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Layers of the Retina:  

1) Pigment epithelium, 
2) lamina of rods and cones, 
3) external limiting membrane, 

 
4) outer nuclear layer,  

5) outer plexiform layer,  

6) inner nuclear layer, 
7) inner plexiform layer, 
8) ganglion cell layer, 
9)  optic nerve fiber layer, and 
10) inner limiting membrane. 

ɣ
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INTRODUCTION
DOULEUR: (définition IASP)



INTRODUCTION
NOUVELLE DEFINITION
Une expérience sensorielle et émotionnelle désagréable associée ou  
ressemblant à celle associée à une lésion tissulaire réelle ou potentielle.  

La définition est complétée par: 

• La douleur est toujours une expérience personnelle qui est influencée à des degrés divers  
par des facteurs biologiques, psychologiques et sociaux. 

• La douleur et la nociception sont des phénomènes différents. La douleur ne peut être  
déduite uniquement de l'activité des neurones sensoriels. 

• À travers leurs expériences de vie, les individus apprennent le concept de la douleur. 

• Le rapport d'une personne sur une expérience de douleur doit être respecté. 

• Bien que la douleur joue généralement un rôle d'adaptation, elle peut avoir des effets négatifs  
sur le fonctionnement et le bien-être social et psychologique. 

• La description verbale n'est qu'un des nombreux comportements permettant d'exprimer la 
douleur ; l'incapacité à communiquer n'exclut pas la possibilité qu'un être humain  
ou un animal non humain éprouve de la douleur.
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DOULEUR AIGUE  -  DOULEUR CHRONIQUE
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2 Voies ascendantes


latérale directe


médiane indirecte
Modulation du signal douloureux
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*Effet Placebo
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INTRODUCTION: NOUVEAUTÉS

PHARMACOGÉNÉTIQUE

	 	 V. Pereira, J. Ferrier, D. Balayssac, F. Libert, J. Busserolles  in : Douleur et Analgésie 26(4), dec.2013

EPIGÉNÉTIQUE DE LA DOULEUR
L’expression des gènes est régulée (outre les facteurs classiques) 
par des mécanismes directement influencés par l’environnement. 
Ces mécanismes incluent des modifications d’histones (protéines de 
la chromatine) et des méthylations d’ADN ainsi que la production 
d’ARN non codants. Des modifications de ce type sont mises en 
évidence dans des modèles de douleur chronique.

	 	

En fonction de mutations, notamment concernant la famille des 
cytochromes P450 et les transporteurs de paroi cellulaire, les 
patients peuvent présenter des effets indésirables à très faible dose 
médicamenteuse ou à l’inverse présenter une résistance quasi 
totale. 

	 	



INTRODUCTION
TYPES DE DOULEURS

- Douleurs nociceptives: inflammatoires


- Douleurs neuropathiques: lésion du système nerveux


- Douleurs mixtes: surtout dans les douleurs oncologiques


- Douleurs sans substrat: idiopathiques, psychosomatiques     
fonctionnelles…


- Douleurs psychogènes



INTRODUCTION
DOULEURS NEUROPATHIQUES

Douleurs sur un territoire systématisé 

                        (trajet nerveux, racine,…)


Composante permanente: brûlures, démangeaisons,

                       

Composante paroxystique:  décharges électriques


Symptômes négatifs: déficit sensitif 

Symptômes positifs: allodynie, hyperalgésie



INTRODUCTION
DOULEURS NEUROPATHIQUES Questionnaire DN4

! Brulure, 

! Froid douloureux

! Décharge électrique

! Fourmillements,  

! Piccotements, 

! Engourdissement,  

! Démangeaisons

! Hypoesthésie Toucher

! Hypoesthésie au Piquer
! Douleur augmentée 

par le frottement


ANAMNESE


EXAMEN 

CLINIQUE




INTRODUCTION
RÉSUMÉ

Anatomie: 	2 voies de la douleur 
	 	 	 	 plasticité du système nerveux


	 	 	 	 douleurs référée


Modulation du signal douloureux


Importance des réprésentations


Epigénétique et pharmacogénétique


Types de douleurs: mixte, nociceptive, neuropathique


	 	



APPROCHE THÉRAPEUTIQUE
Approche Bio-Psycho-Sociale



DOULEURS NOCICEPTIVES
Pharmacologie



Inhibiteurs-NMDA


Anti-épiléptiques


Anti-dépresseurs


Stéroïdes


sympathomimétiques

DOULEURS NEUROPATHIQUES
Pharmacologie



DOULEURS SANS SUBSTRAT

Fibromyalgie: 


Anti-épiléptiques et


Anti-dépresseurs


Irritable Bowel syndrome:


Spasmolytiques


Anti-dépresseurs


Gabapentine et Prégabaline


Cystite interstitielle, douleurs pelviennes:


?

