la pression artérielle des patientes
augmentent de > 20 % par rapport aux mesures basales. Aprés une extubation
réussie, toutes les patientes étaient transférées dans la salle de réveil
postopératoire. Elles recevaient une supplémentation en oxygene de 2 L/min via

une canule nasale pendant 20 min, puis transférée au service.
L'analgésie postopératoire comportait dans les 2 groupes :

- Une perfusion de 1g paracétamol intraveineux, 30 min avant la fin de
I’intervention reconduit une fois 4 heures plus tard puis relais par voie

orale par 1 comprimé de paracétamol toutes les 8h pendant 5 jours

- Une perfusion intraveineuse de morphine en utilisant un dispositif PCA

Ou une titration intraveineuse de morphine.

Les patientes etaient évaluées réguli¢rement pour I’existence et I’intensité
de la douleur, les nausées vomissements postopératoires, les effets indésirables

des traitements antalgiques selon le cahier d’observation.



RANDOMISATION

A I’admission au bloc opératoire les patientes étaient réparties au hasard en
deux groupes sur la base d'un tableau de randomisation informatisé. Les
patientes dans le groupe A recevait 0,1 mg de morphine intrathécale diluée dans
3 ml de sérum physiologique 0,9 % aprés test d’aspiration positif (reflux positif
sans résistance non sanglant). Les patientes du groupe B contrdle recevait 0,2
mg de morphine intrathécale diluée dans 3 ml de serum physiologique 0,9 %
apres test d’aspiration positif (reflux positif sans résistance non sanglant). Le
contenu des seringues utilisées étaient préparées par le chercheur responsable de

la randomisation.

REALISATION DE L’INTERVENTION « ANALGESIE LOCO
REGIONALE »

La rachianalgésie ¢tait réalisée juste avant I’induction anesthésique. Elle
consistait en une injection intrathécale d’une dose de 0,1 mg ou 0,2 mg de
morphine diluée au niveau L3-L4 ou L4-L5. Elle était réalisée par le méedecin

anesthésiste « bloqueur ».
CRITERE DE JUGEMENT

Le critere de jugement principal était 1’évaluation de la douleur

postopératoire aigue par 1’échelle visuelle analogique sur 72 heures.

Les criteres de jugement secondaires étaient le recours a la morphine de
secours intraveineuse titrée, la consommation cumulée de morphine a 72 heures,
et les effets indésirables de la morphine (nausées vomissements postopératoires,

prurit, somnolence, dépression respiratoire, instabilité hémodynamique).



STATISTIQUES

Les données démographiques, épidémiologiques, anesthésiologiques,
chirurgicales, algiques et analgésiques seront compareés entre le groupe A et B.
Cette étude analytique fera appel au test Chi-square (ou test exact de Fisher si
I’effectif théorique d’une variable est inférieur a 5) pour les données qualitatives
et par test t de Student pour les données quantitatives. Une valeur de p < 0,05

sera considérée comme significative.



Résultats
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Au cours des 6 mois de recrutement de 1’étude interventionnelle
prospective, 65 patientes ont été incluses en vue d’une chirurgie gynécologique

de type Wertheim, (colpohystérectomie totale avec annexectomie bilatérale).

Trente patientes ont constitué le groupe A (rachianalgésie avec injection
intrathécale de 100 g de morphine) et trente patientes ont constitué le groupe B

(rachianalgésie avec injection intrathécale de 200 pg de morphine).

Au total, nous avons colligé 60 patientes. Cing patientes ont été exclues
(Figure 1 : Flow chart de I’¢tude).

Patientes ¢ligibles a I'imclusion
n=065

Patientes exclues

v

pous refus de participer:n =3

\ 4

Patientes incluses et survies

n= 60
Groupe A Groupe B
Dose IT 100 ug Dose IT 200 pg
n =30 n =30

Figure 1: Flow chart de 1’étude
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Dans cette étude, les deux groupes étaient plus ou moins comparables sur le

plan démographique et clinique.

La moyenne d’age a été 1égérement supérieur dans le groupe A a raison de

60 ans versus 47 dans le groupe B (p =0,002).

L’anxiété préopératoire a été plus marquée dans le groupe B avec un
pourcentage de 26,7% par rapport a 13,3% dans le groupe A, mais sans

signification statistique (p = 0,20).

