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Abréviations utilisées

AAS : acide acétylsalicylique

AINS : anti-inflammatoire non stéroidiens
AMM : autorisation de mise sur le marché
AVF : algie vasculaire de la face

CPZ : chlorpromazine

CUC : centre urgence céphalée

DALYs : Disability Adjusted Life Years
DCE : dépression corticale envahissante
DHE : dihydroergotamine

EFNS : European Federation of Neurological Societies
EHF : European Headache Federation

EN : échelle numérique

EVA : évaluation visuelle analogique

[HS : International Headache Society

IM : intramusculaire

IV : intraveineux

LTB : Lifting The Burden

MTC : métoclopramide

NNT : Number Need to Treat

OMS : organisation mondiale de la santé
PO : per os

PCZ : prochlorperazine

SAU : service d’accueil des urgences

SC : sous cutané

WHA : World Headache Alliance

WHO : World Health Organisation

YLDs : Years Lived with Disability

YLL : Years of Life Lost



Table des Matieres

0 0w e LT 0 (o) s PO PPRRR 12
O R D T3 11 o) PRSP PRRPRRYORN 12
1.2. Généralités sur les céphalées dans le monde...........ccooeeeeenioiinicn e 13

1.2.1. Argument de gravité : Poids pour l'individu et la SOCIété..........ccecvrvneererersirneens 15
1.2.1.1. IMpPaCt NON ECONOIMIQUE .. .eciureiieeeaerrrereersieeereerseseeeeseseseeesseeesssessresesnessreessnenes 15
1.2.1.2. IMPACt PEISONNEL....c.eeiieiii ettt e e e e n e see e enne e enas 15
1.2.1.3. Impact sur la qUalité de Vie.......oooiiriir i e 16
1.2.1.4. Impact sur le statut socio-économique et 'emploi.......cccoccrreeiriiriiieiiniinens 16
1.2.1.5. Absentéisme au travail..........coooooiiin i e 16
1.2.1.6. Perte d’efficacité au travail..........cocuriieiiieiie e 17

1.3. Contexte général des céphalées aux urgences dans le monde...........ccoeeeevericeencenieen. 17

1.3.1. Epidémiologie des services d’'urgence en France : Hopital en tension.............. 17

1.3.2. Argument de frEQUENCE. .......corueriieieiiee ettt e rr e e e ene s e enns 20

1.3.3. CrItreS THS ... oottt e et e e e e e see e en e sre e en e eme e e e 21

1.3.4. Lifting the BUTdeN .......coieiiee ettt e e e e e e s e e en e ene e 23

1.4. Contexte spécifique : Céphalées aux urgences en France..........cccoceeveeviensecneien e e 25

1.4.1. Une structure spécialisée en France :

Centre Urgences Céphalées de LariboiSiere..........cooeriiriieiriisiieiee e e 26

2. Matériel et METhOAES. .. ..cc.uei it e e e e e sre e en e nne e 29
2.1. ENQUELE A€ PratiQUe....c.ueeeeeeirceie e eeies ettt e e e e e e ee e saesen e seeeen e srenssneenees 29

2.1. 1. TYPE A ELUAE.....e ettt e e e et e e see s er e sae e en e sre e earen e sreennas 29

P A o0 o101 U0 (o) o O PR UPT PP 29

2.1.3. PrOCEAUIE ULILISEE....ceeieeeieeeeiee ettt et e e en e e en e i s sr e nne e 29

2.1.4. Contenu dU QUESLIONNAITE.......coeiuueiieeereies e et e ee e e e e ee e seeesraesseseenaessreennnenes 30

2.1.5. QUESEIONNAITE. .. e ceeieeiee et et et e et es e eae e e e e see e sm e sreeen e s sreeennessneeens 31

2.1.6. ANalySe StatiStIQUE......ueiiiieeies ettt et e s e e en e e e e e e e 33

2.2. Recherche bibliographiqUe .........ccoier i e e e e e e 33

2 B (=6 s VoY (o) (o} o4 (=PRSS 33

2.2.2. BaSe dOCUMENTAITE . ......ceieerueeeeiesieeeee e seeeesieesreeesessaeees e eeees e ss e seeseneesseesessesnnans 33

B RESUILALS ... et e e e e e e she e en e e ea e e e e e e s ee nreannReenneeas 34

3.1. ENQUEALE A€ PratiQUe.......ceeieeeieeieiei et et ese e e s em e sreeen e sae e en e ane e e e emeans 34
3.1.1. Protocoles existants €n FTrance..........ccccuruerieiriesieeree e e e e 34
3.1.2. Traitements prescrits aux urgences en France..........cccccceviviniinneencieien i 36

3.2. Recherche bibliographiqUe..........cooeioiii e et e 38
3.2.1. Recommandations FrangaiSes ..........ccucoeerrerieinriin e e ee e e e e 38

3.2.1.1. Recommandations pour la prise en charge
de la migraine de 'adulte de 2013.........oo i e e 38

3.2.1.2. Recommandation Européenne dans la prise en charge
des céphalées de tension chez I'adulte en 2010 par

I'European Headache Féderation (EFNS).......cooiiii i 39

3.2.1.3. Recommandation Francaise pour le diagnostic

et le traitement de FAVF de 2014 ... e e e s n e 40
3.2.2. Différences observées avec les recommandations étrangeres .............ccccceeeeeuee 40

3.2.2.1. Traitement de 1a Migraine..........coooeerueeiieiriin e e e 41



3.2.2.1.1. Recommandations ALlemMandes.............coooreiriieeeiieiieiee e ieeeeseesseernsneeens 41

3.2.2.1.2. Recommandations Britaniques et Hollandaises...............cccccvvervrernrnenn, 42
3.2.2.1.3. Recommandations Suisse et Portugaise...............cccocceiiiiniin e inien s 42
3.2.2.1.4. Recommandations Italiennes............c.ccccceeivriiiiiin i 43
3.2.2.1.5. Recommandations ESpagnoles...............ccccueiiiiniinneinee e e e 43
3.2.2.1.6. Recommandations AmMEricaines..............ccccceeiviviriiiiiiieieein s e 44
3.2.2.2. Traitement de la céphalée de tension..........cooueeieieiesieenee e 44
3.2.2.2.1. Recommandations Allemandes..............c.ccvcrmiiii i 44
3.2.2.2.2. Recommandations Italiennes..........c.c.cccccee i 45
3.2.2.2.3. Recommandation Espagnole...............cccoiiirin i 45
3.2.2.2.4. Recommandations AMEricaines..............cccoceeeeiiivieieiiiiie st 46
3.2.2.3. Traitement de PAVF ... e e s b e s 46
3.2.3. Recommandations étrangeres existantes sur la prise en charge
des céphalées aUX URGENCES. .......oouiiiiii e e s e ee s e s b nnreaas 46
3.2.3.1. Recommandations pour la prise en charge de la migraine
AUX URGENCES ...t i i i i ir s n s se s e e s e s e s ee s e s ee s e s se s e e e e aeeseeseeaeeseeseeans 46
3.2.3.1.1. Recommandations Itali€nnes...............ccovvriiiiiii i e e 46
3.2.3.1.2. Recommandations Canadiennes............cc.cccoeeriiiiirniiii s e e e 47
3.2.3.2. Conseils de prise en charge de la migraine aux URGENCES.............c.cccocueee. 47
3.2.3.2.1. ALIE@IMANAES........oeveiiiiii ittt e e e e s e 47
3.2.3.2.2. Britaniques et HollandaiSes................cocoviiniiiii st venies 48
3.2.3.3. Recommandations pour la prise en charge de la céphalée de tension aux
L8035 D0 (08 D0 USRI 48
3.2.3.3.1. Recommandations Itali€nnes...............ccovvuiiiii st 48
3.2.4. Preuve de l'efficacité des traitements utilisés
dans les recommandations GtranN@EIES.......ccicvviriiiii ittt b saar s 48
3.2.4.1. LeS anti@mEtiQUES.....ccoueiieeree e ee e se e s ee e es e e e e e e e nn e ne e 48
R A = W o= 1 (=) 1 s U< 51
T ) Yot 0 1) o) s U 52
4.1. Synthese et analyse des réSULLALS.......cuii i e e serns 52
A I3 4 o L R =1 o ) b= L 53
4.3. MiSE €11 PEISPECTIVE ..cuiicueeeueeetiesee et e seeees e sreees e saeees e s saeees e eas e seeaseesresennes saeeennessnnens 54
4.3.1. AINS et Paractamol.........ccoiiiiiiiiiniiiiiii e br e s s b be e e e 54
L T N 110 1<) 0 <10 (0 LD LT 57
e T T O ¥ (<11 4 TP 58
e T T B 01 ) L 58
e TR T 0 )0} (o) (s LYy 60
e RS 04 %44) 01018 1<) = | o) (=TT 60
L T 2 12) 0 VA0 Y D E=A<] 0} 1 6 LT 61
4.3.8. LeS AEIIVES EIZOTES...uuiviiiii ittt e e e ee s s aa e bre e s e s n e 62
4.4. Intérét d’'une antalgie protoColiSEe...... ..o e 62
4.4.1. Faciliter le diag@nosStiC.......coivuuiiiiiiiiii i e e s e s 63
4.4.1.1. Paralléle avec les douleurs abdominales.......c.ccccceeeiiiineiiii e 63
4.4.1.2. Faciliter la réalisation d’examens complémentaires..........ccceccrreeeriiereienenienns 64
4.4.2. Rationnaliser 1a filiere de SOIN....cccccciiii it 64
5. Proposition de ProtoCole....... ..ot e e e e e e 65



LT 00Y s Uod LU T3 Lo ) o TP 66

80 231 0] VU0 oa =Y o] oL (=TSP RSP 67
o TN o) 1= (L 81
o T8 N o) 1<) (< 81
o TN o) 0 1<)/ 81
o TS TN o) 0 1< (SIS 82
o T N o) 0 1< (S 83
RS 01 s 1= (I T 84
T TN 01 s 1<) (I < T 85
o TN o) 0 1<) (I A 86
o TR TV o) 0 1< (IR = 87
TS TN o) 0 1< (SR 87
o T8 5 5 1300 88
o 700 I 5 3 5 =)0 0 89
o T8 £ ) 0 1) (0t /T 89
o 700 0. T 3 0 13- Tt 1 90
o 00 I 5 ) 0 1) Tt 90
o STV oD 1) (I R TN 91
05 T =) o 0 1) o 92

11



1. Introduction

Les céphalées constituent un motif de consultation fréquent, que ce soit en soin primaire ou
aux urgences. En Europe, elles peuvent représenter jusqu’a 16% des motifs de consultation
aux SAU adultes (1), représentant le second motif neurologique de consultation aux
urgences (apres la survenue d'un trouble focal) et environ 4,5% des motifs de consultation
au cabinet en soin primaire (2,3). Une étude menée en France en 2003 par Vuillaume De
Diego E. et Lantéri-Minet M. a mis en évidence que 41,52% des patients consultant leur
médecin traitant en soin primaire souffraient de céphalées primitives épisodiques (4). C’est
souvent a la fin d’'une consultation pour un autre motif, que le patient ajoute souffrir
également de maux de téte et en informe ainsi son médecin. Ceci explique la différence
entre le pourcentage de consultations dédiées aux céphalées en médecine générale et le
pourcentage de patient souffrant réellement de céphalées.

Les céphalées sont classées en quatre types (6,7) : les céphalées récentes inhabituelles a
début brutal, les céphalées récentes inhabituelles a début progressif sur quelques heures,
jours ou semaines, les céphalées chroniques paroxystiques (migraines, AVF) et les
céphalées chroniques quotidiennes (céphalées de tension ou par abus médicamenteux). Ces
deux derniers types correspondent essentiellement aux céphalées primaires.

Depuis 1988, une classification des céphalées (8) en rapport avec leur origine primaire ou
secondaire a été établie surtout dans un but d’éclaircir et d'uniformiser les données au
niveau clinique mais également pour la recherche. Cette classification a été révisée en 2014,
3¢me édition, version béta (5). Aux urgences, I'objectif prioritaire est d’identifier rapidement
les céphalées primaires et les secondaires dues a une affection grave (9). On considere que
ces dernieres ne représentent que 5 a 15% des patients arrivant aux urgences pour
céphalée.

Toutefois, nous nous retrouvons souvent dans la situation ou le patient est si inconfortable
et algique, qu'il n’est pas en capacité de répondre a notre interrogatoire précis ni de subir
notre examen neurologique, avec pour conséquence un retard éventuel a la caractérisation
de la céphalée en primaire, secondaire bénigne ou secondaire potentiellement grave.

1.1 Définition

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) propose, dans son aide mémoire numéro 277
réalisé en 2004 (10), une définition relativement simple de la céphalée, ou «mal de téte»,
qui présente 'avantage de bien dégager les problématiques que peut rencontrer le médecin
dans sa pratique courante.

«Le mal de téte est la manifestation douloureuse et souvent incapacitante d’'un nombre
relativement restreint de céphalées primitives. 1l peut également étre secondaire a un tres
grand nombre d’autres affections. L’International Headache Society (IHS) a établi une
classification détaillée d’un large éventail de céphalées. Les plus répandues - céphalée de
tension, migraine, algie vasculaire de la face et céphalée chronique quotidienne - sont
responsables d’une incapacité importante. L'ampleur des céphalées reste sous-évaluée et ces
affections sont encore insuffisamment reconnues et soignées dans le monde.» (10)
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1.2 : Généralités sur les céphalées dans le monde

Plusieurs études ont mis en évidences une augmentation constante du nombre de patient
atteint au cours des dernieres décennies en Europe (11-16).
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Figure 1 : Prévalence des céphalées en fonction de 1’age (moyenne de 3 études) (49).

Comme nous pouvons le constater dans le rapport de 'OMS de mars 2004, il existe peu de
données épidémiologiques concernant la céphalée au sens large du terme, malgré
|’établissement de la classification. On trouve plus d’étude s’étant intéressées a un type
singulier de céphalée, notamment la migraine. Les études concernant les céphalées dans

leur globalité restent assez peu fréquentes.

En 2010, I'ensemble des patients étudiés dans la revue de la littérature de Stovner (11),
concerne un total de 205 000 adultes. Parmi eux, 53% ont indiqué avoir souffert de maux
de téte durant I'année écoulée (61% de femmes et 45% d’hommes), ce qui signifie, que sur
une année entiere, pres d’'un individu sur deux a présenté des maux de téte, toutes

étiologies confondues.
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Figure 2 : Prévalence des céphalées (%) dans différents pays Européen (49).

Headache Time
category span
Headache 1 year
Migraine 1 year
TTH 1 year
Chronic headache 1 year
Headache Lifetime
Migraine Lifetime
TTH Lifetime

Chronic headache Lifetime

Prevalence (% of popu-
lation)

Number

of studies Men Women Overall

410 56 50.5
7.5 166 13.7

63 86 74
19 48 35

916 967 943
130 236 18.5
46.1 547 50.3

16 42 3.0

— NN B e 0O N

Tableau 1 : Résumé des données d’études épidémiologiques sur les céphalées des adultes (incluant les patients des deux sexes
dans la tranche d’age 25-60 ans) en Europe (49).
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Figure 3 : Prévalence des céphalées actives chez les adultes de différents continents (18).
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Dans ce travail, nous n’avons considéré que les principales céphalées bénignes. Les
céphalées secondaires dues a des maladies graves avec un mauvais pronostic sont assez
rares [19].

1.2.1 : Areument de gravité — Charge pour l'individu et la société

Il y a une augmentation de prise de conscience, dans de nombreux pays, que les céphalées
constituent un probleme majeur de santé publique.
Malgré leur important impact en terme de santé publique, les ressources allouées aux
recherches et aux soins des patients ne sont pas toujours suffisantes.
[l y a peut étre une tendance a minorer I'importance du trouble pour plusieurs raisons
(50):

- Banalisation : tout le monde a souffert a un moment de sa vie de céphalées.

- L’incapacité secondaire n’est pas visible de I'extérieur.

- La plupart des céphalées (céphalées primaires) ne réduisent pas I'espérance de vie.

Plusieurs études européennes documentent 'influence négative des céphalées sur la qualité
de vie (44-47), et des études d’économie de la santé mettent en évidence une répercussion
professionnelle de ces troubles (43).

Les céphalées les plus incapacitantes ne concernent qu'une minorité de patients avec
environ 3 a 4% de la population européenne souffrant de céphalée tous les jours, la moitié
de la journée voire plus, chaque jour par mois (11). En moyenne, les patients affectés de
migraine ou de céphalées de tension souffrent environ 1 mois par an (48).

1.2.1.1 Impact non économique

D’un point de vue purement humain, mais aussi dans une perspective de santé publique, la
douleur, la souffrance et l'invalidité causées par les céphalées sont aussi importantes que
les conséquences économiques.

Dans une étude réalisée chez des femmes jeunes dans neuf pays d'Europe occidentale, 86%
des migraineuses ont déclaré que leur vie aurait été plus agréable si elles ne souffraient pas
de migraine [20].

1.2.1.2 Impact personnelle

Selon la WHO, le DALYs (Disability Adjusted Life Years) est 'outil de mesure le plus adapté
pour mettre en évidence I'impact des céphalées, sur la vie des patients. Le DALYs est la
somme des années de vie perdues (YLL : Years of Life Lost) et des années de vie vécues avec
incapacité (YLDs : Years Lived with Disability) (21).