Pharmacologie
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DOULEURS NOCICEPTIVES

-Tapentadol (Palexia®) 

-Oxycodone (Oxycontin®, Oxynorm®, Targin®) 

-Cannabinoïdes (Dronabinol, Nabilone. Nabiximols) 

Niveau III:



DOULEURS NEUROPATHIQUES



Pharmacologie

Antidépresseurs  imipraminiques


Antidépresseurs mixtes


Antiépileptiques


Opiacés

DOULEURS NEUROPATHIQUES



NEUROPATHIQUES
Pharmacologie

Antidépresseurs  imipraminiques

NNT =1.5-3, effet indépendant de l’effet anti-dépresseur. 


Antidépresseurs mixtes (IRSNA, Cymbalta)

NNT =4-5 effet indépendant de l’effet anti-dépresseur. 




NEUROPATHIQUES

Antiépileptiques


Mode d’action :
Réduction de l’excitabilité du neurone par augmentation d’inhibition 

(synapses GABAergiques, ex: Rivotril®) ou diminution d’excitation 

(synapses Glutamatergiques, ex: Lyrica®, Neurontin®) 

Efficacité :
NNT (number needed to treat= nombre de patients qu’il faut traiter 

pour obtenir une réduction significative de la douleur chez 1 patient) = 

4.5 !

Pharmacologie



Adjuvants:
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NEUROPATHIQUES

Cannabinoïdes


Patch  Capsaïcin


Toxine Botulinique


Anesthésiques locaux iv/sc

Autres perfusions (Keta, Clo, Mg++..)


Neuromodulation

Autres approches:

Selective Cannabinoids for Chronic Neuropathic Pain: A Systematic Review and Meta-analysis.

Meng H1, Johnston B, Englesakis M, Moulin DE, Bhatia A. Anesth Analg. 2017 May 19. 




Autres approches:
DOULEURS NEUROPATHIQUES

Neuromodulation:


Neurostimulation nerveuse périphérique


Neurostimulation médullaire (cordons post)


Neurostimulation cérébrale (corticale ou profonde)


Pompes intrathécales (opiacés, AL, Ziconotide, 
adjuvants)



DOULEURS SANS SUBSTRAT



	 


	 	 Fibromyalgie


	 - syndrome douloureux d'origine X, survenant avec 


	   prédispositions génétiques et déclencheurs 


	   environnementaux


- la douleur est indépendante de la dépression


- la réponse DNIC est atténuée


- LCR: 	 	  [SP], [encéphalines](1) 


	            	 	  [MOR] disponibles (2) 

	            	 	  [métabolites NA](3) 


	 - Serum:	  [ 5HT et Trp](3)

Pharmacologie
DOULEURS SANS SUBSTRAT



	 


	 	 Fibromyalgie


	 Effet démontré


	 - Antidépresseurs sérotoninergiques/Dopaminergiques 
	 - Anti-épileptiques


	 Indication à discuter: 
	 - AINS 
	 - Opiacés, THC

Pharmacologie
DOULEURS SANS SUBSTRAT

Cannabinoids for fibromyalgia.

Walitt B1, Klose P, Fitzcharles MA, Phillips T, Häuser W. Cochrane Database Syst Rev. 2016 Jul 18;7



Pharmacologie
DOULEURS SANS SUBSTRAT

Irritable Bowel syndrome:


Spasmolytiques


Anti-dépresseurs


Gabapentine et Prégabaline


Cystite interstitielle, douleurs pelviennes:


?



TRAITEMENT INTERVENTIONNEL

DÉMARCHE DIAGNOSTIQUE ET THÉRAPEUTIQUE 
DIRIGÉE VERS LES GÉNÉRATEURS DE DOULEUR


DÉMARCHE PROGRESSIVE PROTOCOLÉE EBM



TRAITEMENT INTERVENTIONNEL

Les fibres de la douleur 
somatique voyagent avec 

les fibres sensitives

BLOCS RACHIDIENS

ET PERIDURAUX



TRAITEMENT INTERVENTIONNEL
Les fibres de la douleur 

somatique voyagent avec 
les fibres sensitives

Cathéter interscalène

Cathéter axillaire          


Cathéter fémoral            	 

Cathéter sciatique	 

Bloc paravertébral

Blocs de la face	


Blocs de branche médiane

BLOCS DE CONDUCTION



TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL

 
 
LES FIBRES DE LA DOULEUR VISCÉRALE  
VOYAGENT AVEC LES FIBRES SYMPATHIQUES.