La durée de chirurgie a été supérieure dans le groupe B avec une moyenne
de 168 min + 53,2 par rapport a 142 + 43,8 dans le groupe A (p =0,043)
(Tableau 1).
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Tableau 1: Comparaison des données démographiques
et epidémiologiques entre les Groupes A et B

Variables Groupe A Groupe B P
Dose IT 100 pg  Dose IT 200 pg
Age (en années) * 00,3 £ 14,7 47,5+ 15,1 0,002
Diabéte
Non 22 (73,3) 24 (80,0) 0,54
Oui 8 (26,7) 6 (20,0)
Insuffisance respiratoire chronique
Non 28 (93,3) 26 (86,7) 0,10
Oui 2 (6,7) 4 (13,3)
Hypertension artérielle
Non 18 (60,0) 24 (80,0) 0,09
Oui 12 (40,0) 6 (20,0)
Score ASA
1-2 16 (46,7) 18 (60,0) 0,30
3-5 14 (53,3) 12 (40,0)
Score OMS
0-2 30 (100) 30 (100) NS
3-4 0 (0) 0 (0)
Anxiété
Non 26 (86,7) 22 (73,3) 0,20
Oui 4 (13,3) 8 (26,7)
Chimiothérapie préopératoire 8 (26,0) 10 (33,3) 0,57
Durée chirurgie (en minutes) * 142 + 43,8 168 £ 53,2 0,043

Exprimés en effectif (%), sauf * exprimés en moyenne T écart-type
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Les données anesthésiques et peropératoires ont été similaires dans les
deux groupes en dehors de la PAM minimal et le recours au remplissage et a
1I’éphédrine.

La moyenne de la PAM minimal dans le groupe B a été inférieure en

comparaison avec le groupe A (63,8 mmHg versus 67,4 avec un p =0,037).

Par conséquent, les patientes dans le groupe B, ont eu recours au
remplissage par du sérum physiologique et a I’injection d’éphédrine, d’une

facon nettement supérieure par rapport aux patientes dans le groupe A.

Les patientes dans le groupe B ont regu en moyenne un volume total de
1433 + 612,1 en ml de sérum physiologique envers 866,7 £ 291,6 pour les
patientes dans le groupe A (p <0,001).

La dose totale d’éphédrine injectée en mg pour les malades du groupe B a
été en moyenne de 5,2 + 8,8 par rapport a 1,2 = 2,2 pour les malades du groupe
A (p =0,019) (Tableau 2).

Dans le groupe B, les patientes ont eu recours a une dose d’entretien de
Fentanyl moindre que dans le groupe A, une moyenne de 33,3 £ 35,6 en ug

versus 46,7 + 34,6, mais sans signification statistique (p =0,15).
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Tableau 2: Comparaison des données anesthésiques et peropératoires
entre les Groupes A et B

Variables Docs;;(i?['P;BOS ng Do(s;; (;‘F}P;O]; ng P

Propofol Dose induction (en mg) * 190 = 41,4 188 + 50,7 0,87
Propofol Dose entretien (en mg) * 3331391 347 £ 38,9 0,89
Fentanyl Dose induction (en pg) * 210 + 38,1 2233 + 36,5 0,17
Fentanyl Dose entretien (en pg) * 46,7 £ 346 3331356 0,15
Rocuronium Dose induction (en mg) * 40,7 £ 45 413151 0,59
Rocuronium Dose entretien (en mg) * 807,06 10,7 £ 10,8 0,27
Sedline (Valeur maximale peropératoire) 431151 42,6 £ 6,4 0,72
Sérum physiologique (volume total en ml) 866,7 £ 291,6 1433 £+ 612,1 < 0,001
Ephédrine (dose total en mg) 12122 52 % 8,8 0,019
Delta FC
PAS minimal (en mmHg) 106,7 £ 174 98,7 + 16,4 0,074
PAD minimal (en mmHg) 61,8 = 10,5 58,8 =129 0,33
PAM minimal (en mmHg) 674+ 6,6 63,8 £ 6,4 0,037
Atropine

Non 30 (100) 28 (93,3) 0,25

Oui 0 (0) 2 (6,7)

Exprimés en effectif (%), sauf * exprimés en moyenne * écart-type



Dans le groupe B, ’EVA a été nettement plus basse jusqu’a la soixante-

douzieme heure (Figure 2).
Dans les 2 groupes, la moyenne d’EVA a été inférieure a 6 depuis HO.