Bien que la migraine n’entraine aucune augmentation de la mortalité (YLL=0), en ce qui
concerne les YLDs, elle constitue la 19¢™e cause d’incapacité pour les 2 sexes et la 12¢me pour
les femmes, indépendamment de 1'age.
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Both sexes, all ages % of total Females, all ages % of total
1. Unipolar depressive disorders 11.9 L. Unipolar depressive disorders 140
2. Hearing loss, adult onset 4.6 2. Iron-deficiency anaemia 49
3. Iron-deficiency anaemia 4.5 3. Hearing loss, adult onset 42
4. Chronic obstructive pulmonary disease 33 4. Osteovarthritis 35
5. Alcohol use disorders 3.1 5. Chronic obstructive pulmonary disease 29
6. Osteoarthritis 3.0 6. Schizophrenia 27
7. Schizophrenia 2.8 7. Bipolar affective disorder 24
8. Falls 2.8 8. Falls 23
9. Bipolar affective disorder 2.5 9. Alzheimer's and other dementias 22
10. Asthma 2.1 10. Obstructed labour 2.1
11. Congenital abnormalities 2.1 11. Cataracts 2.0
12. Perinatal conditions 20 12. Migraine 20
13. Alzheimer's and other dementias 20 13. Congenital abnormalities 1.9
14, Cataracts 1.9 14. Asthma 1.8
15. Road traffic accidents 1.8 15. Perinatal conditions 1.8
16. Protein-energy malnutrition 1.7 16. Chlamydia 1.8
17. Cerebrovascular disease 1.7 17. Cerebrovascular disease 1.8
18. HIV/AIDS 1.5 18. Protein-energy malnutrition 1.6
19. Migraine 1.4 19. Abortion 1.6
20. Diabetes mellitus 1.4 20). Panic disorder 1.6

Tableau 2 : Principales causes d'années de vie vécues avec une incapacité (YLDs) (22).

L’OMS estime qu’en Europe, la migraine représente un fardeau pour la société plus
important que 1'épilepsie, ou la maladie de Parkinson [22].

Des données Européennes et mondiales indiquent que les céphalées de tension
représentent un fardeau sociétal plus élevé (55% du fardeau total) que les migraines (45%
du fardeau total) [11].

1.2.1.3 Impact sur la qualité de vie

Dans une étude, la qualité de vie a été trouvé « altérée » parmi les céphalalgiques
chroniques, « intermédiaire » chez les migraineux et « meilleure » parmi les patients avec
d’autres formes de céphalées épisodiques (49). La fréquence des céphalées a un
retentissement négatif moins important sur la qualité de vie que I'intensité de ces
dernieres.

1.2.1.4 Impact sur le statut socio-économique et I'emploi

Dans une grande étude norvégienne (étude HUNT), les maux de téte en général sont
associés a un faible statut socio-économique [12], ce qui a également été retrouvé en
Amérique du Nord [23,24].

1.2.1.5 Absentéisme au travail

Le nombre de jours d'absence au travail pour céphalée est relativement uniforme dans les
études faites dans différents pays, il varie entre 2 et 6 jours par an chez les patients
céphalalgiques [14].

Aux USA et en Europe, les migraines sont responsables d’environ 250 000 000 de jours
d’absence au travail ou a I’école chaque année (51,52).
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1.2.1.6 Perte d’efficacité au travail pour les patients céphalalgiques

Travailler en ayant une migraine résulte en une perte de productivité de 35% en moyenne
selon certaines études européennes [16].

Prenant ces différents aspects en considération, the World Headache Alliance (WHA), the
International Headache Society (IHS), the European Headache Federation (EHF) et the
World Health Organisation (WHO) ont décidé de collaborer sur le projet « Global Campaign
to Reduce the Burden of Headache Worldwide » mené par I'organisation « Lifting The
Burden » (LTB) (53-55).

1.3. Contexte général des céphalées aux urgences dans le monde

1.3.1. Epidémiologie des services d’'urgences en France : Hopital en tension

Cette partie permet de repositionner la prise en charge des céphalées au sein du contexte
plus général des SAU frangais.

Apres avoir doublé de 1990 a 2001, passant de 7 a 14 millions de passages, la fréquentation
des urgences hospitalieres s’est encore accrue de pres de 30 % depuis cette date pour
atteindre, en 2012, 18,4 millions de passages par an (78).
En 2012, pas moins de 10,6 millions de personnes, soit prés d’un sixieme de la population
francaise, sont venus, parfois a plusieurs reprises au cours de I'année, aux urgences. Cette
fréquentation en progression continue met sous tension persistante les organisations et les
équipes hospitaliéres.

20 000 000

18 000 000

16 000 000

14 000 000

12 000 000
2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012

Source :  DREES, Statistigue d’activité des établissements (SAE)

Graphique n° 1 : évolution du nombre de passages aux urgences (suivis ou non d’hospitalisation) (78).
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Les consultations mettant en jeu le pronostic vital représentent moins de 3 % des recours
aux SAU (57,58). Parallelement, le recours aux urgences, pour des motifs dits « non urgents
», relevant de la médecine générale ou de problémes sociaux s’est largement développé (57-
72).76,4% des patients ont choisi volontairement de se rendre aux urgences sans chercher
a contacter leur médecin traitant (80).

Les principaux motifs amenant le patient a consulter aux urgences sont (80) :

* larecherche d'une réponse rapide a une symptomatologie douloureuse : 55,3%
* le besoin d’acces au plateau technique : 37,6%
* ladifficulté a obtenir un rendez-vous chez leur médecin traitant: 22,3%

Le niveau moyen d’urgence, ressentie par les patients se présentant aux SAU, est de
10,6 + 5,6 sur une échelle de zéro a vingt (80).

Environ 30% des consultants des SAU relevent d’une prise en charge de médecine générale
(69,70, 73-77).

Plusieurs mesures préventives ont été mises au point, incluant des programmes
d'éducation des patients sur l'utilisation des urgences pour des motifs non urgents, la mise
en place de structures de soins de santé alternatives (unités de soins primaires, avec
consultations sans rendez-vous ou accessibles en dehors des heures ouvrées réalisées par
des médecins généralistes, a proximité des services d'urgence), ainsi que 'acces a des
conseils téléphoniques dispensés en dehors des heures ouvrées (81,82).

Les services d’urgences cherchent a faire évoluer leurs organisations pour mieux répondre
a cette fréquentation croissante. Ceci dans un cadre financier inchangé qui contrarie
toujours la recherche d’une plus grande efficience.

La DREES* a réalisé le 11 juin 2013 (jour de semaine hors période de vacances et
d’épidémies saisonnieres) une enquéte nationale « un jour donné » dans I'ensemble des
structures d'urgence autorisées. Les motifs de recours apparaissent multifactoriels (liés
notamment a des facteurs culturels et sociétaux, comme le ressenti de la notion d’urgence
face a un évenement de santé brutal).

*Direction de la Recherche, des Etudes de I'Evaluation et des Statistiques
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Graphique n° 2 : taux de recours aux urgences par motif et age du patient. (Céphalées regroupées dans
«autres »). (78)

Le surpeuplement des urgences est décrit dans la littérature de médecine d'urgence comme
un probléme majeur de santé publique en raison de ses conséquences néfastes et est, entre
autre, une cause responsable de la « mise en tension » des structures hospitalieres :

« Hopital en tension ».

Depuis 2006, chaque établissement hospitalier doit se doter du dispositif « plan hopital en
tension », pour permettre une réponse graduée a des situations tendues, quelle qu’en soit la
cause (afflux inhabituel de patients, pénurie de lits, absence de certains agents).

Parmi les écueils relevés favorisant cette « mise en tension », on retrouve :

- le manque de fluidité dans le déroulement des prises en charge
- l'attente parfois longue avant le premier contact médical

La présence de protocole disponible des le poste IAO permettrait de palier en partie a ces
deux points, en rendant la prise en charge plus fluide de part sa codification et en répondant
a la principale attente de plus de la moitié des patients se présentant aux urgences (55,3%),
a savoir une réponse rapide a une symptomatologie douloureuse, avant méme qu'’ils ne
voient un médecin.
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1.3.2. Argument de fréquence

La céphalée aigué dans les SAU représente 0,85 a 4,5 % des motifs de consultation
(25,29,30), mais peut représenter jusqu’'a 16% des admissions aux urgences se répartissant
entre les céphalées primaires (25 a 55% dont la moitié sont des migraines (29)),
secondaires a une affection systémique (33 a 39%) et les céphalées secondaires a une
affection intracranienne (1a16%) (26-28).

ATheure actuelle, il n’existe pas de recommandation pour la prise en charge des céphalées
toutes causes confondues des adultes arrivant aux urgences et les traitements administrés
sont souvent tres différents voire contradictoire en fonction des pays (29,30,39,40,41 56).
De nombreux aspects restent incertains et non connus sur les différences
physiopathologiques des céphalées primaires ainsi que sur les différences d’efficacité des
traitements en fonction de la céphalée primitive.

En 2015, il existe seulement des recommandations Italiennes pour la prise en charge
spécifique des migraines et des céphalées de tension aux urgences ainsi que des guidelines
Canadiennes pour la prise en charge des patients migraineux spécifiquement aux urgences.

Les premiers triptans sont apparu en 1991, ont révolutionné le traitement des crises de
migraines, mais sont pourtant peu prescrits. Il en est de méme pour les patients relevant
d’'un traitement de fond, qui n’en n’ont pas.

L’étude de Blumenthal, réalisée aux urgences, met en évidence que les migraines sont sous
diagnostiquées (32% des 57 patients inclus ont été diagnostiqué comme migraineux par les
urgentistes alors qu’il y en avait 95% qui répondaient aux criteres [HS de migraine), et sous
traitées (49% n’avaient jamais pris de Triptan et seulement 21% s’en étaient administré un
avant de se rendre aux urgences) (31). Dans cette étude, aux urgences, seulement 7% des
patients se sont vu prescrire un traitement anti-migraineux spécifique et 24% ont été
traités avec des opioides. 100% des patients ont rapporté devoir se reposer ou méme
dormir a la suite de leur passage aux urgences, les rendant incapables de retourner a leurs
activités habituelles. 60% étaient toujours algiques a H+24h de leur sortie des SAU (31).
Cette étude a mis en évidence que 40,4 % des patients analysés avaient déja consulté un
meédecin pour leur céphalée. 64,6 % des patients étaient toujours céphalalgiques a H+48h
de leur passage aux urgences (32).

Aux USA, les céphalées représentent 1-4% de 'ensemble des visites aux urgences soit 2,8
millions de visites pour ce motif par an (33). La céphalée représente le 5¢me motif clinique
de consultation aux urgences. Les migraineux sont 4 fois plus susceptibles de consulter aux
urgences que les non migraineux.

Aux USA, Gupta conclue que les patients céphalalgiques sont sous diagnostiqués et sous
traités car seulement 5% des patients recensés pour I'étude étaient sous traitement de fond
(34). Comme Blumenthal, il objective que peu de patients de son étude voient leur céphalée
amendée en sortant des SAU : 21,8% ne présentaient aucune douleur a leur sortie des
urgences, et beaucoup d’entre eux ont eu des récurrences dans les 24h apres leur sortie
(34).
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Il observe également un manque de suivi de ces patients, avec une majorité n’étant jamais
allée consulter un médecin pour leurs céphalées avant leur passage aux urgences (34).

Le sous-diagnostic des patients migraineux est, en partie, secondaire a I’état clinique des
patients arrivant aux urgences. En effet il s’agit de personnes tres algiques, présentant des
criteres diagnostiques pouvant regrouper plusieurs types de céphalées primaires (30).

La premiere étape importante devant tout patient se présentant aux urgences pour
céphalée aigué est 'administration d’un traitement symptomatique efficace permettant
d’interroger et d’examiner le patient afin de faire rapidement la différenciation entre une
céphalée bénigne et une céphalée secondaire potentiellement grave.

Le diagnostic correct de la céphalée primaire dont souffre le patient, est la seconde étape
pour adapter la prise en charge thérapeutique et administrer un traitement recommandé et
prouvé efficace. Cependant, les médecins arrétent souvent, leur processus diagnostic, au
simple fait de faire la différence entre céphalée primaire et secondaire (30).

1.3.3. Critéres IHS: Probléeme d’applicabilité dans un service d’'urgence

Lorsque les patients se présentent aux urgences il est difficile de formellement établir le
diagnostic d’'une des céphalées primaires, car dans les criteres IHS un des criteres
diagnostic est la répétition de I'épisode céphalalgique entre 2 et 20 fois avant de pouvoir
établir le diagnostic. De ce fait, la plupart des céphalées vues aux urgences sont des
céphalées indifférenciées.

Plusieurs études laissent entrevoir la possibilité que ces criteres soient difficilement
utilisables aux urgences, du fait de la charge de travail y régnant et du caractere tres algique
des patients les rendant moins apte a répondre aux différentes questions correspondant a
cette classification (31,32,34-36). Il a été mis en évidence qu'ils ne sont ni utiles pour
différencier les différents types de céphalées primaires aux SAU, ni pour la réflexion
thérapeutiques des céphalées se présentant aux urgences (32,36).

Fiesseler a révélé dans une de ses études, que le simple fait d’enlever le critére de
restriction de durée d’évolution de la céphalée (de 4 a 72h) et d’enlever le critere spécifiant
le nombre d’épisode similaire antérieur, permettait d’identifier 94% des patients de son
étude comme migraineux (alors que seulement 46% présentaient 'ensemble de critéeres
diagnostics [HS) (36).
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En 1997, la société canadienne des céphalées a publié une version modifiée des criteres [HS,
les criteres CHSC (37). Il s’agit en fait des criteres IHS quelque peu modifié. Les critéres
CHSC incluent une durée plus longue de céphalée, entre 2 et 72h, la notion de pulsatilité
continue ou discontinue a n'importe quel moment de la céphalée et le critere d’'osmophobie.

Criteres diagnostiques ICHD-3 béta de migraine sans
aura (Annexe 1)

Criteres diagnostiques CHS de migraine (Annexe 2)

- A : Aumoins 5 crises répondant aux criteres B a D
- B: Durée entre 4 et 72 heures (sans traitement ou
traitée sans succes)
- C: Céphalée ayant au moins 2 des 4 caractéristiques
suivantes :
* unilatéral
* pulsatile
* modérée ou sévere
* aggravation par ou provoquant
I'évitement des efforts physiques de
routine (la marche ou la montée
d’escaliers)

- D : Durant la crise, au moins un des caractéres
suivants :
- nausées et/ou vomissements

- photophobie et phonophobie

- E : Non attribuable a une autre affection selon les
critetes ICHD-3

- A : Aumoins 5 crises répondant aux criteres B a D

- B: Durée entre 2 et 72 heures (sans traitement ou
traitée sans succes)

- C: Céphalée ayant au moins 2 des 4 caractéristiques
suivantes :

* unilatéral : la douleur de migraine est le plus
souvent unilatérale, cependant, elle peut
étre bilatérale dans 30-40% des cas, et
parfois étre a bascule, débutant d'un c6té
puis se propageant a 'autre.

* pulsatile : plus de 50% des patients
souffrant de migraine rapportent une
douleur non pulsatile durant certaines de
leurs attaques, et 30% des patients ayant
des céphalées de tension rapportent un
caractere pulsatile de leur douleur. Si la
douleur a un caractere pulsatile a n'importe
quel moment de la crise, il est recommandé
de la considérer comme une céphalée
pulsatile de maniére générale.

* modérée ou sévere

e aggravée par la marche, 'ascension
d’escalier, ou toute activité physique de
routine similaire

- D : Durant la crise, au moins un des caractéres
suivants :

- nausées et/ou osmophobie et/ou
vomissements

- photophobie et phonophobie

- E : Absence d’argument a l'interrogatoire et
I'examen physique orientant vers une autre étiologie
de la céphalée
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1.3.4. Lifting The Burden (92)

A travers le monde, toutes les populations sont concernées par le fardeau personnel et
professionnel que représentent les céphalées.

Ce fardeau évident appelle a I'action. Reconnaissant cela, I'organisation LTB lanca sa
campagne mondiale contre les céphalées : « Global Campaign to Reduce the Burden of
Headache Worldwide ».

LTB est une organisation de bienfaisance, non gouvernementale britanique dont le conseil
d’administration est composé de Professeurs et Docteurs en médecine, dont la plupart sont
neurologue et qui portent tous un intérét particulier aux céphalées (Pr Paolo Martelletti ;
[talie, Dr Gretchen Birbeck ; USA, Pr Rigmor Jensen ; Danemark, Dr Zaza Katsarava ;
Allemagne, Pr Timothy Steiner et Pr Lars Jacob Stovner ; Norvege)

Cette initiative qui a démarré en 2004, vise non seulement a sensibiliser au probleme mais
aussi a améliorer I'acces aux soins et leur qualité dans le monde entier.

Le point essentiel d’'une prise en charge efficace est la prise de conscience générale du
probléme, la reconnaissance, le diagnostic et la prise en charge correcte de ces troubles.

L’action essentielle de LTB repose sur 3 niveaux :

- L'acquisition de connaissances pour agir : compréhension claire et objective de
I'importance et de la portée du fardeau lié aux céphalées dans le monde.

- Utiliser les connaissances pour sensibiliser la population et augmenter la prise de
conscience générale. Cette tentative de persuasion se base sur les preuves.

- Exploiter cette prise de conscience pour promouvoir un changement bénéfique.

LTB a pour but de travailler avec les structures locales de tout pays, afin de concevoir et de
mettre en place, au sein du systeme de santé existant, des solutions efficaces et abordables
de prise en charge des céphalées telles qu’elles sévissent dans ces pays.

Ce projet soutient, que la premiere solution pour enrayer ce probleme est 1’éducation.
LTB va utiliser les connaissances actuelles dans le but de persuader les organismes
décideurs de deux choses:
- que de meilleurs soins et la réduction du poids sociétal des céphalées sont des
priorités au sein des systémes de santé.
- qu'atravers l'éducation, ces buts ne sont pas seulement réalisables, mais rentables a
la fois en réduisant les colits financiers et en utilisant plus efficacement les
ressources allouées déja existantes.

Cette campagne a pour but de rendre accessible, pour tous et partout dans le monde, une
prise en charge adéquate et adaptée aux céphalées.

23



Seulement 46% des patients migraineux présentent les criteres IHS (36) et 50% les critéres

CHSC (37) aux urgences lors d’'une crise méme s’ils sont réellement migraineux. Il ressort

donc un intérét tres moindre a utiliser de tels critéres aux urgences.

