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INTRODUCTION

L. La clonidine en anesthésie

Pharmacodynamie - Pharmacocinétique

La clonidine, dont le nom chimique est 2-(2,6dichlorophenylamino)-2-imidazoline
hydrochloride (Figure 1), est un alpha 2 agoniste développé en 1962, initialement comme

antihypertenseur d’action centrale.
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Figure 1 : Structure moléculaire de la clonidine (1)

Elle agit sur différents récepteurs alpha 2 (Figure 2) (2,3) :

- récepteurs alpha 2A type A, centraux, ayant un effet analgésique et sédatif, ainsi
gu’un effet ralentisseur de la motilité gastrique,

- récepteurs alpha 2A type B, de localisation périphérique, ayant un effet
vasoconstricteur, qui peut parfois étre responsable d’une augmentation initiale et
transitoire de la pression artérielle,

- récepteurs alpha 2A type C, de localisation centrale, ayant un réle de régulation du
relargage de neurotransmetteurs, a I'origine d’un effet hypotenseur et sédatif.

Cette molécule est moins sélective des récepteurs alpha 2 comparativement a la

dexmédétomidine, développée plus récemment (4).

Extracellular

Figure 2 : Représentation des récepteurs alpha 2 (5)



Différentes voies d’administration ont été décrites pour la clonidine: entérale,
intraveineuse (IV), intramusculaire, intranasale, transdermique, intra-rectale, péri-neurale et
épi-neurale.

L'administration par voie intraveineuse est la plus prédictible en terme de
pharmacologie. La pharmacocinétique et lI'impact hémodynamique de ['administration
intraveineuse ont été étudiés pour la premiére fois plus spécifiguement en pédiatrie en 1993
(6).

Par la suite, différentes études pédiatriques ont été réalisées, permettant de considérer
qgue la demi-vie d’absorption, la demi-vie d’élimination et la clairance de la molécule sont
similaires chez I'adulte et chez I'’enfant de plus de 1 an (7-9), aprés standardisation sur les
données allométriques (10). La demi-vie d’élimination de la clonidine administrée en
intraveineux est d’environ 9 heures ; ceci explique pourquoi I'administration intraveineuse
continue est peu utilisée en anesthésie. C'est une molécule lipophile qui passe la barriére
hématoencéphalique et se fixe entre 20 et 40% aux protéines plasmatiques (8,11).
L’élimination est urinaire a 65% (7) et une défaillance rénale ou une immaturité rénale
diminue de facto la clairance de la molécule (8). Par voie orale, la biodisponibilité est de
I'ordre de 55% chez I'enfant (12), soit moins que chez I'adulte ou elle atteint 75 a 100%
(13,14). Le début de I'effet survient apres 15 a 20 minutes et le pic de concentration est
atteint en 60 minutes. La clonidine subit un effet mineur de premier passage hépatique (11).

Méme si le tonus sympathique est abaissé via le centre bulbaire de contréle de la
pression artérielle, comme vu précédemment, la clonidine ne modifie par les circuits réflexes

permettant d'adapter la tension artérielle aux besoins physiologiques de I'organisme (11,15).

Effet de la prémédication par clonidine per os chez I'enfant

L'utilisation de la clonidine en prémédication chez les enfants a été décrite dans les
années 1990.

L’administration par voie orale est bien acceptée, cette substance ayant peu de go(t. Elle
nécessite d’étre administrée au moins 1 heure et au mieux 90 minutes avant I'induction
anesthésique pour étre efficace, a la dose de 4 pg/kg (16).

Cette prémédication chez les enfants permet d’obtenir a la fois une diminution de
I'agitation lors de l'induction inhalatoire, une diminution peropératoire des besoins en

halogénés, une diminution des nausées et vomissements postopératoires (NVPQO), une
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diminution des douleurs postopératoires, un allongement du délai d’administration des
antalgiques en postopératoire, sans allongement de la durée de réveil, ni de la durée de
séjour en salle de surveillance post-interventionnelle (SSPI). Un effet sédatif pouvant
retarder la sortie du service ambulatoire a néanmoins été décrit dans certaines études
(3,17-20).

L'effet antalgique de la prémédication par clonidine per os a été décrit dans

I’'amygdalectomie dés 1998 (21).

Effet de la clonidine en intraveineux chez I’adulte

Chez I'adulte, de nombreuses études se sont intéressées a I’administration de clonidine
intraveineuse au cours d’une anesthésie. Une méta-analyse de 2012 (22) a montré que ce
médicament permettait une diminution de la dose des morphiniques administrés en
postopératoire, une diminution de la douleur postopératoire, une diminution des NVPO,
sans prolongation de la durée de réveil mais avec un risque d’hypotension péri-opératoire
sans effet indésirable majeur. Ceci a été confirmé par un nouvelle méta-analyse en 2017

(23).