Le recours au Paracétamol et au Néfopam a été identique dans les deux

groupes.

La consommation des morphiniques par voie intraveineuse en post
opératoire, était beaucoup plus supérieure dans le groupe A par rapport au
groupe B, avec un pourcentage de 53,3% dans le groupe A versus 20,0% dans le
groupe B (p =0,007).

L’utilisation d’une rachianalgésie avec une dose de 200 pg de morphine a

permis donc de diminuer la consommation des morphiniques en postopératoire.

Les patientes dans le groupe A ont eu recours au Kétoprofene pour
I’analgésie postopératoire beaucoup plus que celles dans le groupe B, avec un

pourcentage de 46,7% par rapport a 6,7% (p =0,002).

Le score Dn4 a éte supérieur a 4 plus dans le groupe A avec un pourcentage

de 26,7% par rapport a 6,7% dans le groupe B (p =0,038).

Les effets indésirables ont été plus rapportés dans le groupe A que dans le
groupe B, avec un pourcentage de 40% pour les nausées vomissements
postopératoires dans le groupe A versus 26,7% dans le groupe B (p =0,27). Le
pourcentage du prurit a été de 26,7% dans le groupe A versus 6,7% dans le
groupe B (p =0,038).
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Figure 2: EVA des deux groupes sur les 72 H d'hospitalisation
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Tableau 3: Comparaison des données algiques, analgésiques
et postopératoires entre les Groupes A et B

Variables Groupe A Groupe B p
Dose IT 100 pg Dose IT 200 pg
EVA aHoO 35+22 2625 < 0,001
EVA aH3 3519 22+20 < 0,001
EVA a H6 31+16 2+15 < 0,001
EVA aH12 34+19 16+£21 < 0,001
EVA a H24 2,7+1,6 1317 < 0,001
EVA a H36 29+15 15+15 < 0,001
EVA a H48 2,7+14 13+14 < 0,001
EVA aH72 11+14 0,3+£0,8 < 0,001
Paracétamol (1g/8h)
Non 30 (100) 30 (100) NS
Oui 0 (0) 0(0)
Néfopam (20 mg/8h)
Non 4 (13,3) 4 (13,3) 1
Oui 26 (86,7) 26 (86,7)
Morphine intraveineuse (rescue)
Non 14 (46,7) 24 (80,0) 0,007
Oui 16 (53,3) 6 (20,0)
Kétoproféne (50 mg/12h)
Non 18 (60,0) 28 (93,3) 0,002
Oui 12 (40,0) 2 (6,7)
Dn4
<4 22 (73,3) 28 (93,3) 0,038
>4 8 (26,7) 2 (6,7)
Nausées vomissements postopératoires
Non 18 (60,0) 22 (73,3) 0,27
Oui 12 (40,0) 8 (26,7)
Prurit
Non 22 (73,3) 28 (93,3) 0,038
Oui 8 (26,7) 2 (6,7)
Complications chirurgicales
Non 28 (93,3) 28 (93,3) 1
Oui 2(6,7) 2 (6,7)
Score de sédation S
0 24 (80,0) 26 (86,7) 0,13
1 6 (20,0) 2 (6,7)
2 0 (0) 2 (6,7)
Score respiratoire R
0 30 (100) 28 (93,3) 0,25
1 0 (0) 2(6,7)

Exprimés en effectif (%), sauf * exprimés en moyenne T écart-type
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Discussion
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L’efficacité, la durée d’analgésie procurée et les effets secondaires induits
par I’administration des morphiniques par voie péridurale sont bien documentés.
Peu d’informations similaires sont disponibles pour la voie intrathécale. Méme
si I’analgésie procurée est limitée dans le temps, cette technique possede de
nombreux avantages : Technique de réalisation simple, les échecs sont rares,
inférieurs a 10%. [12] Les doses employées sont 10 a 20 fois inférieures a celles
utilisées par voie péridurale. Procure une analgésie plus efficace et plus longue
que par voie péridurale. Permet de prolonger le délai d’administration
d’antalgiques postopératoires. Permet une épargne de la consommation de
morphine postopératoire. [13] Diminue de colt de 1’analgésie postopératoire.
[14] La morphine intrathécale ne produit pas une altération de la motricité ou de
la sensibilité et n’induit pas de bloc sympathique. Dispense de la mise en place
d’un cathéter et minimise ainsi le risque infectieux postopératoire. Grace a cette
technique on pourrait s’attendre a une diminution des complications et de la

morbidité postopératoires.