D’autre part, il est important que des diagnostics corrects soient formulés aux urgences afin
de cibler correctement le type de céphalée dont il s’agit et de prescrire le traitement le plus
adapté et donc le plus efficace. De cette hypothése ressort la nécessité d’encore modifier les

criteres [HS et CHSC afin d’arriver a élaborer des outils diagnostiques applicables aux

patients rencontrés aux SAU.
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Figure 4 : Diagnostic a la sortie des patients (37).
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1.4 Contexte spécifique : Céphalées aux urgences en France

Une enquéte démographique nationale de la population Francgaise réalisée en 2004, I'étude
Framig 3, a mis en évidence que 32,2% des francais souffraient de céphalées paroxystiques,
dont 21,3% étaient migraineux (42). 60 % de ces migraineux, ignoraient leur maladie (42).
Les résultats de cette enquéte indiquent que, la satisfaction des patients a propos de leur
premiere consultation est déterminante pour qu’ils maintiennent leur suivi (42). L’annonce
du diagnostic a la premiere consultation, la prescription d'un traitement spécifique anti-
migraineux, et/ou d'un traitement prophylactique apparaissent étre des critéres de
satisfaction (42).

Les patients ayant un suivi, sont plus sujets a utiliser un traitement recommandé
comparativement avec ceux n’en ayant pas (47% vs 34,4%), et notamment un triptan
(22,6% vs 3,8%) ainsi qu’un traitement prophylactique (2,3% vs 0,6%) comparativement
avec les sujets ayant interrompu leur suivi (42). Une consultation médicale initiale bien
menée est un facteur primordial pour que les patients migraineux prennent conscience de
leur pathologie, et qu'’ils utilisent des traitements de crise recommandés (42).

Cette étude a montré que les patients migraineux avaient des comorbidités anxieuses et
dépressives plus importante que les autres. Ceci souleve la question de l'intrication de ces
pathologies ainsi que de la nécessité de traiter spécifiquement I'anxiété et la dépression afin
d’aider au soulagement de la céphalée.

Les patients traités par des antimigraineux recommandés avaient un niveau de satisfaction
vis a vis de l'efficacité de leur traitement plus important que celui des patients n’ayant pas
utilisé un traitement recommandé (65,4% vs 55,9%), et significativement plus de sujets ont
rapporté une satisfaction complete apres utilisation de triptan (71,6%) comparativement a
l'utilisation de paracétamol ou d’opioide (respectivement 56,7% et 50,6%).

L'évaluation de I'efficacité du traitement en utilisant I'ensemble des 4 questions congues
par 'ANAES francais et la SFEMC (38) montre que l'utilisation des traitements
antimigraineux de crise recommandés est associée avec une ameélioration des céphalées et
une moindre consommation de médicaments mais n’influence pas significativement le
retour a une activité normale.

En 2006, Valade dirige une enquéte qui s’est déroulée dans 22 centres d’urgence en France
sur 1 semaine (70). Lors de cette étude, toutes les céphalées, migraineuses ou non, ont été
incluses. Elles ont représenté 3,1% des admissions dans les différents services d’'urgence en
France (70,84). Parmi ces céphalées, 56% étaient des céphalées secondaires et sur les 44%
de céphalées considérées comme primaires, 21% étaient d’origine migraineuse (70,84). Ces
chiffres correspondent a ceux que I'on peut voir dans la grande majorité des études
épidémiologiques sur les céphalées aux urgences (58,64,69,71).

Au cours des derniéres années, plusieurs études ont mis en évidence la forte prévalence de
la migraine dans la population générale francaise et le lourd fardeau des soins de santé
associés a un traitement sous-optimal (86).
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Les principaux motifs de consultation des patients présentant des migraines aux SAU en
France sont:

- une augmentation récente de la fréquence des crises (86).

- l'augmentation de la sévérité de la crise, surtout si elle était associée a une baisse
d’efficacité du traitement habituel ou si elle empéchait le patient de reprendre ses
activités habituelles (86).

Cependant, le traitement de la migraine dans le cadre général des services d'urgence en
France peut étre variable (89), et il a été suggéré que cela peut refléter, en partie, le manque
d’habitude d’utilisation des criteres ICHD par les médecins urgentistes (88).

On estime qu’environ 10% des migraineux se présentent a plusieurs reprises aux urgences
pour ce motif de consultation et sont donc responsables de visites répétées (86).

1.4.1. Une structure spécialisée en France : Urgences céphalées de Lariboisiere (86)

Le centre d'urgences céphalées (CUC) a été ouvert a Paris en Septembre 2000 et était la
premiere unité médicale en Europe, consacrée a I'accueil et au traitement en urgences des
céphalées.

Le centre est resté ouvert 24h /24 jusqu'en juillet 2003, puis de juillet a septembre 2003 les
horaires ont été de 8h a 22h00 7j/7, puis a partir du 1/9/2003 de 8h a 18h00 du lundi au
samedi inclus.

L’équipe est composée de 3 temps pleins neurologue, un interne et 1 praticien attaché
temps plein, fournissant un service d'urgence consacré aux patients atteints de maux de
téte, visant a améliorer 1'évaluation, la gestion des céphalées et de minimiser les effets
négatifs sur les patients.

Le personnel paramédical est commun avec les urgences générales. Une IDE est affectée
tous les jours au CUC pour I'amplitude horaire de 8h00 a 20h00 (soit une IDE de jour qui
débute son service aux urgences générales puis vient aux centre d'urgence céphalée, et
I'apreés-midi I'IDE finit son service aux urgences générales, ou une IDE sur 12 heures).
L’horaire de fermeture de 18h00, correspond aussi a I'horaire de fin d'inscription. Ainsi, il
est exceptionnel que le centre ferme a 18h00 car les patients doivent étre gérés jusqu'a la
fin quand ils sont arrivés tard. Il arrive pour certains patients en attente de résultats qu'ils
soient transférés aux urgences générales.

En dehors des horaires d'ouverture, les patients sont pris en charge par les urgentistes. 11
n'y a pas de médecin de garde dédié aux céphalées, c’est le neurologue de garde qui
dispense les avis et convoque certains patients le lendemain au CUC.

Le centre est situé juste a coté des urgences générales. L'accueil est donc commun, les
patients sont inscrits, puis 1'lAO intervient directement dans le service. Le délai d’attente est
relativement court puisqu’il ne dépasse jamais 30 minutes entre le moment ou le patient
s’inscrit et ou il est pris en charge par un médecin.
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Le CUC ne regoit en théorie que des patients se présentant avec des céphalées en crise, a
I'exclusion des patients présentant en plus de la température ou une HTA (ces 2 parametres
étant mesurés avant 'admission aux « urgences céphalées »). Si les patients présentent des
céphalées, plus un de ces parametres, ils sont dirigés vers les urgences générales. Il ne s’agit
nullement d'une consultation « a froid » pour des patients atteints de fagon chronique de
migraine ou d’autres variétés de maux de téte.

Environ 70% des patients viennent spontanément, d’autres sont adressés par leur médecin
traitant ou par d’autres SAU d'lle de France.

Cette unité ne possede pas d'équipe mobile mais beaucoup d'avis téléphoniques sont
dispensés et parfois certains patients hospitalisés sont accompagnés au CUC pour une
consultation.

Si des hospitalisations sont nécessaires, elles se font dans le service correspondant : en
neurologie (en urgences pour toutes les céphalées secondaires : dissection, thrombose
veineuse...), en neurochirurgie (hémorragie méningée...), en médecine interne (Horton...)
Pour les patients ayant une céphalée primaire justifiant une hospitalisation une
hospitalisation de semaine en neurologie est programmeée. Pour les névralgies du V en état
de mal, le CUC travaille avec le centre de la douleur, et les leur adresse pour
thermocoagulation en urgence.

L’équipe du centre effectue au sein du CUC, des consultations programmées apres avoir vu
les patients en urgence pour suite de la prise en charge avec réception des résultats
d’examens prescrits en externe et vérification de l'efficacité des traitements.

En plus de fournir un diagnostic d'expert et un soulagement efficace, I'un des objectifs clés
du CUC est d'assurer que les patients recoivent a long terme un suivi et un traitement
approprié (86). Le taux de patients revenant plusieurs fois pour le méme motif, dans ce
centre, est seulement de 6-7% comparativement au 10-15% de patients dénommeés

« repeater » européens (consultation plus de 3 fois en 6 mois pour le méme motif, qui est ici
celui de céphalée) (30,35,83), attestant de la réussite de ce service spécialisé (86).

Au CUC, poser un diagnostic précis est une priorité absolue, et, en particulier, identifier les
patients souffrant de céphalées secondaires graves (86).

Une approche en trois étapes est utilisée pour la prise en charge des patients aux urgences
céphalées: diagnostic, traitement et orientation (86).

La plupart des patients qui fréquentent le centre (77%) ont des céphalées primaires, et la
migraine est la cause la plus importante, représentant 42% de tous les patients consultants
(86). Les autres céphalées primaires comprennent céphalée de tension, AVF et autres
céphalées trigémino-autonomiques (86). Les céphalées secondaires sont diagnostiquées
pour environ 14% des patients se présentant au CUC (86). Pour une petite proportion de
patients (8%), aucun diagnostic précis ne peut étre fait; ces patients sont désignés comme
ayant des «céphalées non classées» (86).
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Le CUC prend également en charge les symptomes associés aux céphalées,
nausées/vomissements, anxiété.

On estime que 80% des migraineux frangais n’ont pas de suivi médical pour leur céphalée
(90). En outre, il a été démontré que si ces patients ont un suivi dans une structure
spécialisée, ils se présentent moins fréquemment aux urgences pour leur céphalée (91).
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2. Matériel et méthodes

2.1. Enquéte de pratique

2.1.1 Type d’étude

Il s’agit d’'une étude de pratique prospective, transversale et descriptive qui a été réalisée en
France, avec un intérét préférentiel porté a la région Aquitaine.
L’étude s’est déroulée du 1" mars 2015 au 27 aout 2015.

2.1.2 Population

Ce questionnaire a été adressé aux chefs de services ou a d’autres médecins correspondants
travaillant au sein des services d’accueil des urgences (SAU) des 30 centres hospitaliers
universitaires (CHU) de France, ainsi qu’aux chefs de services ou autres médecins
correspondants des SAU de 16 centres hospitaliers périphériques (CHP) de la région
Aquitaine.

2.1.3. Procédure utilisée

Les questionnaires ont été envoyé grace a GOOGLE FORMS® par voie électronique. Les
médecins recevaient un lien, sur leur messagerie mail, qui les redirigeait vers le
questionnaire via Google Forms.

Dans un premier temps, les adresses mails de 10 correspondants au sein de service
d’'urgence de CHU nous ont été communiqués par le Dr Valdenaire et le Dr Roux (PH
urgentiste du CHU de Pellegrin a Bordeaux). Ayant voulu secondairement accroitre la
population de cette enquéte de pratique professionnelle, nous avons cherché sur les sites
internet des Hopitaux universitaires ou périphériques le nom et I'adresse mail
professionnelle des chefs de service d'urgence des 20 CHU restant en France et des 16 CHP
d’Aquitaine. Lorsque la recherche n’aboutissait pas, nous rentrions le nom, la fonction et la
ville d’exercice des différents chefs de service sur Google afin d’essayer de trouver leur
adresse mail et en dernier recours nous avons appelé leur secrétariat afin que I'on nous
communique I'adresse mail d’'une personne ressource travaillant au sein du service
d’'urgence pouvant répondre a notre questionnaire.

Lorsque ces personnes n’étaient pas joignables ou n’apportaient pas de réponses au
questionnaire sous 30 jours, une premiere relance par mail leur était envoyée. Au 1¢r mai,
60 jours apres le début de 'enquéte, une seconde relance par mail était envoyée et
parallelement I'obtention d’adresses mails (effectuée comme préalablement), de deux
autres praticiens hospitaliers (PH) temps plein des services d'urgences n’ayant pas encore
répondu a 'enqueéte, étaient utilisées afin de leur soumettre le questionnaire et
d’augmenter nos chances de réponse.
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3 mois apres le début de I'enquéte, une relance mail et téléphonique était effectuée soit en
laissant un message aupres du secrétariat, soit quand cela était possible, en parlant
directement au médecin contacté précédemment par mail apres lui avoir expliqué le but de
notre étude et le sujet de cette these.

Début Juillet, 120 jours apres le début de I'enquéte, une quatrieme et derniére relance mail
était envoyée. Ne voyant pas augmenter le nombre de réponses au questionnaire entre la
3¢me et J]a 4¢me relance, nous avons arrété les relances. N'ayant recu que 24 réponses dont
seulement 10 CHU sur les 46 centres hospitaliers interrogés, ma directrice de these, le Dr
Virginie Dousset nous a aidé a obtenir, via ses contacts, le noms d’autres personnes
référentes au sein des services d’'urgences n’ayant pas répondu, auxquelles nous avons pu
adresser notre questionnaire et ainsi obtenir 8 réponses supplémentaires avant la fin de
I'enquéte.

2.1.4. Contenu du questionnaire

Ce questionnaire est composé de deux parties principales, avec une introduction pour
présenter le travail et nos objectifs. Ce questionnaire comportait 4 questions, dont une était
une question fermée, une était a choix multiples, et deux étaient des questions ouvertes.

Nous avons demandé aux différents médecins quelle était leur attitude quant aux
prescriptions antalgiques pour des patients se présentant avec une céphalée aigué aux
urgences, sans présager de son étiologie.

- La premiere partie comprenait une premiere question fermée relatant I’existence ou non
d‘un protocole anticipé de prise en charge antalgique de toute céphalée aigué se présentant
aux urgences sans préjuger de son étiologie.

La deuxiéme question consistait en une description de ce protocole si la réponse a la
premiere question était « oui ».

La troisiéme question portait sur le type de classe médicamenteuse qu’avait ’habitude de
prescrire le praticien sile SAU dans lequel il exercait ne possédait pas de protocole. Cette
question était a choix multiples, avec proposition de nombreuses classes thérapeutiques
différentes et espaces de texte libre afin de préciser le nom de la molécule, sa posologie
ainsi que sa voie d’administration.

- La deuxieme partie était a visée épidémiologique et était composée d’'une unique question
concernant le lieu d’exercice du praticien interrogé.
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2.1.5. Questionnaire

22/8/2015 Enquéte de pratique professionnelle - These

Enquéte de pratique professionnelle - Thése

Ce questionnaire a pour but de m'aider a faire un état des lieux en France sur l'antalgie
(anticipée ou non) des patients se présentant pour céphalée aigué aux urgences.

Il s'agit d'un travail de thése sur la prise en charge des céphalées aux urgences supervisé
par le Dr Virginie Dousset, neuro-algologue et le Dr Mickaél Roux, urgentiste (CHU Pellegrin
Bordeaux).

Je remercie d'avance les équipes qui prendront le temps de me répondre.
Merci de votre aide précieuse.

1. Est ce que le SAU posséde un protocole de prescriptions anticipées en cas de
patients se présentant pour céphalées aigues (sans préjuger de I'étiologie de cette
derniére)?

Une seule réponse possible.
Oui

Non

2. Siouilequel ?

3. Sinon quelle classe de médicament avez vous I'habitude de prescrire dans ce cas
de figure ?

Merci de renseigner le nom de la molécule, posologie, et voie d'administration a la fin du
questionnaire.
Une seule réponse possible.

Antalgique de palier | (type paracétamol)
AINS

Antalgique de palier Il

Antalgique de palier Ill - Opioides forts
Caféine

Triptan

Neuroleptique/ anti-psychotique
Benzodiazépine

Autre :

4. Molécule:

https://docs.google.com/forms/d/1zQbMemEBtXhtZBVd0iTSL5SDDKE 14WH_UvQ6c¢TB3XhPc/printform

172
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22/8/2015 Enquéte de pratique professionnelle - These
5. Posologie:

6. Voie d'administration:

7. Dans quelle ville exercez vous ?

Fourni par

Google Forms

https://docs.google.com/forms/d/1zQbMemEBtXhtZBVd0iTSLSDDKE14WH_UvQ6c¢TB3XhPc/printform

2/2
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2.1.6. Analyse statistique

Les données ont été recueillies et analysées sur GOOGLE FORMS®. C’est grace a ce logiciel
que nous avons mené a bien I'analyse des données de I'’enquéte.

2.2. Recherche bibliographique

2.2.1. Méthodologie

Une partie de cette these consiste en une recherche bibliographique sur la prise en charge
symptomatique des céphalées aigués au sein des services d’urgence.

Les filtres utilisés lors de la recherche documentaire ont été : essais cliniques et revues de la
littérature, chez 'humain, en langue anglaise ou francaise.

Les criteres d'inclusion des études utilisées étaient : la randomisation et l'existence d'un
bras « contrdle » soit placebo soit utilisation d'un médicament considéré comme « Gold
standard ». Ces essais randomisés, controlés devaient porter sur le traitement des
céphalées aigués en générale, ainsi que sur leur prise en charge au sein des services
d’'urgence.

Les mots-clefs MeSH" utilisés pour cette recherche ont été : « Headaches » ; « Cephalgia » ;
« Cephalalgia » ; « Emergency» ; « Emergency care » ; « Emergency unit » ; « Treatment » ;
« Treatments » ; « Therapeutic » ; « Epidemiology » ; « Abdominal pain». IIs ont été
déterminés a partir du portail terminologique de santé du catalogue et index des sites
médicaux de langue frangaise (CISMeF).

Le mot clé « Overcrowding » a également été utilisé mais ne fait pas partie du thésaurus
MeSH*.

2.2.2. Base documentaire

Les sources d'informations consultées ont été : Pubmed et Cochrane Library.

Grace a'ENT (environnement numérique de travail) de I'université de Bordeaux et de leurs
abonnements a de nombreuses revues en ligne, nous avons eu acces aux articles recherchés
gratuitement. Lorsque les publications nous intéressant ne s’y trouvaient pas, nous tapions
directement dans la barre de recherche de Google le titre de I'article ou sa référence entiere
en mode Vancouver pour essayer de le trouver via d’autres sites internet. Si cette recherche
restait infructueuse, nous faisions alors appel au service de prét entre bibliotheque. Il s’agit
d’'un service payant, mais la seule fois ou nous avons fais appel a eux, ils possédaient
I'article en question sous forme PDF et nous |'ont fait parvenir, dans ’heure suivant notre
demande, en piece jointe d’'un mail.