Effet de la clonidine en intraveineux chez I’enfant

La méta analyse de 2014 sur I'utilisation peropératoire des alpha 2 agonistes (24) décrit
une diminution de [I'agitation postopératoire chez les enfants ayant bénéficié de
I’administration de clonidine intraveineuse a I'induction. Cette tendance est retrouvée dans
I’essai contrélé randomisé PREVENT AGITATION (25) datant de 2017.

Concernant les effets secondaires de la clonidine intraveineuse en peropératoire, aucune
association n’a été retrouvée avec la survenue de bradycardie cliniquement significative (26)
ou avec la survenue d’hypotension artérielle (24). La clonidine présente un effet légérement
sédatif dose-dépendant, prolongeant la durée de séjour en SSPI (27), mais méme pour des
doses élevées (3 pg/kg), la durée d’hospitalisation n’est pas prolongée (24), notamment dans
les adéno-amygdalectomies (28). Un effet antiémétique a également déja été décrit au cours
des adénoidectomies (29).

En revanche, contrairement a I'adulte, un effet antalgique n’a pas été démontré en
pédiatrie aprés administration de clonidine intraveineuse a I'induction (24,30), méme s’il a

été évoqué récemment (25).



IL Amygdalectomie chez I'enfant

Rappels d’anatomie et de physiologie

Les amygdales ou tonsilles palatines sont des organes lymphoides. Elles sont situées dans
I'oropharynx, en arriere de la cavité buccale. Leur vascularisation est assurée par des
branches de I'artére carotide externe ; I’artére carotide interne située en avant et en dehors,
n’est qu’un rapport anatomique.

Les amygdales font partie de I'anneau de Waldeyer, un anneau de tissu lymphoide qui
forment une premiére ligne de défense pour les systemes respiratoire et digestif, en
participant a la production de cellules de lymphocytes B générées par l'ingestion ou
I'inhalation de micro-organismes (31). L’hypertrophie amygdalienne est une réaction
inflammatoire d’un organisme en voie de maturation immunitaire ; le volume régresse
ensuite au fur et a mesure de I'acquisition de I'immunité, a I’adolescence et a I’dge adulte.
Méme si les amygdales palatines jouent un réle important dans I'immunité, leur ablation a
peu de retentissement sur cet aspect, le reste du tissu lymphoide de I'anneau de Waldeyer

continuant de fonctionner.

Epidémiologie

L’'amygdalectomie est principalement réalisée chez des enfants. D’aprés le rapport de la
Haute Autorité de Santé (HAS) de 2012 (32), 35000 amygdalectomies ont été réalisées chez
des patients de moins de 18 ans au cours de l'année 2010 en France, avec une
adénoidectomie associée dans 82% des cas. Son chiffre est relativement en diminution,
étant donné que 50000 amygdalectomies avaient été réalisées en France en 2008 (33). La

durée moyenne du séjour était de 1,4 jour en 2012.

Indications d’amygdalectomie

Il existe différentes indications d’amygdalectomie chez I’enfant (33).

Indications obstructives

La premiére indication est le trouble du sommeil a type de syndrome obstructif, qui
représente deux tiers des indications d’amygdalectomie. L’amygdalectomie, le plus souvent
couplée a une adénoidectomie dans ce cas, est le traitement de référence de cette

obstruction des voies aériennes supérieures (VAS) de I'enfant durant le sommeil, dont la
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forme la plus sévére est appelée le syndrome d’apnées obstructives du sommeil (SAQS). Les
enfants concernés ont le plus souvent moins de 5 ans.
La survenue de troubles respiratoires peut étre suspectée devant différents signes

cliniques, nocturnes et/ou diurnes (Tableau 1).

Signes nocturnes Signes a I’éveil

- Ronflements - Difficultés de réveil
- Pauses respiratoires - Irritabilité au réveil, hyperactivité, troubles
- Sueurs de I'attention et de la mémoire
- Enurésie - Asthénie au réveil, somnolence diurne
- Parasomnie - Céphalées matinales ou vomissements
- Sommeil agité - Anorexie au petit déjeuner
- Position anormale pendant le sommeil - Respiration buccale
(téte en hyper extension) - Troubles de la croissance (tardifs)

Tableau 1 : Signes témoins de troubles respiratoires lors d’'une hypertrophie amygdalienne. Sont notés en
gras les signes les plus discriminants (33)

Il est alors recommandé d’apprécier lI'implication de I’hypertrophie amygdalienne dans la
survenue de ces troubles respiratoires, grace a l'interrogatoire et a I'examen clinique :
volume amygdalien, morphologie cranio-faciale et morphologie des voies aériennes
supérieures.