La morphine par voie intrathécale peut avoir les mémes effets secondaires
que par voie générale. Le prurit, les nausées et vomissements, la rétention
urinaire et la dépression respiratoire, ne sont pas les seuls quatre effets

indesirables rapportés dans la littérature.

La littérature a permis d’évaluer 1’efficience de la rachianalgésie
morphinique dans multiples chirurgies : digestive et gynecologique
carcinologique, thoracique, gyneco-obstétricale... Dans notre étude, la dose de
morphine injectée en intrathécale était soit 0.1 ou 0.2 mg pour chirurgie

gynécologique.
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ANALGESIE MORPHINIQUE INTRATHECALE :

Des études prouvent que la rachianalgésie aide a diminuer le stress en
rapport avec la chirurgie et simplifie la période postopératoire en soulageant la
douleur. Elle diminuerait de 73% [1’utilisation des morphiniques avec une
analgésie optimisée au repos durant 11 heures et au mouvement durant 8 heures.
Elle serait responsable aussi d’une diminution considérable de la morbidité apres
la chirurgie (respiratoire, thromboembolique...) ainsi que la mortalité
postopératoire. [18] Ces études appuient en revanche Pl’intérét d’un relais
antalgique (non morphinique a 1’appel ou contrélé) qui demeure primordial et

doit étre precoce. [19]

Une étude de Hasset, [20] a précisé que des posologies de morphine entre
200 et 300ug, procuraient une analgésie postopératoire similaire. En revanche,
avec une dose moindre (100ug), les scores évaluant la douleur aprés la chirurgie
étaient bien plus supérieurs avec des besoins en morphiniques plus élevés.
Toutes les doses avaient la méme incidence des effets secondaires. La
rachianalgésie a base de morphine assure une analgésie d’emblée puissante au
réveil. [21] L’utilisation des morphiniques par voie intrathécale retarde le
recours aux antalgiques morphiniques et reduit la demande de morphine
injectable postopératoire. [22, 23, 24, 25, 26] Néanmoins, quelques auteurs
critiquent le fait que la rachianalgésie procure une analgesie certainement
puissante mais d’une durée breve, ce qui impose le relais par morphine
intraveineuse dans ce type d’intervention chirurgicale [27] et font retenir cette
technique aux douleurs postopératoires séveres et survenant en moins de 24
heures. [28]
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Ceci a été confirmé par notre étude également, a doses de morphine a
200 pg, ’analgésie postopératoire était plus efficace qu’avec des doses a 100

Ug et les besoins en morphine beaucoup moins importants.

Huit études [29-30, 31-32] ont évalué l'analgésie postopératoire en se
basant sur les scores de douleur. Comparativement au placebo et I’analgésie
contrblée par le patient (PCA), les patients traités avec de la morphine
intrathécale ont démontré une amélioration significative de la douleur jusqu'aux
24 premiéres heures apres l'opération. Contrairement aussi aux opioides
intraveineux, les patients traités par morphine intrathécale ont démontré des
scores de douleur significativement améliorés pour toute la période de suivi de
72h. Ces resultats ont tous été determines par des essais controlés randomiseés.
Ceci indigue que la morphine intrathécale fournit une analgésie supérieure aux
autres alternatives d'analgésie (a I'exclusion de la péridurale) jusqu'a 24 heures
apres la chirurgie. Les résultats comparant la morphine intrathécale par rapport a
la péridurale n'étaient pas aussi claires. Une étude de cohorte prospective [33] et
une autre rétrospective [34] avec des régimes similaires d'analgésie péridurale et
d'analgésie intrathécale ont déterminé que la morphine intrathécale fournissait
une analgésie supérieure pendant certaines périodes dans les 72 heures suivant la
chirurgie. Le seul essai contrélé randomisé mené par De Pietri et al. [35] a
déterminé que la morphine intrathécale ne fournit pas d'analgésie inférieure a la
péridurale. Alors que chaque essai donne des résultats différents, la suggestion
provisoire est que la morphine intrathécale a injection unique fournit au moins
des résultats similaires a I'analgésie péridurale continue.