* MeSH : Medical Subject Headings. Il s'agit d'un thésaurus biomédical de référence, outil d'indexation,

de catalogage et d'interrogation des bases de données de la NLM (National Library of Medicine, Bethesda,
USA), notamment MEDLINE/PubMed. L'INSERM le traduit chaque année a l'intention des utilisateurs
francophones.
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3. Résultats

3.1. Enquéte de pratique

3.1.1. Protocoles existants en France

Notre questionnaire a mis en évidence qu'une grande majorité des SAU ne disposaient pas

de protocole de prescriptions anticipées pour les céphalées aigués sans préjuger de leur

étiologie. 75% des SAU ont répondu ne pas en posséder contre 25% ayant répondu en avoir

un:

Oui 8 25%
Non 24 75%

Les protocoles qui ont été communiqués par les 8 SAU ayant répondu positivement a la
question portant sur I'existence d'un protocole sont :

Protocoles décrits Ville

Kétoprofene 100 mg IV + Perfalgan 1g. Nice
Si prise avant l'arrivée ou échec: Triptan
ou palier II. En dernier recours: morphine.

Selon I'EVA:

Paracetamol 1g ou Tramadol 50 a 100mg
peuvent étre donné par I'IDE (palier 2
d'emblée si EVA supérieure a 3/10 pour Rennes
préserver l'apparition potentielle d'une
fievre), si EVA > 8 : appel du médecin pour
prescription de titration morphinique (ou
autre).
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Si le patient n'a rien pris avant son arrivée:
Perfalgan + Profenid.
S'il a déja pris du Profenid: Imigrane

Non communiqué

Perfusion (en fonction de la prise ou non
de médicament par le patient avant son
arrivée aux urgences et des contre-
indications) associant :

- Perfalgan + Primpéran + Tranxene

ou

- Profenid + Primperan + Tranxene

ou

- Acupan + Primperan + Tranxéne

En cas de suspicion d’"HSA : pas d’AINS.
En fonction des signes digestifs le
Primpéran est ajouté ou non et est
toujours administré IVL.

Comme les patients viennent toujours en
urgence, il n’est administré aucun
traitement per os.

Chez certains migraineux nous proposons
Sumatriptan spray ou SC et pour les états
de mal migraineux le Laroxyl IV 25 mg sur
2h00, éventuellement reconduit le
lendemain a 50 mg.

Paris CUC

Selon EVA :

- si EVA 3-4: palier 1
- si EVA: 5-7 palier 1+2
- si EVA >7 palier 3

Administration Per os, sauf si patient
devant rester a jeun, passage par voie IV.

Non communiqué

Protocole douleur validé par le CLUD en
fonction de 'EN. Pas de protocole
spécifique céphalée sans préjuger de son
étiologie a l admission.

La prescription de morphine n’est jamais
utilisée sans que le patient soit vu par un
médecin (EN> 8) et correspond des
I'admission a une catégorie 2 du triage I0A
donc doit étre vu par un médecin dans les
20 min et immédiatement par I'IDE de la
zone soin.

Marseille
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Paracétamol Angers

Dolitabs 2 cp Non communiqué

3.1.2. Traitements prescrits aux urgences en France

Parmi les 75% de SAU qui ont déclaré ne pas posséder de protocole, les classes
thérapeutiques préférentiellement prescrites étaient:

Antalgique de palier | (type paracétamol) 12 50 %
AINS 8 333%

Antalgique de palier || 3 125%

Antalgique de palier Il - Opioides forts 0 0%
Caféine 0 0%

Triptan 1 4.2 %

Neuroleptique/ anti-psychotique 0 0%
Benzodiazépine 0 0%

Autre 0 0%

- 100 % des prescriptions d’AINS étaient du Kétoprofene par voie IV et a la dose de 100 mg.
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- 60% des SAU qui utilisaient le Paracétamol en premiére intention I'utilisaient par voie IV
et 40% par voie orale. Aucun ne le prescrivait a des doses inférieures a 1000 mg.

vV 9 60%
Peros 6 40%

- 72% des SAU répondeurs privilégiaient la prescription d'un traitement unique en
premiere intention contre 28% qui optaient pour une association thérapeutique antalgique
en premier recours.

Molécule unique 18 72 %
Association thérapeutique 7 28%

- 3 centres, Bordeaux, Reims et Nantes prescrivaient en premiere intention du Tramadol.
66,6% l'administraient par voie [V et a la posologie de 100 mg, tandis que 33,3% utilisaient
la dose de 50 mg Per Os.
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3.2. Recherche bibliographique

Partant du principe que les céphalées secondaires dues a une affection grave représentent 5
a 15% des céphalées vues aux urgences, nous nous sommes intéressés au 85 a 95% restant,
représentant les céphalées primaires et les céphalées secondaires bénignes.

Quelles molécules ont fait la preuve de leur efficacité pour I'antalgie des céphalées

bénignes ? Parmi ces molécules, certaines peuvent-elles étre efficaces sur plusieurs types de
céphalées primaires ainsi que sur les céphalées secondaires bénignes grace a leurs
propriétés antipyrétique et/ou anti-inflammatoire ?

Le but étant d’étre profitable au plus grand nombre, si des médicaments répondant aux
criteres des 2 précédentes questions sont retrouvés, ils auraient une efficacité sur 85 a 95%
des patients se présentant pour céphalée aux urgences. Parmi les céphalées primaires, nous
nous sommes aussi intéressés aux plus fréquentes a savoir la migraine, la céphalée de
tension et 'AVF étant la céphalée trigémino-autonomique la plus fréquente.

Nous avons donc étudié les différentes recommandations nationales existantes sur les
céphalées primaires, croisé les résultats et effectué une recherche bibliographique sur

I'efficacité des molécules utilisées.

3.2.1. Recommandations Francaises

3.2.1.1. Recommandations pour la prise en charge de la migraine de
I'adulte de 2013 (93):

Les traitements de crise non spécifique, ayant fait la preuve de leur efficacité :

Traitement Niveau de recommandation
AINS Grade A
- Acide acétyl salicylique (AAS) Grade A
- AAS + MTC : AMM pour le traitement Grade A

symptomatique de la crise de migraine et
des troubles digestifs associés.

- Paracétamol Grade C
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Les traitements spécifiques de la migraine ayant fait la preuve de leur efficacité :

Triptans :
Les 7 triptans sont efficaces sur la Grade A
céphalée et les symptomes associés
(digestifs, photo-phonophobie)

Association Sumatriptan + Naproxéne : est
plus efficace que chacun des composés Grade A
pris individuellement.

- Tartrate d’ergotamine : Grade B
'association avec la Caféine a une AMM
pour le traitement de la crise de migraine.

- DHE Grade B

Les experts recommandent de prendre d’abord I’AINS, puis le triptan en traitement de
secours, si le patient n’est pas soulagé 1 a 2h apres la prise d’AINS.

3.2.1.1 Recommandation Européenne dans la prise en charge des
céphalées de tension chez 'adulte en 2010 par 'European
Headache Féderation (EFNS) (94) :

Les AINS et le Paracétamol sont recommandés comme traitement de crise en premieére
intention. Les AINS étant reconnus plus efficaces que le Paracétamol.

Les associations thérapeutiques a base de Paracétamol ou d’AINS et de Caféine, sont
recommandées en seconde intention. Cette combinaison thérapeutique est plus efficace
(Iefficacité des analgésiques simples est augmentée par la Caféine) mais peut induire plus
d’effets indésirables et notamment étre responsable de I'installation de céphalée par abus
médicamenteux.

Les triptans, myorelaxants et opioides, ne sont pas recommandés pour la céphalée de
tension.
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3.2.1.2. Recommandation Francaise pour le diagnostic et le traitement de
I’AVF de 2014 (95) :
Traitements Niveau de recommandation

Triptans :

- Sumatriptan 6 mg SC et
Zolmitriptan 5 et 10 mg spray
nasal (non disponible en
France).

Une récente analyse cochrane
recommande uniquement ces 2 triptans,
ne laissant aucune place aux triptans par
voie orale (96).

Grade A

- Oxygénothérapie Efficacité de 12L/min pendant 15 min sur
les crises d’AVF (97): Grade A.
- Octréotide Grade B

3.2.2. Différences observées avec les recommandations étrangeres :

Nous nous sommes intéressés ici seulement aux différences rencontrées avec les
recommandations Francaises. Les médicaments recommandés a la fois en France et a
I’étranger ont prouvé leur efficacité internationalement.
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3.2.2.1. Traitement de la migraine

3.2.2.1.1. Recommandations Allemandes de la « Deutsche Migrane

und kopfschmerz-gesellschaft » de 2008 (98) :

Traitements : Effets décrits :
Antiémétiques : - traitement des signes
- MTC associés a la migraine
- Dompéridone d’origine digestive.

- augmentation de la vidange
gastrique et donc
amélioration de I'absorption
intestinale des antalgiques et
des triptans.

- Effet antalgique propre du
MTC utilisé par voie IV.

Association thérapeutique :
- AAS + Paracétamol + Caféine

- Tramadol + Paracétamol

Effet antalgique scientifiquement prouvé
plus efficace de I'association
thérapeutique, par rapporta la
combinaison thérapeutique sans caféine,
ainsi qu’a l'utilisation individuelle de
chaque composé.
La prise de 2 comprimés d’ AAS +
paracétamol + caféine a été montré plus
efficace que:

- 1000 mg d'AAS,

- 1000 mg de paracétamol,

- l'association AAS +

paracétamol,
- 100 mg de caféine,
- placebo

Recommandation comme traitement de
premiere intention, en automédication,
pour la migraine (Annexe 3).

Efficacité démontrée dans le traitement
aigu des crises de migraine (99)
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3.2.2.1.2. Recommandations Britaniques pour la prise en charge de

la migraine de la « British Association for the Study of
Headache » : « BASH Management Guidelines » de 2010
(100), et Hollandaises : « Dutch Headache Guidelines » de

2007 (101):
Traitements : Effets décrits :

- Antiémétiques :

- MTC 10 mg [Is font parti du traitement de premiere

- Dompéridone 20 mg intention en association avec un

antalgique simple ou un AINS pour leur

- Association : activité anti-émétique, ainsi que pour leur

- Migramax (Aspirine 900 mg + | action pro-kinétique améliorant la vidange
MTC 10 mg) gastrique et donc I'absorption

- Paramax (Paracétamol 500 mg
+ MTC 5 mg)

médicamenteuse.

- Sumatriptan 6 mg SC

Triptan produisant la réponse antalgique
la plus rapide dans cette classe
thérapeutique.

Dans tous les cas, ils recommandent de ne pas utiliser d’opioides pour le traitement des

migraines.

3.2.2.1.3. Recommandations Suisse, 8¢m¢ édition : révision 2012, par
la Société Suisse pour I'étude des céphalées (102), et
Portugaise de 2009 par la « Sociedad Portuguesa de
Cefaleias » (103) :

Traitement :

Effets décrits :

- Antiémétiques :
-MTC 10-20 mg
- Dompéridone 10-60 mg

L’absorption des différentes
thérapeutiques doit étre optimisée, étant
donné le ralentissement fréquent de la
fonction gastrique, il est important
d’associer un prokinétique gastrique au
traitement anti-migraineux de crise, qui a
par ailleurs, un effet anti-migraineux en
soit.
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3.2.2.1.4. Recommandations Italiennes : mise a jour de 2012 de
« Italian diagnostic and therapeutic guidelines for primary
headaches in adults » par « The Italian Society for the Study
of Headache » (104) :

Traitements : Effets décrits :
- Antiémétiques : [Is ont démontré avoir un effet propre,
- MTC IV ou IM antimigraineux modeste, en plus de leur

- Prochlorpérazine (PCZ) IV/IM
- Chlorpromazine (CPZ) IV/IM

effet anti-émétique.

Il existe quelques preuves suggérant que
l'utilisation d’un antiémétique peut
augmenter |'efficacité d'un triptan, s’ils
sont pris en association (105).

- Association thérapeutique : Aspirine +
Paracétamol + Caféine

Efficacité démontrée sur les crises
migraineuses d’intensité modérée et
créant une incapacité modérée, dans de
récentes études (106), ainsi que sur les
migraines en rapport avec le cycle
menstruel féminin.

3.2.2.1.5. Recommandations Espagnoles de 2011 par la « Sociedad

Espanola de Neurologia » (107) :

Traitements :

Effets décrits :

- Association d’antalgique contenant :
Barbiturique, Codéine, Caféine

A EVITER : risque de causer des céphalées
chroniques quotidiennes et des céphalées
par abus médicamenteux.

- Association AINS per os + Antiémeétique
(MTC ou Dompéridone)

Recommandation de Grade A
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3.2.2.1.6. Mise ajour 2015 des recommandations Américaines de

2000 sur le traitement aigu de la migraine par la « Headache
American Society » (108) :

Traitements

Niveau de recommandation

- association thérapeutique : Aspirine +
Paracétamol + Caféine

Grade A (Annexe 4)
Traitement de premiére intention, au
méme titre que les AINS oraux, dans le
traitement de la crise de migraine 1égere a
modérée ou pour les crises de migraine
sévere ayant répondu dans le passé a ce
traitement.

- antiémeétiques :

- PCZ
- CPZ
- MTC

Grade B
Le MTC IV/IM est un traitement adjuvant
pour contrdler les nausées/vomissements
(Grade C), mais peut étre considéré
comme un traitement antalgique propre
de la migraine en monothérapie IV
(Grade B).
La CPZ IV peut étre un traitement
antalgique de choix pour la migraine dans
un cadre approprié (Grade B).

Les opioides font parti des recommandations dans le traitement de la migraine aux USA

(Grade A), mais ne sont pas recommandés pour un usage régulier.

3.2.2.2. Traitement de la céphalée de tension

3.2.2.2.1. Recommandations Allemandes de 2007 sur la prise en
charge de la céphalée de tension chronique de la « Deutsche
Migrane und kopfschmerz-gesellschaft » (17) :

Traitements :

Effets décrits :

- Association thérapeutique a base de
caféine avec AINS ou Paracétamol

I'association fixe : a base de caféine, est
efficace comme traitement des céphalées
de tension (18, 19, 20) et est
recommandée comme traitement de
premiere ligne au méme titre que les AINS
en monothérapie.
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3.2.2.2.2. Recommandations Italiennes : mise a jour en 2012 de
« Italian diagnostic and therapeutic guidelines for primary headaches
in adults » par « The Italian Society for the Study of Headache » (104) :

Traitements :

Effets décrits :

- Associations thérapeutiques (Annexe 6):
Paracétamol + Aspirine + Caféine
Paracétamol + Caféine

Ibuproféene + Caféine

Recommandation de niveau I (Annexe 5)
en [talie dans la prise en charge des
céphalées de tension.

- Antiémétiques :
-MTCIV
-CPZ1V

Ces médicaments ne sont généralement
pas nécessaire dans le traitement aigu des
céphalées de tension, cependant ils ont été
retrouvés comme étant efficaces dans les
traitements de crise de céphalée de
tension aux urgences (113,114).

3.2.2.2.3. Recommandation Espagnole de 2011 pour la prise en
charge de la céphalée de tension par la « Sociedad Espanola
de Neurologia » (107) :

Traitements

Niveau de Recommandation

Traitement de premiére intention :
- Ibuprofene +/- Caféine
- Paracétamol +/- Caféine
- Aspirine +/- Caféine
- Kétoprofene
- Naproxene

Grade A
Plusieurs études ont montré que les
associations a base de caféine étaient plus

efficaces que chacun des composés utilisés
individuellement (114-119).
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3.2.2.2.4. Recommandations Américaines de 2008 sur le traitement
pharmacologique de la céphalée de tension et de I’AVF par
« the American Headache Society » (120) :

Traitements : Effets décrits :

- Association thérapeutique a base de L’association de 130 a 200 mg de Caféine

Caféine

est efficace dans le traitement des
céphalées de tension.

3.2.2.3. Traitement de I'AVF

Pas d’autre thérapeutique intéressante hormis 'utilisation d’Oxygénothérapie normobare,
du Sumatriptan SC ou du Zolmitriptan spray nasal n’a été retenue dans les diverses
recommandations étrangeres.

3.2.3. Recommandations étrangeres existantes sur la prise en charge des céphalées

aux URGENCES

3.2.3.1. Recommandations pour la prise en charge de la migraine aux
URGENCES

3.2.3.1.1. Recommandations Italiennes (104) :

Il existe des recommandations Italiennes pour la prise en charge des migraines aux
urgences. Les thérapeutiques a utiliser dans ce contexte sont:

Kétorolac 60 mg + renouvellement a H+8h d'une demi dose (30 mg) : ce
traitement a été démontré plus efficace que 'utilisation de Sumatriptan par
voie per-nasale, mais moins efficace que les phénothiazines (PCZ et CPZ), dans
le soulagement de la céphalée aux urgences (121-123).

Aspirine 100 mg +/- MTC (124).

DHE 2 mg per-nasale ou suppositoire : moins efficace que le Sumatriptan ou
les phénothiazines.

Sumatriptan SC, nasal ou rectal : particulierement efficace chez les patients
migraineux ayant des nausées et vomissements (125-127).

En présence de nausée et/ou vomissements, la balance bénéfice/risque est en
faveur de l'utilisation de 10 mg de MTC IM, malgré la survenue potentielle
d’effets indésirables invalidants (somnolence, akathisie, dystonie, syndrome
extra-pyramidal).
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La PCZ a été démontrée plus efficace que le placébo, le MTC et les autres
agents, en terme d’efficacité dans le traitement des crises de migraine aux
urgences (128,129). En association avec la Diphenhydramine, le MTC a été
démontreé plus efficace que le Sumatriptan ou le Valproate de sodium, dans le
soulagement des crises de migraine (126,130).

Les Benzodiazépines comme le Diazépam 5 a 10 mg [V, est utile dans le cas de
migraine avec un contexte d’anxiété associé (absence de référence donnée
dans ces recommandations Italiennes).