 

Ganglion stellaire 

Ganglion coeliaque 

Plexus hypogastrique supérieur 
Ganglion impaire	 


BLOCS SYMPATHIQUES



BLOCS DE CONDUCTION

Ganglion stellaire 

Ganglion coeliaque 

Plexus hypogastrique supérieur 
Ganglion impaire	 


BLOCS SYMPATHIQUES

TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL

Cath Interscalène 

Cath Axillaire, Fémoral, Sciatique

Bloc Paravertébral

Blocs de la face

Blocs de la branche médiane	 




TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL
NEUROSTIMULATEURS



INDICATIONS: 
	 - DOULEURS CHRONIQUES NEUROPATHIQUES, (RADICULAIRES, 
    TRONCULAIRES, DIABÉTIQUES, POST-HERPETIQUES, 
    TRAUMATIQUES ) 
 
	 - SDRC 
	 	  
	 - DOULEURS ISCHÉMIQUES ET/OU ISCHÉMIE ARTÉRIELLE M INF	

TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL

NEUROSTIMULATEURS



TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL
POMPES INTRATHECALES



TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL
POMPES INTRATHECALES

Intrathecally applied opioids exert a strong 

analgesic effect via spinal receptors, without 

significantly influencing motor, sensory and 

sympathetic reflexesDecreased side effects7Avoid 

direct effect on tumour μ-opioids receptors by 

minimising systemic drug presence, which may 

decrease tumour progression9,10



TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL

POMPES INTRATHECALES

Avantages: 
	diminution de tous les symptomes de toxicité 
	antalgie confortable plus rapidement atteinte 
	moins de thérapie adjuvante 

	Risques: 
	Complications des cathéters et pompes 
	Chirurgicaux 
	


 
Randomized Clinical trial of an implantable

Smith,T.J. et al, Journal of Clinical Oncology 20 (19), 2002: 4040-4049



INDICATIONS: 

	 - DOULEURS RÉSISTANT À UN TRAITEMENT OPTIMAL 
 
	 - BONNE RÉPONSE AUX TESTS PRÉLIMINAIRES  
	 	 (CATHÉTER INTRATHÉCAL)

	 

- ATTENTION AUX CRITÉRES D’EXCLUSION  
	 	 (Ψ, ANÉMIE APLASIQUE, ALLERGIES, TOX IV, 
	 	 INFECTION SYSTÉMIQUE, ANTICOAG, HPIC) 

TRAITEMENT  
INTERVENTIONNEL

POMPES INTRATHECALES



CONCLUSION
Par la nature de la distribution des afférences douloureuses, la 
douleur inclut différentes composantes difficilement dissociables:


-somatosensorielle 


-affective (anxiété, dépression)

-cognitive (représentations)

-comportementale (limitations, raideurs)



CONCLUSION

La sensation douloureuse n’est pas l’expression 

directe des phénomènes périphériques, car la  

transmission du stimulus douloureux est 

continuellement modulée dans les 2 sens (amplification 

et atténuation) jusqu’à l’annihilation (probablement le 

cas le plus fréquent !).  



DÉMARCHE DIAGNOSTIQUE ET THÉRAPEUTIQUE STRUCTURÉE 
SELON LES GUIDELINES (EBM).  
TRAITEMENT SELON LE TYPE DE DOULEUR

-DOULEURS NEUROPATHIQUES


-DOULEURS NOCICEPTIVES


-DOULEURS SANS SUBSTRAT 

 DÉMARCHE DE PRISE EN CHARGE INTERVENTIONNELLE  

 PROGRESSIVEMENT INVASIVE, SELON LES GUIDELINES (EBM) 

CONCLUSION



CONCLUSION

D’une part la modulation du signal douloureux, qui est fonction 

notamment des représentations du patient, et d’autre part la 

variabilité interindividuelle en face de la douleur (épigénétique) et de 

son traitement (pharmacogénétique) rendent nécessaire une 

approche globale et individualisée du patient en complément d’une 

stratégie protocolée.
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En résumé…