Neuf études [34, 29-36, 30-32] ont évalué les besoins en analgésie post-
opératoire. Il a été démontré que les patients traités avec la morphine
intrathécale nécessitaient moins d’analgésie de secours que les patients traités

par les opioides intraveineux ou PCA seulement [29, 32].
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MORPHINE PAR VOIE INTRATHECALE ET CHIRURGIE :

Dans une ¢étude comparant 1’effet de la morphine intrathécale versus
kétamine dans la douleur postopératoire apres hystérectomie, il a été démontré
une augmentation des scores de douleur (évalués 12 heures apres la chirurgie)
chez les patients qui ont recu de la kétamine par rapport aux patients qui ont
recu de la morphine en peropératoire. Ces données sont en concordance avec la
pharmacocinétique distincte des deux médicaments, la kétamine présentant un
début d'action analgésique plus rapide et une demi-vie plus courte que la
morphine. Plusieurs essais randomisés ont rapporté I’avantage de l'ajout de
kétamine comme adjuvant en anesthésie, non seulement pour fournir une
analgésie postopératoire prolongée, mais aussi pour reduire la consommation

d'opioides et offrir une meilleure stabilité hémodynamique. [37,38]

Une autre étude évaluant les effets de la morphine intrathécale a faible dose
sur la douleur post-hystérectomie, a constaté que l'ajout de la morphine
intrathécale a une dose fixe de 12 mg de bupivcaine était associée a la réduction
de la consommation de morphine accumulée dans les 24 h post-opératoire et a
diminué la réponse systémique au stress. [39] Meylan et al. ont effectué une
méta-analyse comparant la morphine intrathécale sans anesthésie locale, lors
d'une intervention chirurgicale majeure sous anesthésie générale et ont constaté
que la morphine intrathécale, dose comprise entre 100 et 4 000 pg, diminuait
I'intensité de la douleur au repos et au mouvement jusqu'a 24 h [40]. Les patients
qui ont recu de la morphine intrathécale, avaient besoin de moins de fentanyl en
peropératoire et ont recu considerablement moins de morphine 1V pour

I'analgésie de secours apres I'opération [40].
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Dans d’autres études, I'administration de morphine intrathécale a faible
dose (0,1 mg) a été signalée comme étant une méthode efficace, pratique et
simple pour gérer la douleur postopératoire de courte durée apres une césarienne
[41] ou une chirurgie laparoscopique [42]. Les opérations plus douloureuses
telles que la chirurgie abdominale, vertébrale ou thoracique necessitent de plus
fortes doses de morphine pour un soulagement adéquat de la douleur. La durée
d'action d'un seul bolus intrathécal de morphine est estimée entre 12 h et 36 h.
Whetmore et al [43] ont rapporté un effet analgésique survenant bien au-dela de
24 h, mais la plupart des études ont montré que I'effet dure de 12 a 24 h [44,45].
Comme il s'agit d'un bolus unique a durée d'effet limitée, une forme d'analgésie

postopératoire a eté mentionnée necessaire.

Notre étude a démontré également que I’utilisation de la morphine
intrathécale dose comprise entre 100 et 200 pg, diminuait ’intensité de la
douleur postopératoire et la consommation des morphiniques apres
Pintervention. Mais pour la chirurgie gynecologique de type Wertheim
rapportée dans notre étude, une dose de morphine plus forte que 100 ug
était nécessaire pour un soulagement meilleure de la douleur postopératoire

et un recours moindre aux antalgiques et morphiniques.

Chadwick et Ready [46] ont étudié I'effet analgésique de 0,3 mg a 0,5 mg
de morphine intrathécale apres une césarienne et ont signalé que 78 % des
patients ont connu plus de 20 heures d’analgésie. Ces résultats peuvent
s'expliquer par l'utilisation combinée de la morphine et de I'anesthésie locale en

obstétrique.
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L 'utilisation de la morphine intrathécale est une procédure simple et rapide
qui devrait diminuer, aprés lI'opération, l'intensiteé de la douleur et les besoins en
opioides et accélérer la récupération [47]. La dose de morphine pour la chirurgie
abdominale varie considérablement. Pour la chirurgie gynécologique, les
résultats de Rodanant et al. [48] ont montré que 0,2 mg de morphine a produit
une analgésie adéquate et moins d'effets secondaires chez les femmes subissant
une hystérectomie sous rachianesthésie. Ces auteurs ont également signalé qu'il
n'y avait pas d’avantage a augmenter la dose en termes d’efficacité, mais que des
doses plus élevées entrainaient une augmentation du nombre de patients
prurigineux nécessitant un traitement. [48] Une dose de 0,2 mg de morphine
peut cependant ne pas fournir suffisamment d’analgésie postopératoire pour les
patientes subissant une chirurgie gynécologique carcinologique sous anesthésie
générale. Sarma et Bostrom [49] recommandent alors 0,3 mg de morphine pour
la douleur associee a I'hystérectomie comme dose optimale par rapport a des
doses de 0,1 et 0,5 mg. Karaman et al. [50] ont montré que 0,5 mg de morphine
intrathécale réduisait la consommation de morphine et a amélioré la qualité de
I'analgésie postopératoire chez la femme subissant une hystérectomie