3.2.3.1.2. Recommandations Canadiennes pour la prise en charge des
crises de migraine aux urgences en 2015, par la « Canadian
Headache Society » (230) :

PCZ 10 mg IV

AAS aladosede 1-1.8 gV

MTC 10 a 20 mg IV

Sumatriptan 6mg SC

Ketorolac 60 mg IM ou 30 mg IV

CPZ : La dose la plus efficace pour cette indication n’est pas bien établie. En se
basant sur les preuves existantes ils recommandent la dose de 0,1 mg / kg IV.
Ergotamine 0,5 mg SC

DHE 1mg SC ou IM

Lidocaine 40-80 mg par voie intra-nasale. En revanche ils s’'opposent a
l'utilisation de Lidocaine par voie IV dans cette indication.

Mépéridine 75-100 mg IM

(Annexes 7-9)

3.2.3.2.  Conseils de prise en charge de la migraine aux URGENCES :

Au sein de certaines recommandations nationales étrangeres de prise en charge générale de
la migraine, quelques lignes sont accordées a la prise en charge en urgence de cette
céphalée dans une structure adéquate. Des conseils de prescriptions y sont donnés.

3.2.3.2.1. Allemandes (98):

Pour le traitement en urgence, administré aux urgences, ils recommandent 'utilisation :

AAS 1000mg +/- MTC
Sumatriptan 6 mg SC
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3.2.3.2.2. Britaniques (100) et Hollandaises (101) :

Pour les traitements d’'urgences administrés aux urgences, ils préconisent :

- Sumatriptan 6 mg SC

- Diclofénac 75 mg IM +/- CPZ 25-50 mg IM ou IV

- MTC 10-20 IV peut étre une alternative comme traitement antalgique de la
céphalée.

- PCZ 12,5 mgIV ou IM peut étre une alternative comme traitement antalgique
de la céphalée.

3.2.3.3.  Recommandations pour la prise en charge de la céphalée de
tension aux URGENCES

3.2.3.3.1. Recommandations Italiennes (104) :

Les thérapeutiques a utiliser dans ce contexte sont :
- AINSIVoulM
- Benzodiazépine si contexte d’anxiété concomitant.
- MTCIV 10 mg, ayant un effet antalgique propre, modeste (113).
- Chlorpromazine IV 10 mg : efficace sur les céphalées de tension aux urgences
(114).

3.2.4. Preuve de 'efficacité des traitements utilisés dans les recommandations
étrangeres

Apres avoir porté une attention particuliere aux médicaments recommandés a I'étranger,
nous exposons les preuves de leur efficacité lors de leur utilisation aux urgences retrouvées
dans la littérature internationale (Evidence Based). Efficacité prouvée sur plusieurs types
de céphalée primaire, dans le but d’étre profitable au plus grand nombre.

3.2.4.1. Les antiémétiques

De nombreuses études ont comparé les triptans aux anti-émétiques, aux antagonistes
dopaminergiques et aux AINS aux urgences (131).

Dropéridol et PCZ étaient supérieurs ou égaux, en terme d’efficacité, a tous les autres
traitements, mais sont responsables de plus d'effets secondaires (surtout akathisie) (132).
Le MTC a été équivalent a la PCZ et, lorsqu'il est combiné avec la Diphenhydramine, il était
supérieur a l'efficacité des triptans et des AINS (132).

PCZ et MTC sont les 2 traitements les plus fréquemment étudiés comme anti-migraineux
administrés aux urgences, et 1'efficacité de chacun est supérieure au placebo (132).

Une revue de la littérature faite par des Américains, portant sur le traitement de la migraine
aux urgences a étudié 71 études portant sur un unique composé actif (69 essais randomisés
controlés, 2 non randomisés controlés) (133).
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Neuf classes différentes de médicaments ont été étudiées: les antiémétiques (MTC), les
neuroleptiques (PCZ, CPZ, Dropéridol), 'Ergotamine, les AINS, les opioides, les
corticostéroides, les triptans, le sulfate de magnésium, et les antihistaminiques (133).

Globalement, les thérapies actives étaient plus efficaces que le placebo dans le soulagement
des douleurs et la prévention des récurrences céphalalgiques (133).
L'analyse a montré que les traitements les plus efficaces étaient les associations
thérapeutiques suivantes (133):

- DHE + neuroleptique

- DHE + MTC

- Ouun neuroleptique en monothérapie
Les traitements suscités ont montré induire une réduction de la douleur d'environ 40 mm
sur 'EVA (133).
Le MTC en monothérapie, les opioides, et les AINS sont le second groupe de médicaments
efficaces dans la migraine, avec une réduction de la douleur d’environ 24 mm sur I'EVA
(133).

(Annexe 10)

Un essai clinique randomisé, controlé, en double aveugle, réalisé dans un service d’'urgence
par des urgentistes New-yorkais, a comparé 'efficacité de 30 mg IV de Kétorolac a celle de
I'association MTC 20 mg IV + Diphenhydramine 25 mg IV, sur le soulagement des céphalées
de tension et d’autres céphalées récurrentes, non migraineuses, non AVF, sur 120 patients
(134).

Métoclopramide 20 mg + Kétorolac 30 mg IV
Diphenhydramine 25 mg

Amélioration de 5 points sur 'EN a H+1h | Amélioration d’1 point sur 'EN a H+1h

(Annexe 11 et 12)

Un essai clinique, randomisé, controlé versus placébo en double aveugle, comparant
I'efficacité du MTC a la Pethidine et a I'association MTC + Pethidine, dans le traitement des
céphalées primaires vasculaires et des céphalées de tension aux urgences, comptant 336
patients, a été réalisé par des urgentistes en Turquie (135).

(Annexe 13 et 14)
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Bras Score EVA a H+45 minutes

Meétoclopramide 10 mg IV

+ EVA inférieure aux autres groupes (p=0,000)
Placébo IM
Métoclopramide 10 mg IV Une fois le groupe placébo excluy, les scores
+ EVA des groupes utilisant de la Pethidine
Pethidine 50 mg IM était significativement plus haut que ceux
des autres bras (p=0,038)
Pethidine 50 mg IM
+ Idem
Placébo IV
Placébo IV EVA supérieure aux autres groupes
+ (p=0,000)
Placébo IM

Une revue de la littérature faite par des urgentistes New-Yorkais, a balayé les publications
sorties depuis la création des bases de données (via Medline, Embase, Cinahl, Google
scholar et Cochrane central registry) jusqu’a Aout 2012 sur le traitement parentérale des
céphalées de tension. Le but était de déterminer si des thérapies parentérales (administrés
par voie IV, IM ou SC), autre que les salicylés ou les AINS étaient efficaces dans le traitement
aigu des céphalées de tension (136). Les études analysées ont été réalisées dans des
services d'urgence hospitaliere ou de clinique a travers 3 continents différents (136).

Traitements
retrouvés plus
efficaces que le Metamizole CPZ MTC MTC 20 mg IV +
placébo dans 1mg IV 0,1 mg/kg IV 10 mg IV Diphenhydramine
cette revue de 25mglV

la littérature

For Rescue
médication

NNT 4 4 2 4
1C 95% (2-26) (2-26) (1-3) (2-8)

For Pain Free
a H+1h

NNT 3 2 Non reporté 5
IC95% (1,5-4,8) (1,4-3,5) (2,3-17,6)
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3.2.4.2. La Caféine

Une méta-analyse s’intéressant spécifiquement aux céphalées de tension, réalisée par des
neurologues du département de neurologie du CHU d’Essen en Allemagne a mis en
évidence (137):

Acide acétyl Paracétamol Placébo
salicylique 500 mg 1000 mg
+ Paracétamol 250
mg + Caféine 65mg

28,5% 21% 18% % de patient sans
p<0,0001 p<0,0001 p<0,001 douleur a H+2h*

% de patient sans
douleur a H+2h*,
20,2% 12,1% 10,8% ayant une crise
p<ou=0,0003 p<0,0003 p<ou=0,0003 initialement décrite
comme sévere

*EN a 4 degrés (0= aucune douleur, 1= douleur faible, 2= douleur moyenne, 3= douleur
sévere).

(Annexe 15)

Un travail réalisé par des neurologues, des spécialistes des céphalées et des physio
pathologistes de différents pays (Danemark, Allemagne, Norvege, Grece, Italie et Belgique) a
mis en évidence apres étude de 6 essais cliniques randomisés, contrdlés, en double aveugle,
que 'efficacité du Paracétamol et des AINS était augmentée par 'association de ces derniers
avec de la caféine 64-200 mg (115,116,138,140-143).

Ces spécialistes ont proposé, pour des patients sélectionnés, ayant des problemes
posturaux ou d'anxiété manifestes, de leur administrer des anxiolytiques ou myorelaxants
pour traiter leur céphalée de tension (138). Ils spécifient que les combinaisons analgésiques
devraient néanmoins étre utilisées avec prudence, étant donné que l'utilisation excessive
peut causer des céphalées par abus médicamenteux (138).

Dans une grande étude en double-aveugle, randomisée, contrdlée, seuls les patients qui
avaient traité avec succes leurs maux de téte a I'aide d’antalgique disponibles sans
ordonnance ont été inclus (139). Cette étude comptait 1750 patients et a mis en évidence
|'efficacité supérieure de 2 comprimés de I'association AAS+Paracétamol+Caféine par
rapporta 1000 mg d'AAS, 1,000 mg de Paracétamol, I'association de I'AAS et le
Paracétamol, et par rapport a 100 mg de Caféine seuls et au placebo.
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4., Discussion

4.1. Synthese et analyse des résultats

Notre étude a mis en évidence que tres peu de SAU en France possédaient un protocole de
prescriptions antalgiques anticipées adapté aux céphalées, sans préjuger de leur étiologie.
Les résultats objectivent que 25%, soit 8 des 32 SAU ayant répondu, en possedent un.
Néanmoins, en regardant les réponses de plus pres, 2 sur les 8 n’aboutissent pas a la
description d’un protocole mais juste a l'utilisation de paracétamol sans précision. Il s’agit
probablement d’erreurs lors de la rédaction de la réponse a I’enquéte.

Sur les 6 réponses positives restantes, 3 correspondent a des protocoles non
spécifiquement adaptés aux céphalées, mais concernant I'intensité de toute douleur
quelque soit sa localisation. L’administration d’antalgique par palier OMS se fait en fonction
du seuil EVA ou EN recensé. En effet, tous les SAU possédent ce protocole international qui
codifie I'administration d’antalgique de palier OMS correspondant a I'intensité de la douleur
suivant son estimation sur 'EVA. Cependant ce protocole n’est en rien adapté au cas de
figure spécifique des céphalées aigués dont I'étiologie est méconnue. De plus, beaucoup de
patients se présentant aux urgences pour des maux de téte aigus, estimeront leur douleur
supérieure a 3 sur 'EN et seraient donc candidats a 'administration de palier 2 ou 3. Les
antalgiques composant ces paliers n’ont pas fait la preuve de leur efficacité dans les
céphalées, ils ne sont donc pas recommandés pour la prise en charge des céphalées
primaires en France et les recommandations Francaises ou étrangeres recommandent
méme pour certains de ne pas les utiliser dans cette indication, de peur de les aggraver en
tendant a les chroniciser, ou en étant responsable de diminuer 'efficacité de traitements
spécifiques secondairement utilisés.

Les 3 protocoles restant sur les 8 initialement énoncés, sont spécifiques a la prise en charge
des céphalées. Tous impliquent 'utilisation de Triptan, apreés administration par voie IV
dans un premier temps, d’association thérapeutique contenant au moins Paracétamol +
AINS et absence d’efficacité de ces derniers.

La procédure standard suivie aux urgences céphalées Lariboisiére de Paris utilise
systématiquement une association thérapeutique par voie IV, contenant une
benzodiazépine dont I'utilisation dans les céphalées n’a pas fait la preuve de son efficacité et
n’est pas présente dans les recommandations. IIs utilisent également le Néfopam comme
traitement des céphalées malgré 'absence d’essai thérapeutique contro6lé 'impliquant dans
cette indication et I'absence de preuve de son efficacité sur les céphalées.

Certains traitements comme le Paracétamol et les AINS ont fait la preuve de leur efficacité
dans plusieurs types de céphalées primaires ainsi que sur les douleurs en général. IIs sont
d’ailleurs largement utilisés en premiere intention dans les SAU frangais, représentant
ensemble 83,3% des médicaments prescris en premiere intention devant une céphalée
d’origine inconnue (Paracétamol= 50%, AINS= 33,3%).

[Is nous paraissent donc intéressants a utiliser en premiere ligne devant des céphalées
aigués dont I'étiologie n’est pas encore déterminée. De plus, leur activité antipyrétique et
anti-inflammatoire (pour les AINS), les rendent efficaces sur I'antalgie de céphalées
bénignes secondaires a une hyperthermie ou un état inflammatoire.
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De I'analyse des résultats de 'enquéte de pratique, ressort une voie d’administration
préférentielle des thérapeutiques, qui est la voie parentérale. 100% des SAU utilisant les
AINS en premiére intention le fond via la voie IV, 60% et 66,6% de ceux utilisant
respectivement du Paracétamol ou du Tramadol en premiere ligne, les délivrent par voie IV.
Cette conduite n’est pas justifiée pour le Paracétamol, car une étude de la littérature a
montré qu'il n'y a pas de différence significative en terme d’efficacité entre les deux formes
(PO et1V) (144). De telles études n’ont pas été conduites pour comparer 'efficacité IV et
orale des AINS ou du Tramadol. En dehors de la présence de nausées et de vomissements, la
voie entérale sera préférée.

Des études et recommandations étrangeres mettent en évidence que I'ajout de MTC est un
choix judicieux du fait de son effet antalgique propre démontré et de son efficacité sur les
signes généralement associés aux céphalées a savoir les nausées et vomissements. De plus
cette molécule a prouvé son efficacité dans I'antalgie des céphalées aux urgences a
|'étranger.

Nous avons précédemment évoqué que I'Oxygene a haut débit, peut étre efficace, dans une
certaine proportion, pour réduire la douleur de tous les types de céphalées primaires se
présentant aux urgences. Ce traitement a base d’02 parait particulierement intéressant du
fait de son peu de contre-indication et d’effets secondaires, chez des patients ayant déja pris
des traitements avant leur arrivée aux urgences (n’ayant pas dépassé l'intervalle de temps
entre deux prises nécessaire), pour les femmes enceintes ainsi que chez des patients
présentant des céphalées par abus médicamenteux. Bien qu'il ait été mis en évidence que
I'Oxygene est efficace sur divers type de céphalée, cet effet n'a pas été aussi important qu'il
est décrit dans les études concernant I’AVF seule.

Ces différents traitements semblent étre des pistes intéressantes pour le traitement de
céphalées dont I'étiologie est inconnue, vu qu’ils ont une efficacité démontrée sur plusieurs
d’entres elles.

4.2. Limites et biais

Il est nécessaire de tenir compte de plusieurs biais et limites, ne remettant pas
fondamentalement en causes les résultats, avant de tirer des conclusions.

Les établissements recrutés pour répondre a ’analyse de pratique étaient uniquement des
CHU ou des CHP d’Aquitaine. De plus, le questionnaire était essentiellement envoyé aux
chefs de services des urgences de ces établissements, décrivant lorsqu’ils ne possédaient
pas de protocoles, leur pratique propre en terme d’antalgie d’'une céphalée aigué, ce qui
n’est pas forcément représentatif des habitudes de prescription des autres médecins
exercant dans le service. Ces éléments constituent des biais de sélection.

Comme toute enquéte déclarative, elle est sujette a un biais de réponse.
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Le questionnaire de pratique aurait pu étre amélioré en laissant un espace aux répondeurs
pour expliquer leur choix, ce qui aurait certainement permis de soulever des questions
auxquelles nous aurions pu essayer d’apporter une réponse.

La motivation des interrogés aurait pu étre améliorée en augmentant le niveau
d’implication de ces derniers dans les conséquences du résultat de cette enquéte. Pour cela,
nous aurions pu plus insister sur le but de réaliser une proposition de protocole anticipé
antalgique de toute céphalée aigué arrivant aux urgences qui devra dans un second temps
étre validée et proposer de leur transmettre ce travail accompagné de la proposition de
protocole, dont ils jugeraient la pertinence.

En ce qui concerne les publications retenues lors de la recherche bibliographique, il est
important de noter que le manque de standardisation des méthodologies employées
rendait les études randomisés difficilement comparables. De plus, I'utilisation de
nombreuses associations thérapeutiques et la comparaison effectuée avec des traitements
souvent différents les uns des autres, rend 'analyse de I'efficacité d'un traitement unique
difficile. Malgré un grand nombre d’études sur le sujet, des études de haute qualité
comparant les différents traitements antalgiques manquent. Les criteres utilisés afin de
mesurer 'efficacité des traitements varient grandement.

4.3. Mise en perspective

Les patients se présentant aux urgences, pour une exacerbation de leurs céphalées peuvent
étre traités avec une panoplie de traitements différents, ce qui explique en partie, les
différences de prise en charge en fonctions des services d’urgences et des pays (145-147).
Ceci étant, en partie du au fait qu'il existe une littérature étoffée mais confondante.

4.3.1. Antalgiques simples : Médicaments anti-inflammatoire et Paracétamol

Notre enquéte de pratique a mis en évidence que 83,3% des SAU Frangais utilisent ces
traitements, en premiere intention, pour le traitement des céphalées aigués. Ceci est en
accord avec les recommandations actuelles sur le sujet et repose sur 'EBM (Evidence Based
Medicine) car plusieurs études vont dans ce sens.