abdominale.
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EFFETS INDESIRABLES DES MORPHINIQUES PAR VOIE
INTRATHECALE :

Gehling et Tryba ont trouvé, dans leur méta-analyse comparant la
fréquence des effets secondaires avec la morphine intrathécale associee a la
rachianesthésie pour l'analgésie post-opératoire, que des doses inférieures a 300
Lg ont entrainé une légere augmentation des nausées, des vomissements et du
prurit par rapport au placebo. [51] Dans I'ensemble, la morphine intrathécale n'a
pas augmenté de dépression respiratoire, mais des doses plus élevées, égales ou
supérieures a 300 ug, étaient associées a des épisodes de dépression respiratoire
(7/80) par rapport a la dose plus faible de moins de 300 pg (2/247). [51]

Devys et al [52] n'ont signalé aucun cas de dépression respiratoire avec la
morphine combinée intrathécale et PCA chez les patients subissant une chirurgie
abdominale majeure. L'administration intrathécale de 0,1 a 0,2 mg de morphine

était associée a une incidence de prurit aussi élevée de 60 % a 65 %. [53,54]

Dans une méta-analyse de la morphine intrathécale, la gravité de la
dépression respiratoire induite était liée a la dose de la morphine injectée [55].
Des doses plus faibles de morphine (0,3 mg a 0,4 mg) sont liées a un risque
minime de dépression respiratoire [55, 56]. Pourtant, il existe des preuves qu'une
dépression respiratoire peut survenir avec des doses aussi faibles que 0,2 mg a
0,3 mg de morphine [57]. Les facteurs de risque de développement d'une
dépression respiratoire comprennent I'augmentation de I'age et de la classe ASA,
I'utilisation concomitante de sédatifs a action prolongée, la ventilation a pression

positive et les maladies respiratoires coexistantes [58].
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Sept études [37, 59-32] ont évalué la durée du séjour. Les études incluses
n'ont démontré aucune différence entre les patients traités avec de la morphine
intrathécale et ceux traités avec PCA ou IVO. Cependant, les quatre études
évaluant la durée de séjour dans les groupes périduraux par rapport aux groupes
intrathécaux ont constaté que les patients traités avec de la morphine intrathécale
avaient une durée de séjour plus courte que les patients traités par perfusion

péridurale continue.

La morphine intrathécale n'était pas corrélée a un risque accru de
complications majeures en peropératoire ou en postopératoire par rapport a
d'autres modalités analgésiques. En ce qui concerne les complications mineures,
les essais de Pietri et al. [35] et de Devys et al. [29] ont détermine une incidence
accrue de prurit et de nausees chez les patients traités avec de la morphine
intrathécale. Ces effets secondaires les plus courants ne mettent pas la vie en

danger et sont geérés facilement [60].

Dans notre étude, avec des doses de morphine intrathécale de 100 et
200 pg, aucun cas de dépression respiratoire n’a été rapporté. Les effets
indésirables décrits sont le prurit et les nausées vomissements
postopératoires avec une incidence plus élevée de ces derniers dans le
groupe A (doses de morphine a 100 ug) par rapport au groupe B (doses de
morphine a 200 ug).
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Conclusion




La douleur postopératoire suite a une chirurgie gynécologique reste
courante et souvent intense. La rachianalgésie morphinique a prouvé son
efficacité contre cette douleur avec une bonne qualité d’analgésie. Cette derniere
est d’emblée maximale des le réveil et de longue durée. Dans notre étude, la
posologie de 200 pg de morphine intrathécale a permis un soulagement
satisfaisant de la douleur pendant les 72 premiéres heures apres la chirurgie avec
épargne morphinique plus marquée par rapport a une posologie de 100 pg.
Aucun cas de détresse neurologique ou respiratoire n’a été rapporté dans notre

étude.
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RESUME

Titre : L’impact de la rachianalgésie morphinique selon la dose, sur P'intensité de la
douleur postopératoire, aprés chirurgie gynécologique.