Le Paracétamol 1000 mg a démontré son efficacité dans le traitement des migraines et
céphalées de tension, mais cette efficacité est inférieure a ce qui a été mis en évidence avec
d'autres analgésiques couramment utilisés (148). Les AINS et I’Aspirine utilisée a dose anti-
inflammatoire ont montré une meilleure efficacité que le paracétamol dans ces deux
indications et peuvent offrir un avantage, méme lorsqu’ils sont administrés en fin de crise
(149). Le Paracétamol possede un NNT de 12 dans 'indication migraine, alors que celui de
I’Aspirine est de 8,1, celui du Diclofénac de 8,9 et pour I'lbuproféene il est de 7,2 (150-154).
L’enquéte de pratique montre que lorsqu’un AINS est utilisé, le Kétoprofene 100 mg [V est
choisi. Il possede ’AMM pour le traitement de la migraine, cependant il est a noter que
I'ibuproféne est 'AINS ayant prouvé avoir la meilleure tolérance digestive et le moins
d’effets indésirables (155).
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Etant donné le faible coiit et la grande disponibilité du Paracétamol, il peut étre un
médicament de premier choix, utile chez les patients ayant des contre-indications, ou ne
tolérant pas, les médicaments a activité anti-inflammatoires (148). Le Paracétamol,
I’Aspirine ou les AINS sont souvent suffisants pour calmer la céphalée (158).

En cas d'administration orale ou parentérale, la dose actuellement recommandée de
Paracétamol est 1 g toutes les six heures, soit 4 g/j. Cependant, des études
pharmacocinétiques et pharmacodynamiques suggerent qu'une meilleure analgésie
pourrait étre obtenue avec une dose initiale plus importante. Deux études ont montré que le
paracétamol intraveineux exercait un effet antalgique croissant jusqu'a 2 g et était donc
plus efficace utilisé a la dose de 2g que d’1g (157,158). Apres 2 g de Paracétamol, I'efficacité
analgésique globale est en effet améliorée, avec une durée d'analgésie significativement
augmentée, de 3 h 23 (apres prise d’1 g) a5 h 03 (apres prise d’2 g) sans effet indésirable ni
toxique notable (158). La concentration plasmatique maximale (Cmax) atteinte apres
administration de 2 g de paracétamol IV chez des sujets sains (allant de 235 a

521 micromol/l) restait largement en dessous du seuil de 1 000 micromol/1 défini comme
seuil de toxicité hépatique (159).

Al'heure actuelle, il n'existe pas d'autre étude publiée ayant évaluée l'efficacité et la
tolérance d'une dose initiale de 2 g de paracétamol, et ces résultats ne sont pas forcément
extrapolables a toutes les situations. Avant de recommander une telle prescription, d'autres
études pharmacocinétiques, dynamiques, et d'évaluations cliniques sont nécessaires. Du fait
de sa quasi-innocuité a la dose de 4g/j, il conserve alors tous ses avantages par rapport aux
autres antalgiques non opiacés comportant plus d'effets indésirables.

La généralisation d’utilisation des médicaments a effet anti-inflammatoire a tout patient se
présentant avec une céphalée aigué aux urgences, quelque soit son étiologie, nécessite
réflexion. Certains participants de '’enquéte de pratique ont écrit ne jamais utiliser de
médicament anti-inflammatoire avant la réalisation d’'une imagerie cérébrale de peur
d’aggraver un saignement intra cranien existant.

Les AINS sont parmi les traitements les plus prescrits a travers le monde, a la fois pour leur
activité antalgique, antipyrétique et anti-inflammatoire. Ceux qui sont traditionnellement
utilisés (Kétoprofene, Ibuproféne, Naproxene, Diclofénac) bloquent indifféremment les
voies enzymatiques COX-1 et COX-2 (160). Par leur fonction d’inhibition de I'activité
plaquettaire (activité anti COX-1), ils ne favorisent pas ’hémostase d’'un saignement en
cours et peuvent favoriser son maintient.

La littérature est trés pauvre sur le traitement des céphalées de I’'HSA. Une étude a mis en
évidence que 'administration d’AINS avant une neurochirurgie augmentait le risque
hémorragique post chirurgical (162), tandis qu’'une autre montrait qu’'apres 6 668
opérations cérébrales seulement 1,1 % des patients ont présenté un hématome
postopératoire et parmi ce faible pourcentage, mois de la moitié (43%) avaient pris des
AINS dans les 15 jours précédents (161,163). L’effet des AINS ne semble pas majeur.

En revanche, il existe des arguments importants en faveur de leur utilisation. Ils ont des
effets bénéfiques via leur action anti-inflammatoire (160).
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La présence de sang dans l'espace sous-arachnoidien est associée a la libération de
substances vasoactives et de médiateurs pro-inflammatoires divers, responsables d’une
neuro-inflammation aigué (160). La douleur liée a I'HSA est constituée de céphalées
extrémement intenses et une fois celle-ci constituée, la douleur est sans doute entretenue
par l'irritation méningée qui en résulte (161). Les AINS sont efficaces sur ce type de douleur
a composante inflammatoire.

L'utilisation des AINS dans cette indication vise a cibler les cascades de signalisations
inflammatoires et notamment de réduire les taux d’agents pro-inflammatoires (cytokines,
protéases), responsables de la formation d'un cedéme local (160). Au sein de cet cedeme, la
survenue de vasospasme dont on sait que l'origine est essentiellement inflammatoire est a
redouter (160,164). Par leur activité anti-inflammatoire, les AINS détiennent la possibilité
de réduire le vasospasme et l'ischémie locale secondaire qui sont largement responsables
de la morbidité chez les survivants d’hémorragie méningée (160,165). Sachant cela, il
convient de relativiser I'effet potentiellement néfaste de I'utilisation des AINS en urgence en
adaptant leur condition d’administration au sein de la proposition de protocole.

De plus, 80% des AVC sont d’origine ischémique et 20 % seulement d’origine hémorragique
(165). L'imagerie est sans nul doute indispensable pour distinguer une hémorragie intra
parenchymateuse d'un infarctus cérébral, cependant il est a noter que des troubles de la
conscience sont plus précoces lors d’AVC hémorragiques, rendant le patient inapte a
manifester la présence d'une céphalée invalidante et donc ne recevra pas d’AINS via
l'utilisation de cette proposition de protocole.

D’autre part 'augmentation du risque d’infarctus cérébral dans la migraine avec aura a été
confirmée par 3 méta-analyses sur le sujet et un des mécanismes envisagés serait la
présence d’un état prothrombotique chez les patients migraineux (167,168,169,170). Pour
la migraine sans aura, seule une de ces trois méta-analyses et une étude de cohorte ont
montré une augmentation significative du risque relatif d’infarctus cérébral (167,171). A
coOté des évenements vasculaires artériels, Schwaiger a mis en évidence un risque plus
élevé d’évenement thromboemboliques veineux, a type de thrombose veineuse
périphérique ou embolie pulmonaire, chez les migraineux, avec ou sans aura,
comparativement aux non-migraineux (172). Face a ces éléments, la fonction d’inhibition
de I'activité plaquettaire des AINS ne semble pas étre un inconvénient.

Le lien causal entre migraine et infarctus cérébral n’est pas clair chez 'homme. Néanmoins,
une relation via une susceptibilité accrue a développer une Dépression Corticale
Envahissante (DCE) a été suggérée. Cette prédisposition pourrait étre déterminée par une
génétique sous-jacente (169). La DCE est le mécanisme supposé de 'aura. Elle pourrait
prédisposer aux lésions cérébrales expliquant que la migraine avec aura soit un facteur de
risque d’infarctus cérébral (173). Cette DCE est un mécanisme également retrouvé dans
I’AVC ischémique, la migraine hémiplégique familiale, 'hémorragie méningée, le
traumatisme cranien, ainsi que d’autres syndromes associant migraine et infarctus cérébral
a savoir : Cerebral Autosomic Dominant Arteriopathy with Subcortical Ischemia and
Leucoencephalopathy (CADASIL), Mitochondrial Encephalopathy with Lactic Acidosis and
Stroke-like episodes (MELAS), Hereditary Endotheliopathy with Retinopathy, Nephropathy
and Stroke (HERNS) (169,174-176).
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Notre but est d’aider le plus grand nombre de patient, en leur apportant un soulagement qui
sera aussi profitable a la démarche diagnostique. Des limitations de prescription au sein de
la proposition de protocole pourraient limiter 'administration d’AINS aux patients ayant
potentiellement un saignement intracranien. L'utilisation d’AINS ayant la demi-vie la plus
courte comme I'Ibuprofene et le Kétoprofene parait nécessaire.

Les limitations seraient :

* Age supérieur a 65 ans (car 75% des AVC surviennent chez les plus de
65 ans ; c’est un facteur de risque cardio-vasculaire a part entiere ; et
passé cet age les patients sont plus a risque d’avoir une fonction rénale
altérée ainsi que de présenter des interactions médicamenteuses)

* Présence de FDR CV (age>65 ans, HTA, Diabete, surpoids,
dyslipidémie, ATCD personnels ou familiaux d'IDM ou d’AVC)

* Troubles de I'hémostase congénitaux connus

* Prise d’anticoagulants

" Notion de TC

4.3.2. Antiémétiques

En cas d’exacerbation aigué et intense d’'une céphalée primaire vue aux urgences, Anne
Ducros préconise d’administrer en IV un antalgique associé a un antiémétique (158).
Préférer cette voie d’administration s’entend si le patient présente des nausées et
vomissements mais en dehors de cela une utilisation per os est préférable en ce qui
concerne le Paracétamol. En effet, une étude n’a retrouvé aucune preuve suggérant que
I'augmentation de la biodisponibilité de la formulation IV améliorait les résultats
d'efficacité (144). Le rapport colt/efficacité, sans parler de la commodité, est en faveur
d’une utilisation per os.

Il a été montré que l'efficacité du Paracétamol et de I’Aspirine était significativement
augmentée par la prise concomitante de MTC 10 mg (148,150,177). De plus, cette molécule
améliore le soulagement des nausées et vomissements.

Le MTC, initialement utilisée pour ses propriétés antiémétiques, est actif sur les récepteurs
sérotoninergiques 5-HT3 (178).

La physiopathologie de la migraine est encore contestée. Une théorie met le systeme
trigéminovasculaire au centre de la douleur migraineuse (179). Des fibres afférentes C du
systéme trigéminal innervent les vaisseaux sanguins présents a la fois dans le cerveau et
sur les méninges (179). Ces fibres liberent des peptides neurogenes (substance P,
neurokinine A, CGRP ...) en réponse a des stimuli inconnus (179). Ces peptides provoquent
vasodilatation, extravasation de protéines plasmatiques, dégranulation de mastocytes qui
engendrent une dépolarisation au niveau des afférences trigéminales responsables de la
sensation de douleur (179).

Les récepteurs sérotoninergiques modulent la libération de ces peptides neurogenes et
c’est a ce niveau la que les médicaments antimigraineux ayant une affinité pour les
récepteurs 5-HT sont présumés agir (180). Le MTC bloque les récepteurs sérotoninergiques
5-HT3 qui ont une influence excitatrice sur la libération des peptides neurogenes (178).
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(C’est ainsi qu’il posséde une activité antalgique propre, en interrompant le cycle de
l'inflammation neurogéne et la stimulation des afférences douleureuses. En fonctionnant de
la méme maniére au niveau des fibres afférentes C du systéme trigéminal innervant les
vaisseaux sanguins présents sur les méninges, on peut penser que le MTC aurait aussi un
effet antalgique sur les autres causes d'inflammation méningée comme I’hémorragie sous
arachnoidienne.

Un « case report » publié par des canadiens, évoquant 3 cas de céphalées secondaires fait
entrevoir I'efficacité du MTC en association thérapeutique chez deux patients atteints de
meéningite virale et un patient avec carcinose méningée (181). Les trois patients ont
présenté un excellent soulagement symptomatique. Ces résultats présument d'une efficacité
sur les céphalées secondaires et, par conséquent qu’'un soulagement de la douleur par
traitement symptomatique n’est pas synonyme de pathologie bénigne.

4.3.3. Caféine

Les associations antalgiques contenant de la Caféine, peuvent étre plus efficace d'un point
de vue analgésique sur les céphalées primaire, mais ne sont pas recommandées dans cette
indication du fait de leur forte propension a induire des céphalées par abus
médicamenteux. Cette molécule peut également étre responsable de céphalées de rebond et
est souvent mal toléré lors de I'administration.

D’autre part, aucune preuve n’a été retrouvée dans la littérature sur une potentielle
efficacité en ce qui concerne les céphalées organiques.

4.3.4. Triptans

L’antalgie par triptan, est significativement plus efficace lorsqu’elle est initiée rapidement
quand la douleur est encore légere, plutot qu’une fois qu’elle est installée et devenue
modérée ou sévere (182). Ces médicaments ont fait la preuve de leur efficacité dans le
traitement de la migraine et de ’AVF. Des auteurs japonais ont rapporté apres réalisation
de deux études et notamment d’un essai clinique randomisé et contrdlé, que le Sumatriptan
sous-cutanée était capable d’'induire une analgésie rapide et continue, sans effets
indésirables graves chez des patients atteints de névralgies du trijumeau réfractaires aux
autres traitements (183,184). Le mécanisme causal des névralgies essentielles du trijumeau
est la présence d’un conflit vasculo-nerveux comprimant la racine du nerf. Par son activité
agoniste des récepteurs S5SHT 1B/1D, le Sumatriptan induit une vasoconstriction et inhibe
via les récepteurs SHT1D pré-synaptiques, la libération de médiateurs pro-inflammatoire
(substance P, CGRP, sérotonine). C’est en limitant la vasodilatation et I'inflammation locale
au niveau de la racine du nerf trijumeau irrité, que le Sumatriptan SC agirait (183).

Un « case report » publié aux USA en 2005, a rapporté le premier cas de céphalée
secondaire a une hémorragie méningée ayant répondu a I'antalgie par un triptan (185).
L’explication donnée suggere un blocage du message nociceptif au niveau du nerf trijumeau
empéchant tout processus nociceptif méningé d’apparaitre. Les triptans ne sont pas
spécifiques de la migraine, mais sont efficaces sur tout processus qui active les fibres du
nerf trijumeau, ce qui comprend la migraine, I'’AVF, I'hémorragie méningée, et la méningite.
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Les triptans sont généralement efficaces, bien tolérés et siirs (186). Les avis sur leur
efficacité dans le soulagement des céphalées de tension sont partagés.

Une étude ancienne de 1996, conclu que le Sumatriptan n’a aucun effet sur le soulagement
de la douleur de céphalée de tension (187). Une autre plus récente soutient qu'il est
communément admis que les patients expérimentant a la fois des migraines et des
céphalées de tension voient leurs deux types de céphalée soulagés efficacement par les
triptans (186). Cette publication soutient qu'’il existe des données démontrant I’efficacité
des triptans dans le soulagement de douleur d’autre céphalée primaire, comme la céphalée
de tension, la céphalée hypnique ou d’autres formes rares de céphalée primaire (186). La
raison de cette efficacité partagée reste non claire, un mécanisme d’action des triptans a la
fois sur le systeme nerveux central et périphérique est envisagé (186).

Malgré leur effet vasoconstricteur, leur utilisation n’est pas associée a une augmentation du
risque vasculaire retrouvée chez les migraineux avec aura (169,188,189).

Le Sumatriptan a été largement décrit et a montré son efficacité dans le traitement des
migraines aigués en dehors des urgences (190-192). Cependant, il n’est pas documenté, si
cette efficacité serait retrouvée si le Sumatriptan était utilisé pour soulager d’autres
céphalées primaires se présentant aux urgences (193).

Une étude observationnelle non randomisée réalisée aux USA portant sur 'efficacité du
Sumatriptan, utilisé comme traitement de premiere ligne, sur des céphalées bénignes
indifférenciées arrivant aux urgences a mis en évidence que ce traitement était aussi
efficace lorsqu'’il était utilisé sur des patients présentant les criteres [HS de migraine, de
probable migraine ou de céphalée de tension et aucun effet indésirable sévere n’a été
rapporté (193). L'efficacité de cette molécule dans chacun des groupes de cette étude, a été
retrouvée similaire a son efficacité précédemment décrite dans le soulagement de la crise
de migraine aux urgences (154,194-196).

Bien que la découverte des triptans constitue une avancée thérapeutique des années 90, ils
présentent de nombreuses contre-indications et précautions d’emploi, rendant leur
utilisation non aisée en urgence sur des céphalées d’étiologie indéterminée. Parmi les
contre-indications et précautions d’emploi du Sumatriptan on retrouve, I'’hypertension
modérée, sévere ou légere mais non controlée, ainsi que la présence de facteur de risque
cardiovasculaire au sens large. Ces éléments font qu'’il est difficile de proposer I'utilisation
des triptans, au sein de notre proposition de protocole car de nombreux patients des SAU
présentent des FDR CV ou augmentent leur tension de maniere non habituelle du fait de la
douleur. De plus, comme dis précédemment, les triptans agissent d’autant plus qu'ils sont
pris tot apres le début de la douleur et perdent de l'efficacité quand ils sont utilisés alors
que la douleur est modérée ou sévere. Cependant les patients arrivant aux urgences pour
céphalée aigué ont des céphalées séveres, ou au mieux modérées, ce qui n’est pas en faveur
de leur utilisation dans cette proposition de protocole.
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4.3.5. Opioides

On observe un mésusage de certains traitements, avec par exemple, utilisation d’opioides
pour soulager des céphalées malgré 'absence de preuve de leur efficacité dans cette
indication, mais qui sont, par ailleurs reconnus pour engendrer des céphalées de rebond,
des céphalées par abus médicamenteux ou favoriser le développement d’addiction.

Une revue de la littérature récente stipule que lorsque des morphiniques sont administrés
pour soulager une crise de migraine, les patients présentent plus d’effets secondaires que
s'il leur avait été donné un autre traitement symptomatique (197). Cette publication met en
évidence le fait que les opioides peuvent entraver la capacité des médicaments de premiere
ligne a agir. Une exposition préalable aux opioides est associée a une moins bonne efficacité
lors de 'utilisation secondaire du Sumatriptan sous-cutané, du Kétorolac IV et du
Rizatriptan oral (198,199). Les patients ayant recu en premiere intention des opioides
étaient plus susceptibles de revenir aux urgences pour le méme motif dans les 7 jours
suivants (200).

Notre analyse des pratiques a mis en évidence que 12,5% des SAU Frangais utilisaient un
opioide faible en premiere intention : le Tramadol. Il existe un seul essai clinique randomisé
controlé versus placébo, réalisé chez des patients migraineux, mettant en évidence une
meilleure efficacité dans le soulagement de la douleur de migraine et de la photo-
phonophobie associée, de 'association Tramadol + Paracétamol par rapport au Placébo
(201).

4.3.6. Oxygénothérapie

Une étude montre que 'oxygene, peut étre utile a visée antalgique pour tous les types de
céphalées primaires vues aux urgences (202). Il a été mis en évidence dans cette
publication que 'administration de 100% d’oxygene au masque a la concentration de
15L/min pendant 15 min avait une efficacité antalgique sur les céphalées primaires
supérieure a celle du placébo. L’02 a été efficace a la fois pour réduire la douleur et la
nécessité d'utilisation d’antalgiques supplémentaires chez les patients souffrant de
céphalées primaires (202).

Cet effet n'a pas été aussi important qu’il est décrit dans les études sur I’AVF seule
(203,204).

L’utilisation de ce gaz semble tout a fait intéressante. D’'une part il existe peu de contre-
indication a son administration et il est responsable de trés peu voire d’aucun effet
indésirable lorsqu'il est utilisé sur une tres courte durée. D’autre part, nos prescriptions
antalgiques sont souvent limitées par les médicaments qu’ont déja pris les patients avant
leur arrivée aux urgences. L'oxygénothérapie offre une alternative de traitement
symptomatique avant que l'intervalle entre deux prises d’AINS, de Paracétamol ou d’AINS et
de Paracétamol soit écoulé. De plus, elle permet d’étoffer les thérapeutiques a proposer aux
femmes enceintes et aux patients souffrant de céphalée par abus médicamenteux qui ont,
ou pas, débuté un sevrage d’antalgique et peuvent présenter des céphalées de rebonds.
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4.3.7. Benzodiazépines

Dans une de ses publications, le Dr Anne Ducros a écrit qu’en cas d’exacerbation aigué et
intense d’une céphalée primaire vue aux urgences, il convient, d’'administrer en [V un
antalgique associé a un antiémétique et souvent un anxiolytique (Benzodiazépine) (158).

Malgré 'association répandue et bien reconnue de certaines comorbidités psychiatriques,
comme la dépression et I'anxiété, avec la migraine (177), aucune étude portant sur le
traitement préventif de ces comorbidités n’a été retrouvée (205). Bien qu'il existe de
nombreuses explications possibles a cette association, la croyance la plus répandue est un
dysfonctionnement biologique partagé probablement lié au systeme sérotoninergique
(205).

Le US Headache Consortium ne recommandait pas l'utilisation de Benzodiazépine dans
'indication céphalée, car il n’existait pas de preuve que le Clonazépam était plus efficace
que le placebo (206). Cependant, cette recommandation était fondée sur un seul essai,
publié en 1979 (207), depuis d’autres publications sont sorties et considerent que ces
medicaments pourraient avoir leur place dans le traitement des céphalées (205,208,209).

Il a été suggéré que le traitement par benzodiazépines "peut réduire les plaintes de la
douleur, mais cela semble étre un effet indirect lié a leurs propriétés psychotropes, tels que
la réduction de l'anxiété et, dans certains cas, la dépression. "(208). Cependant, un véritable
effet analgésique est suggéré par une série de cas concernant 10 patients souffrant de
douleurs neuropathiques secondaires a leur cancer (209).

Les benzodiazépines sont associées a un risque de dépendance physique et d'autres effets
indésirables. Il a été suggéré que, en I'absence de données définitives, les benzodiazépines
possédent un rdle potentiel dans le traitement concomitant de la douleur et de 1'anxiété
chronique (208). Dans cet article, I'auteur rapporte les histoires de 3 patients souffrant de
céphalées primaires qui étaient réfractaires aux thérapies préventives standard
recommandées, et qui ont présenté une amélioration significative de leur trouble sous
Clonazépam, méme si parfois ils en ont subis des effets indésirables (205).

Cependant, en I'absence d’essai clinique randomisé et controlé établissant la preuve
scientifique de 'efficacité des benzodiazépines dans le traitement symptomatique des
céphalées et de leur effet sédatif susceptible de masquer I'’émergence de troubles de la
conscience, il parait préférable, de ne pas les utiliser en premiere intention devant la
survenue de céphalée aigué en I'absence d’étiologie connue.
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4.3.8. Dérivés ergotés

Cette classe thérapeutique est peu utilisée en France du fait des effets indésirables
invalidant qu’elle peut induire, et du risque d’ergotisme en cas de surdosage. De plus suite a
la réévaluation du Service Médical Rendu (SMR) des spécialités a base de dérivé ergoté
indiquées dans le traitement de la migraine de 2013, il a été décidé qu'’ils ne devaient plus
étre utilisés comme traitement de fond de la migraine et ont fait I'objet d’'une suspension
d’AMM et d’un rappel de lots suite a la survenue d’effets indésirables graves a type de
fibrose (210,211).

En ce qui concerne l'utilisation des dérivés ergotés dans le traitement de crise de la
migraine le rapport efficacité / effets indésirables de ces spécialités est moyen (210,211).
Le SMR par ces spécialités est modéré, il existe des alternatives thérapeutiques
médicamenteuses a ces traitements entrainant leur utilisation en seconde intention (210-
212).

Du fait de I’élaboration, a la fin de ce travail, d'une proposition de protocole pour les SAU,
concernant des patients arrivant altérés par la douleur dont on ne connait pas I'étiologie, et
a cause des effets secondaires potentiellement néfastes de cette classe thérapeutique avec
possibilité de survenue de vasospasme (213) pouvant aggraver le pronostic des céphalées
organiques (HSA, d’'un AVC ischémique, AVC hémorragique) ou étre a I'origine d’une
ischémie périphérique, il a été décidé que ces médicaments n’y avaient pas leur place.

4.4. Intérét d'une antalgie protocolisée donc précoce

Il a été mis en évidence au début de ce travail que les patients regoivent souvent des
médicaments non spécifiques, et quittent les SAU sans étre soulagés. Peu de patients
recoivent un traitement de fond ou des conseils pour mettre en place un suivi (300). Ces
résultats mettent en évidence la nécessité d'améliorer la gestion des patients, mais aussi
I'éducation du patient et du clinicien (84).

Quelques affections (certainement trop peu pour I'instant) bénéficient de protocoles
standardisés permettant de baliser leur prise en charge aux urgences. Ainsi, 'asthme
«possede » une conférence de consensus (214) et une étude (215) qui servent de référence
pour la prise en charge de ces malades lors de leur passage aux urgences. On retrouve la
méme chose pour la gestion des états septiques graves avec les recommandations de la
Surviving Sepsis Campaign (216) par exemple et, des protocoles établis, pour la gestion du
traumatisé cranien avec la classification de Masters (217).

Ces procédures standardisées ont fait la preuve de leur intérét dans la réduction du taux
d’hospitalisation ou dans la limitation de la durée de séjour a 'hdpital suivant la pathologie.
L’existence de recommandations internationales permet une amélioration franche des
pratiques grace a des procédures thérapeutiques validées et dont 'efficacité a été
démontrée a grande échelle.
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Dans le cas des céphalées primaires et de la majorité des céphalées secondaires, il n’existe
pas de test diagnostic permettant de retrouver leur cause. Le diagnostic se fait par
'interrogatoire, sur I'histoire précise de la céphalée et '’examen physique du patient. Cet
interrogatoire détaillé prend du temps et ne pas le prendre pleinement est cause d’erreurs
diagnostiques.

L’existence d'un protocole standardisé aiderait avant tout au diagnostic en facilitant la
conduite plus rapide d’un interrogatoire contributif. Le patient moins algique serait plus
apte a répondre aux questions et a subir un examen physique complet. On pourrait alors,
distinguer plus vite, céphalée primaire de céphalée secondaire et ainsi rationnaliser la
filiere de soin. De plus cela permettrait de limiter le temps de passage aux urgences et
d’améliorer le confort des patients en attente.

4.4.1. Faciliter le diagnostic

4.4.1.1. Parallele avec les douleurs abdominales

Comme s’est posée la question de I'antalgie précoce des douleurs abdominales dans les
années 90 se pose la question de celle des céphalées afin d’'améliorer la prise en charge et
d’aider au diagnostic.

Pendant des décennies, 'antalgie des douleurs abdominales aigués était évitée, de peur de
masquer les symptomes, de retarder le diagnostic et toute potentielle intervention
chirurgicale nécessaire. Cette croyance a été apportée par Cope et son livre tres influent de
1926 : « Early diagnosis of the Acute Abdomen », ou il établit un lien de causalité entre
’antalgie précoce et I'augmentation de la morbi-mortalité. De ce fait pendant plus de 70 ans,
peu d’opioides ont été utilisés chez ces patients méme si cette théorie reposait sur une
croyance plutét que sur les preuves.

Ce point de vue est remis en question a partir de 1996, secondairement a la publication d'un
manuel de référence en médecine d'urgence, conseillant 'administration des analgésiques
lors de douleurs abdominale (218), et la parution d’articles chirurgicaux suggérant qu'un
soulagement précoce des douleurs faciliterait le diagnostic (219,220).

Cet enseignement traditionnel de I'abstention d’antalgie vient d’'un temps ou la médecine,
les techniques diagnostiques modernes actuels et la titration d’opioide, n’était pas une
pratique courante.

Une étude a démontré que I'antalgie a base de Tramadol était efficace sur les douleurs
abdominales, mais n’était pas responsable de la disparition de signes cliniques témoignant
d’'une appendicite aigué. (221)

Plusieurs études prospectives, randomisées ont été réalisées sur ce sujet (221-
224,227,228) et ont mis en évidence qu’'une antalgie précoce par opioide, enlevait le
disconfort de cette douleur sans compromettre le diagnostic ou le traitement. Parfois
l'utilisation de morphine était associée a quelques modifications de la sensibilité et de la
localisation des douleurs, mais n’a pas conduit a une augmentation de la morbidité. L’étude
de Zoltie and Cust (225) montre qu'une antalgie adéquate peut aider a clarifier le diagnostic
et donc étre d’'une aide précieuse pour une prise en charge adéquate du patient.
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Deux études (225,226) dont une réalisée chez les enfants, ont montré qu’une antalgie
adéquate n’affecte pas la sensibilité diagnostique mais en améliore la spécificité. Ainsi, elle
permet d’aider a clarifier le diagnostic, aidant a une prise en charge adéquate du patient.
L’antalgie morphinique aiderait a identifier les douleurs abdominales non chirurgicales
chez un enfant algique.

4.4.1.2. Faciliter la réalisation d’examens complémentaires
Un patient soulagé, sera plus a méme de réaliser des examens complémentaires d'imagerie
nécessitant une immobilité stricte que s’il est algique. L'imagerie sera de meilleure qualité

et la recherche diagnostique facilitée.

4.4.2. Rationnaliser la filiére de soin

Osterhaus estime que 2 a 17,2 milliards de dollars sont perdus chaque année, par défaut de
productivité face a des diagnostics erronés, posés en urgence, entrainant une prescription
inadaptée responsable de la chronicisation de certains patients, nommés « repeaters™ »
(*les patients sont qualifiés de « repeaters » a partir du moment ou ils consultent plus de 3
fois, aux urgences, pour le méme motif). Ces patients représentent environ 10% des
patients se présentant pour céphalées aux urgences (30,35).

Une prise en charge protocolisée des I'IAO, permettrait de soulager plus rapidement les
patients, ce qui faciliterait le diagnostic et 'orientation secondaire des céphalées
organiques vers une prise en charge spécialisée. Cette prise en charge plus rapide des
patients ne peut leur étre que profitable et est éthiquement recevable car la prise en charge
de leur douleur est accélérée.

Le traitement des céphalées aux urgences ne doit pas se résumer a I'administration d’'un
traitement de crise, il doit s’agir d'une prise en charge globale du patient sans négliger le
post urgence qui peut aller d’'une simple lettre de sortie au médecin traitant jusqu’a la mise
en route d'un éventuel traitement de fond sur 6 mois. Débuter un traitement
prophylactique aux urgences n’est pas toujours facile, mais peut avoir un effet bénéfique
sur les patients non compliants a un suivi médical, leur apportant un tel bénéfice que cela
pourrait les inciter a prolonger leur traitement et donc a consulter (85). Cependant pour
prescrire secondairement le traitement de fond ou de crise adapté, il faut initialement avoir
posé le diagnostic exact, ce qui est favorisé par le soulagement des douleurs du patient, en
ayant administré des traitements efficaces sur toute céphalée quelque soit son étiologie.
Ceci pouvant étre favorisé par 'utilisation systématique d’un protocole des le premier
contact avec le patient soit des le poste IAO.

D’autre part, Silberstein et Cerbo ont montré que le fait de ne pas programmer un suivi, a la
sortie du SAU, aupres de leur médecin traitant, d'un neurologue ou d’une structure
spécialisée, augmentait les dépenses de santé, car ces patients finissent par revenir
consulter aux urgences pour le méme motif (33).
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5. Proposition de protocole de prescription anticipée

Céphalée Aigue d’étiologie indéterminée

1) Vérifier I'absence d’allergie
médicamenteuse et de
contre-indication via le DP
(Dossier Pharmaceutique)

2) Vérifier 'absence de FDR
notamment via le DP

Nausée et/ou Vomissements

Voie IV

- Age>65ans
- ATCD HTA/Diabéte/Dyslipidémie
- ATCD trouble de 'hémostase

- Notionde TC

- Traitement anticoagulant et/ou
antiagrégant
Femme enceinte

FDR
Absents

FDR
Présents

FDR
Présents

FDR
Absents

1) AINS
(Kétoprofene
100 mg) +

MTC 10 mg
Si prise AINS
<6h:

2) Paracétamol
1g +
MTC 10 mg

1) AINS
(Ketoproféne
100 mg) +
MTC 10 mg
Si prise AINS

<6h:
2) Perfalgan
1g + MTC 10
mg

Paracétamol
1g +
MTC 10 mg

Perfalgan
1g +
MTC 10 mg

Evaluation de la douleur a + 60 min : EVA ou EN > 3/10

0y
02 (siarrétdes
(siarrétdes nausées/vomissements)
nausées/vomis
sement) +
Perfalgan ou
AINS IV *

02
(siarrét des
nausées/vomisse
ment) +
Paracétamol ou
AINS per Os*

Pas de Nausée et/ou
Vomissements

Voie Per Os

FDR Présents
+ AINS ou
Paracétamol
<3h ou
notion de
CAM

02
au masque
a 15L/min
pendant 15
minutes

Avis
médical

* suivant molécule administrée en 1¢re intention et médicament pris par le patient avant son arrivée aux urgences
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6. Conclusion

Avant que cette proposition de protocole puisse étre diffusée et utilisée, elle nécessite une
validation collective via I'utilisation d’'une méthode de consensus entre experts.

Par la suite, s’il est validé, il serait nécessaire de réaliser une étude avant/apres, comparant
la prise en charge aux urgences des patients ayant une céphalée aigue sans préjuger de son
étiologie sans et apres utilisation du protocole afin d’évaluer le service médical rendu de ce

dernier.
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8. Annexes

8.1. Annexe 1 : Criteres ICHD-3 version béta de I'IHS (5).

Diagnostic criteria :

A.
B.
C.

QW=

At least five attacks fulfilling criteria B-D

Headache attacks lasting 4-72 hours (untreated or unsuccessfully treated)

Headache has at least two of the following four characteristics :

1. unilateral location

2. pulsating quality

3. moderate or severe pain intensity

4. aggravation by or causing avoidance of routine physical activity (e.g. walking or
climbing stairs)

During Headache at least one of the following :

1. nausea and/or vomiting

2. photophobia and phonophobia

Not better accounted for by another ICHD-3 diagnosis

8.2. Annexe 2 : Canadian Headache Society diagnostic criteria (37).

At least five attacks fulfilling criteria B to D

Headache attacks lasting 2-72 hours (untreated or unsuccessfully treated)

Headache has at least two of the following four characteristics :

1. Unilateral location : Migraines are most commonly unilateral ;however, they can
be bilateral in 30-40% of cases, and sometimes the pain begins on one side and
later spreads to the other.

2. Pulsating quality : Over 50% of the people who suffer migraines report
nonthrobbing pain during some attacks, and 30% of the patients with tension-
type headaches may report pulsating pain. If the pain is throbbing at any phase of
the attack, it is recommended that the quality be considered as throbbing overall.

3. Moderate or severe intensity (inhibits or prohibits daily activities)

4. Aggravated by walking, climbing stairs, or similar routine physical activity.

During Headache at least one of the two following symptoms occur

a. Phonophobia, osmophobia and photophobia

b. Nausea or vomiting

There is no evidence from the patient’s history or physical exam of any other disease

that might cause headache.
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8.3. Annexe 3 : Recommandations pour 'automédication des crises de migraine avec

et sans aura de la Société Allemande des migraines et des céphalées, de la Société

Allemande de Neurologie, de la Société Suisse des céphalées et de l1a Société

Autrichienne des céphalées (229).

Drug or fixed-dose combination Quality of Scientific Clinical Clinical Comments Recommendation
scientific ~ evidence of impression of impression of for self-medication
evidence  efficacy effectiveness  tolerability

Two tablets of the fixed combination: A +++ ++ +++ Highlighted recommendation on the basis Drug of first choice

(250-265 mg) acetylsalicylic acid + (200-265 mg) of the analysed comparative studies
paracetamol + (50-65 mg) caffeine

Acetylsalicylic acid (900-1,000 mg) A +++ ++ ++ As tablet and as effervescent tablet Drug of first choice

Ibuprofen (400 mg) A +++ ++ +++ Drug of first choice

Naratriptan (2.5 mg) A - ++ -4+ Drug of first choice

Paracetamol (1,000 mg) A - + -4+ Drug of first choice

Phenazone (1,000 mg) A - ++ -+ Drug of first choice

Acetylsalicylic acid + paracetamol C (+) 4 + Only in individual cases

Naproxen resp. naproxen-sodium D 0 + ++ Efficacy from 200 mg to 250 mg Only in individual cases

naproxen or naproxen-sodium is not proven

Acetylsalicylic acid <+ vitamin C D 0 ++ -+ ASA dosc per tablet at least 400 mg Only in individual cases

Phenazone-containing combinations D 0 + -+ Only in individual cases

Propyphenazone (also combinations) D 0 + ++ Only in individual cases
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8.4. Annexe 4 : Niveau de preuve des recommandations de la Headache American

Society (108).