Auteur : Dr. Yousra LAMARTI

Dirigé par : Pr. Abdel-Ilah GHANNAM

Mots clés : rachianalgésie, morphine, injection intrathécale, douleur post opératoire, chirurgie
gynécologique.

Introduction : Le cancer gynécologique représente 50% des cancers féminins dans le monde. La
douleur postopératoire apres chirurgie gynécologique reste prévisible et souvent intense. La
rachianalgésie morphinique dans ce contexte s’est avérée bien tolérée et assurant une analgésie
efficace.

L’objectif de notre travail est de déterminer 'impact de la rachianalgésie morphinique selon la
dose 0.1 a 0.2 pg, sur I'intensité de la douleur chronique post chirurgicale et d’évaluer les effets
indésirables de la morphine intrathécale.

Matériel et méthode :

Il s’agit d’'une étude interventionnelle, prospective, de type essai randomisé contr6lé mono
centrique en double aveugle ayant eu lieu a IInstitut National d’Oncologie (INO) de Rabat,
s’étendant sur une période de 6 mois (du premier octobre 2021 au premier avril 2022). Cette
étude porte sur des femmes ayant un age supérieur ou égale a 18 ans et inférieur a 70 ans, un
statut physique de classe I a III de ASA et devant subir une chirurgie gynécologique de type
Wertheim, (colpohystérectomie totale avec annexectomie bilatérale). Les patientes ont été
réparties en deux groupes comparables : 'un ayant recu 100 pg de morphine intrathécale, 'autre
200 pg. Apres recueil des données nous avons analysé I'efficacité de I'analgésie post opératoire
dans les deux groupes.

Résultats :

Au total, 60 patientes ont été incluses dans Iétude, avec 30 malades pour chaque groupe.
Lanalgésie postopératoire était plus efficace avec des doses a 200 pg par rapport a 100 pg. La
consommation des morphiniques par voie intraveineuse en post opératoire, était beaucoup plus
supérieure dans le groupe ayant recu 100 pg par rapport au groupe ayant recu 200 pg, avec un
pourcentage de 53,3% versus 20,0% (p =0,007). L’utilisation d’une rachianalgésie avec une dose
de 200 pg de morphine a permis donc de diminuer la consommation des morphiniques en

postopératoire.
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ABSTRACT

Title: The impact of opioid rachianalgesia according to the dose, on the intensity of
postoperative pain, after gynecological surgery.

Author: Dr. Yousra LAMARTI

Directed by: Pr. Abdel-l1lah GHANNAM

Key words: spinal analgesia, morphine, intrathecal injection, postoperative pain,
gynecological surgery.

Introduction : Gynecological cancer represents 50% of female cancers in the world.
Postoperative pain after gynecological surgery remains predictable and often intense.
Morphine spinal analgesia in this context has proven to be well tolerated and provides
effective analgesia.

Goal : The objective of our work is to determine the impact of opioid spinal analgesia at a
dose of 0.1 to 0.2 pg, on the intensity of chronic post-surgical pain and to evaluate the adverse
effects of intrathecal morphine.

Material and method : This is an interventional, prospective, single-center, double-blind,
randomized controlled trial type study that took place at the National Institute of Oncology
(INO) in Rabat, extending over a period of 6 months (from October 1, 2021 to April 1, 2022).
This study concerns women with an age greater than or equal to 18 years and less than 70
years, a physical status of class I to 111 of ASA and having to undergo gynecological surgery
of the Wertheim type, (total colpohysterectomy with bilateral adnexectomy). The patients
were divided into two comparable groups: one having received 100 pg of intrathecal
morphine, the other 200 pg. After data collection, we analyzed the effectiveness of
postoperative analgesia in the two groups.

Results: A total of 60 patients were included in the study, with 30 patients for each group.
Postoperative analgesia was more effective with doses of 200 pg compared to 100 pg. The
consumption of intravenous opioids postoperatively was much higher in the group that
received 100 pug compared to the group that received 200 ug, with a percentage of 53.3%
versus 20.0% (p =0.007). The use of spinal analgesia with a dose of 200 pg of morphine
therefore made it possible to reduce the consumption of morphine in the postoperative period.
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