Level A

Analgesic

Acctaminophen 1000 mg
(for non-incapacitating
attacks)

Ergots

DHE

*Nasal spray 2 mg
Pulmonary inhaler 1 mg

NSAIDs

*Aspirin 500 mg

Diclofenac 50, 100 mg

Ibuprofen 200, 400 mg

*Naproxen 500, 550 mg

Opioids

*Butorphanol nasal spray
Img

Triptans
Almotriptan 12.5 mg
Eletriptan 20, 40, 80 mg
Frovatriptan 2.5 mg
*Naratriptan 1, 2.5 mg
*Rizatriptan 5, 10 mg
Sumatriptan
*Oral 25, 50, 100 mg
*Nasal spray 10, 20 mg
Patch 6.5 mg
*SC4,6 mg

Zolmitriptan nasal spray

25,5mg

*Oral 2.5,5mg
Combinations
*Acctaminophen/aspirin/

caffeine 500/500/130 mg
Sumatriptan/naproxen

85/500 mg

Combinations

*Codeine/acetaminophen
25/400 mg

Tramadol/acetaminophen

Level B

Antiemetics

*Chlorpromazine IV
12.5mg

Droperidol IV 2.75 mg

*Metoclopramide IV 10 mg

*Prochlorperazine IV/IM
10 mg; PR 25 mg

Ergots

DHE * IV, IM, SC 1 mg

*Ergotamine/caffeine
1/100 mg

NSAIDs

*Flurbiprofen 100 mg
Ketoprofen 100 mg
Ketorolac IV/IM 30-60 mg

Others

MgSO; IV (migraine with
aura) 1-2 g

*Isometheptene 65 mg

75/650 mg

Level C

Antiepileptic
Valproate IV 400-1000 mg

Ergot
*Ergotamine 1-2 mg

NSAIDs
Phenazone 1000 mg

Opioid

*Butorphanol IM 2 mg
*Codeine 30 mg PO
*Meperidine IM 75 mg
*Methadone IM 10 mg
*Tramadol IV 100 mg
Steroid

Dexamethasone IV 4-16 mg

Others
*Butalbital 50 mg
*Lidocaine intranasal

Combinations
*Butalbital/acetaminophen/
caffeine/codeine 50/325/

40/30 mg
*Butalbital/acetaminophen/
caffeine 50/325/40 mg

Level U

NSAIDs
Celecoxib
400 mg

Others

*Lidocaine IV

*Hydrocortisone
IV 50 mg

*Based on 2000 American Academy of Neurology evidence review.
Level A: Medications are established as effective for acute migraine treatment based on available evidence.

Level B: Medications are probably effective for acute migraine treatment based on available evidence.
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Level C: Medications are possibly effective for acute migraine treatment based on available evidence.

Level U: Evidence is conflicting or inadequate to support or refute the efficacy of the following medications for acute migraine.
Level B negative: Medication is probably ineffective for acute migraine.

Level C negative: Medication is possibly ineffective for acute migraine.

8.5. Annexe 5 : Niveau de recommandation des traitements pharmacologiques des
céphalées primaires (104).

Level I Drugs with high efficacy supported by statistically
significant data (evidence of at least two controlled,
randomized studies versus placebo or versus active
drugs of proven efficacy) or very high clinical benefit
for patients (clinical effectiveness +++) and with no
severe adverse events

Level I Drugs whose value of efficacy is statistically of lower
significance compared to drugs of group I and with a
less significant clinical benefit for patients (clinical
effectiveness ++) and no severe adverse events

Level Il Drugs showing efficacy from a statistical point of view
but not from a clinical point of view (contrasting results
or evidence is not conclusive). The drugs belonging to
this group were further subdivided into two subgroups:

(a) Drugs with no severe adverse events

(b) Unsafe drugs or with complex indications for use (e.g.

special diets) or important pharmacological interactions
Level IV Drugs of proven efficacy but with frequent and severe

adverse events or drugs whose efficacy has not been

proven from a clinical or statistical point of view

(no difference with respect to placebo). Drugs with

unknown clinical patient benefit or statistical

significance of efficacy (data unavailable or insufficient)




8.6. Annexe 6 : Recommandations Italiennes pour le traitement symptomatique des
céphalées de tenson (104).

Drug Dosage (mg) Level of Comments
recommendation
Analgesics and NSAIDs
Acetylsalicylic acid oral 500-1,000 I Good efficacy and tolerability profile. Not
recommended in pregnancy and in gastric
disease
Diclofenac-K+ oral 12.5-50 1I
Ibuprofen oral 400-800 1I Reduced gastric damage
Ketoprofen oral 50-100 1I
Lumiracoxib 200-400 I
Metamizol (dipyrone) oral 500-1,000 1I Potential risk of agranulocytosis >0.1 %
and of hypotension
Metamizol (dipyrone) intravenous 1,000 1I Tested to treat TTH in the emergency room.
Potential risk of agranulocytosis >0.1 %
and of hypotension
Naproxen oral 275-550 I
Paracetamol oral 500-1,000 I Use with caution in patients with epatic
failure
Combination analgesics
Ibuprofen + caffeine oral 400 + 200 I Risk of abuse and headache chronification
with frequent use
Indometacin + prochlorperazine 254+2+175 1I See above
+ caffeine oral
Paracetamol + caffeine oral 500-1,000 + 30-130 I See above
Paracetamol + acetyilsalicylic acid 200-1,000 + 500 + 30-50 I See above

+ caffeine oral
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8.7. Annexe 7 : Résumé des recommandations de la Canadian Headache Society pour
la prise en charge des crises de migraine aux urgences (230).

Table 3. Summary of recommendations.

Recommendation Level of

Treatment strength evidence

Recommended for use in ocute migraine in ED or similar settings (use)
Prochlorperazine intravenous Strong High
Lysine acetylsalicylic acid intravencus® Strong Moderate
Metoclopramide intravencus Strong Moderate
Sumatriptan subcutanecus Strong Moderate
Ketorolac intramuscular and intravenous Strong Low
Chlorpromazine intravenous Weak Moderate
Ergotamine subcutaneous Weak Low
Dihydroergotamine intramuscular and subcutaneous Weak Low
Lidocaine intranasal Weak Low
Meperidine intramuscular Weak Low

Not recommended for use in ocute migraine in ED or similar settings (do not use)
Dexamethasone intravenous Strong Moderate
Trimethobenzamide intravenous® Strong Moderate
Granisetron intravenous Strong Low
Haloperidol intravenous Strong Low
Acetaminophen intravencus® Weak Moderate
Magnesium sulfate intravenous Weak Moderate
Ocrreotide intravenous Weak Moderate
Diclofenac intramuscular Weak Low
Droperidol intramuscular Weak Low
Lidocaine intravencus Weak Low
Lysine clonixinate intravenous® Weak Low
Morphine intravencus Weak Low
Propofol intravencus Weak Low
Sedium valproate intravenous Weak Low
Tramadol intramuscular Weak Low

ED: emergency department. "Not currently available in Canada.
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8.8. Annexe 8 : Niveau de recommandation (230).

Recommendation grade Benefits vs. risks Clinical implication

Strong: high-quality evdence The benefits clearly cutweigh the risks and Can apply to most patients in most
burdens for the majority of patients. circumstances.

Strong: moderate-quality evidence The benefits clearly cutweigh the risks and Can apply to most patients, but the
burdens for the majority of patients. recommendations could change with

further research.

Strong: low-quality evidence The benefits clearly cutweigh the risks and Can apply to most patients, but the
burdens for the majority of patients. recommendations are likely to change

with further research.

Weak: high-quality evidence The benefits are more clesely balanced The use of this interventicn will depend on
with the risks and burdens for the patient circumstances.
majority of patients.

Weak: moderate-quality evidence The benefits are more clesely balanced The use of this interventicn will depend on
with the risks and burdens for the patent circumstances, but there is less
majority of patients. certainty about when it should be used.

Weak: low-quality evidence The benefits are more clesely balanced There is considerable uncertainty about

with the risks and burdens for the
majority of patients.

when this intervention should be used.

8.9. Annexe 9 : GRADE : Qualité des preuves (230).

Level Definition

High We are confident that the estimate of the effect of
the intervention, as reported in the evidence, lies
close to the true effect and further research is
unlikely to change cur confidence in the estmate.

Moderate 'We are mederately confident that the estimate of
the effect of the intervention, as reported in the
evidence, lies close to the true effect but further
research is likely to change our confidence in the
estimate.

Low We have limited confidence that the estimate of the
effect of the intervention, as reported in the evi-
dence, lies close to the true effect and further
research is very likely to change our confidence in
the estimate.

GRADE: Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evalvation Working Group.
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8.10. Annexe 10 : Tableau résumant 'efficacité des traitements administrés par voie
parentérale, comparativement au placébo ou a un traitement actif administré

différemment, dans la prise en charge de la crise de migraine (133).

Intervention Outcome Comparison (# Studies) SOE Summary
. i Metoclopramide vs. Significant effect in favor of metoclopramide
Pain intensity-VAS placebo (5 RCTs) Moderate | \ip = -21.88: 95% Cl, -27.38 to -16.38; I = 0%)
Metoclopramide vs. . o : .
. . . Significant effect in favor of neuroleptics
Metoclopramide Change in pain-VAS "?;‘g’g{’:)“ Lo (MD = 16.45; 95% CI, 2.08 to 30.83; I = 81%)
Metoclopramide vs. P :
. . N No significant difference between groups
Change in pain-VAS P[gcé‘g;’;‘;’az'“e Low (MD = 19.27; 95% Cl, -8.85 to 47.38; s 90%)
. o Neuroleptics vs. placebo Significant effect in favor of neuroleptics
P Ry AS (4 RCTs) Moderate | \\iD = .46.59; 95% CI, -54.87 to -38.32, I* = 46%)
. Neuroleptic vs. placebo Significant effect in favor of neuroleptics
Headache relief (1hr) | (5 rcTs) Moderate | (2R = 2.69: 95% Cl. 1.66 to 4.34; I = 76%)
" Neuroleptic vs. placebo Significant effect in favor of neuroleptics
Pain free (1 hr) (4 RCTs) Moderate | (o 38: 95% Cl. 1.16 (0 8 83, I = 90%)
Headache recurrence Neuroleptic vs. placebo Low No significant difference between gzroups
Neuroleptics (24 hrs) (2 RCTs) (RR = 0.46; 95% CI, 0.19 to 1.10; I“ = 78%)
Metoclopramide vs. - .
. i : No significant difference between groups
Change in pain-VAS p[gﬁ;"g{’:)’m'"e Low (MD = 19.27; 95% CI, -8.85 to 47.38; e 90%)
. . Prochlorperazine vs. No significant difference between groups
Change in pain-VAS | 4o eridol (2 RCT) Low (MD = 9.12; 95% CI, -8.62 to 26.86)
) Prochlorperazine vs. Significant effect in favor of droperidol
Headache relief droperidol (2 RCTs) Moderate | (RR = 0.81; 95% CI, 0.68 to 0.98)
. NSAIDs vs. placebo Significant effect in favor of NSAIDs
NSO P frwe ak 1= s (2 RCTs) Moderate | (RR = 2.74: 95% Cl, 1.26 to 5.98; I = 47%)
. L s Opioids vs. placebo Significant effect in favor of opioids
Opioids Pt Ey=NAS (3 RCTs) Moderate | \\p = .16.73; 95% CI, -24.12 to -9.33; I = 0%)
Headache relief at 60 Sumatriptan vs. placebo Moderate Significant effect in favor of sumatryatan
min (4 RCTs) (RR = 3.03; 95% CI, 2.59 to 3.54; I" = 0%)
Headache relief at 120 | Sumatriptan vs. placebo Moderate Significant effect in favor of sumatriftan
min (4 RCTs) (RR = 2.61; 95% Cl, 2.09 to 3.26; I = 21%)
. Headache relief at 30 Sumatriptan vs. placebo Significant effect in favor of sumatriptan
gl min-VAS (2 RCTs) Moderate | o = 15.45; 95% Cl, -19.49 to -11.41; I* = 0%)
. Sumatriptan vs. placebo Significant effect in favor of sumatriptan
Pain-free status (5 RCTs) Moderate | RR = 4.73: 95% Cl, 3.77 to 5.94: e 0%)
Headache recurrence Sumatriptan vs. placebo Low Significant effect in favor of sumam})tan
at24 hrin the ED (4 RCTs) (RR = 0.72; 95% Cl, 0.57 to 0.90; |I" = 23%)
a2 . MgSO: vs. placebo Significant effect in favor of MgSO:
VeSO Pain intensity-VAS | 3'zcTs) Moderate | (\ip = .9.73; 5% Cl, -16.75 to -2.72; I* = 0%)
950+ Headache n MgSO; vs. placebo L No significant difference between gzroups
eadache recurrence | (3 RcTs) ow (RR = 0.68: 95% Cl, 0.29 to 1.63; I = 78%)
Combination therapy: -41.3 mm (95% CI, -60.9 to -
22.1)
Neuroleptics: -40.3 mm (95% CI, -48.0 to -31.7)
NSAIDs: -25.3 mm (95% CI, -38.8 to -12.0)
) ) Opioids: -24.8 mm (95% Cl, -35.7 to -14.2)
Mixed-Treatment Pain reduction-vas | Mixed-treatment Low Metoclopramide : -23.9 mm (95% Cl, -33.3 to -14.5)

Analysis

comparison (15 RCTs)

DHE: -16.3 mm (95% CI, -32.6 to -0.6)

Orphan agents: -13.2 mm (85% CI, -23.6 to -2.7)
Sumatriptan: -12.3 mm (95% CI, -23.8 to -0.5)
Other antinauseants: -9.4 mm (95% CI, -29.2 to
11.1)

CI = confidence interval (or credible interval in the case of mixed-treatment analysis); DHE = dihydroergotamine; ED = emergency department; MD = mean difference;

MgSO: = magnesium sulfate; NSAIDs =

VAS = visual analog scale

sidal anti-infl

y drugs; RCT = randomized controlled trial; RR = risk ratio; SOE = strength of evidence;
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8.11. Annexe 11 : Résultats, selon le traitement, concernant les patients souffrant de

céphalée de tension (134).

QOutcome Ketorolac Metoclopramide + | Difference Number
diphenhydramine | (95%CI) Needed to

Treat
(95%CI)

Would want to receive the same medication during | 34/ 43 (79%) | 37/ 40 (93%) 14% (-1,28%) | Insufficient difference

the next ED visit for headache between groups —unable to
calculate NNT

Achieved headache freedom in the ED without 10/ 46 (22%) | 200/ 43 (47%) 25% (6,44%) 5(2,18)

requiring rescue medication

Required rescue medication in the ED 200 46 (44%) | /43 (14%) 30% (12,47%) | 4(2.8)

Achieved headache freedom in the ED without A/ 46 (9%) 11/ 43 (26%) 17% (2,32%) 6(3,66)

requiring rescue medication and maintained

headache freedom for 24 hours

Required analgesic medication within 24 hours of 21743 (49%) | 16/ 40 (40%) 9% (-12, 30%) | Insufficient difference

ED discharge between groups —unable to
calculate NNT

8.12. Annexe 12 : Résultats, selon le traitement, concernant les patients souffrant de

céphalées récurrentes non AVF non migraineuses (134).

QOutcome Ketorolac Metoclopramide + | Difference Number
diphenhydramine | (95%CI) Needed to
Treat
(95%CI)
Would want to receive the same medication during the AS/ST(79%) | S3/57(93%) 14% (2, 27%) 7 (4,65)
next ED visit for headache
Achieved headache freedom in the ED without requiring | 16/60 (27%) | 27/60 (45%) 185 (1,35%) 6(3,67)
rescue medication
Required rescue medication in the ED 27160 (45%) | 8/60 (13%) 2% (16,47%) | 3(2,6)
Achieved headache freedom in the ED without requiring | $/60 (8%) 16/60 (27%) 19% (5,32%) 6(3,20)
rescue medication and maintained headache freedom for
24 hours
Required analgesic medication within 24 hours of ED 2757 (A7%) | 20057 (35%) 12% (-6,30%) | Insufficient difference
discharge between groups —unable
to calculate NNT
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8.13. Annexe 13: Scores EVA dans les groupes de céphalées vasculaires et de
céphalée de tension enregistrés juste avant la prise de traitement (temps zéro)
(113).
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8.14. Annexe 14 : Scores EVA dans les groupes de céphalées vasculaires et de
céphalée de tension a H+45 minutes apreés le début du traitement médicamenteux
(113).
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8.15. Annexe 15 : Proportion de toutes les céphalées ainsi que des céphalées sévéeres
initialement, qui étaient sans douleur a H+2 h apres le traitement (137).

L’association thérapeutique (AAC) était significativement supérieur au Paracétamol (APAP) et au placebo
pour tous les épisodes de maux de téte (p <0,0001) ainsi que dans le groupe individualisé des céphalées
séveéres initialement (p <0,0001 vs Paracétamol et p = 0,0003 vs placebo). Le Paracétamol était
significativement supérieur au placebo, en terme d’efficacité a H+2h, dans le groupe associant toutes les
céphalées (de p = 0,007) mais pas dans celui individualisant les céphalées sévéres initialement (p = 0,71).

AAC mAPAP Placebo
30.0%

25.0%

20.0%

15.0%

% headachesthat were pain-freeat 2h

10.0% 12.1%
5.0%
0.0%
& > 4 3/
V‘
All headaches Severe at baseline
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9. Serment

Au moment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de
I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses
éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions. J'interviendrai pour les protéger si elles
sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la
contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de I'humanité.

J'informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs
conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des
circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a I'indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas
influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis dans I'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Recu a
I'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a

corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je
ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I'indépendance nécessaire a I’laccomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J'apporterai mon aide a mes confreres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses ; que je sois déshonorée et méprisée si j'y manque.
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