Une amygdalectomie peut aussi étre indiquée en cas d’hypertrophie amygdalienne
bilatérale avec obstruction oropharyngée responsable de troubles de la déglutition ou de

difficultés de phonation (34).

Indications infectieuses

La deuxieme indication d’amygdalectomie est la cause infectieuse a type d’angines
récidivantes, afin de réduire les symptomes en fréquence et en durée. Suite a son étude de

1984 (35), Paradise a défini des criteres suggérant un bénéfice a cette chirurgie (Tableau 2).

| Criteres de Paradise Définition

Fréquence des épisodes pharyngés > 7 épisodes dans I'année en cours
ou > 5 épisodes par an au cours des 2 derniéres années
ou 2 3 épisodes par an au cours des 3 derniéres années

Définition des épisodes pharyngés un épisode = douleur pharyngée associée a un ou plusieurs
critéres cliniques et/ou un traitement
Critéres cliniques Température > 38,3°C

ou adénopathie(s) cervicale(s)

ou angine érythémato-pultacée

ou streptocoque A béta hémolytique identifié (SGA)
Traitement Antibiothérapie (infection a SGA suspecte ou documentée)

Tableau 2 : Critéres décisionnels d'une amygdalectomie devant des angines récidivantes d’apres Paradise -
Tableau tiré de ’'HAS, Quand réaliser une amygdalectomie chez I'enfant (32,36)
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L'abces ou le phlegmon amygdalien récidivant représentent d’autres indications

infectieuses a une amygdalectomie.

Autres indications

Enfin, plus rarement, une amygdalectomie peut étre indiquée en cas de syndrome de
Marshall (ou fievre périodique) ou en cas de tuméfaction amygdalienne unilatérale suspecte

de malignité.

Techniques chirurgicales

Il existe différentes techniques chirurgicales pour effectuer une amygdalectomie (37).

Le chirurgien peut ainsi réaliser une amygdalectomie extra-capsulaire, par dissection, a
I’'amygdalotome, par radiofréquence ou coblation. Il s’agit de la technique de référence (33),
réputée aussi comme étant plus douloureuse (38).

L'amygdalectomie peut également étre intracapsulaire, donc partielle, grace a
I"utilisation d’un microdébrideur ou par coblation. Ces techniques sont moins utilisées en cas
d’angines a répétition, car la persistance de tissu amygdalien peut conduire a une récidive de

la pathologie.

Douleurs postopératoire

Apres amygdalectomie, la douleur est liée d’'une part au traumatisme direct des
terminaisons nerveuses et des piliers amygdaliens, et d’autre part a la réaction
inflammatoire particulierement importante et précoce. De plus, la sollicitation fréquente du
carrefour aérodigestif par les mouvements de déglutition et de phonation explique les
paroxysmes ressentis sur un fond de douleur permanente (39).

Cette douleur persiste d’avantage que pour d’autres chirurgies. Une douleur significative
est ainsi décrite pendant 7 jours, associée a un retentissement fonctionnel. Le retour a la
normale est décrit au bout de 12 jours en moyenne (40—43).

Différents facteurs de risque ont été identifiés concernant la douleur postopératoire
(42,44) .

- défaut d’administration des antalgiques par les parents,

- refus de la prise des traitements pas les enfants,

- défaut de prescription d’antalgiques,

11



- défaut de communication et d’information,
- anxiété préopératoire de I'enfant ou de ses parents,

- jeune age de I'’enfant.

Agitation postopératoire

L’agitation postopératoire est définie comme un ensemble de comportements a type
d’inconsolabilité, d’excitation, de désorientation et de délire, survenant dans la premiére
phase de réveil post anesthésique, le plus souvent dans les 10 premieres minutes (45). Les
principaux facteurs de risque de cette agitation postopératoire sont :

- I'anxiété préopératoire,

- les enfants d’age préscolaire (inférieur a 6 ans),

- le sexe masculin,

- l'utilisation de Sévoflurane ou de Desflurane,

- la chirurgie Oto-Rhino-Laryngologique (ORL),

- la douleur non traitée (46,47).

Au vu de ces différents facteurs de risques aisément retrouvés chez les enfants opérés
d’amygdalectomie, I'agitation postopératoire est souvent présente aprés cette chirurgie.
Celle-ci fait ainsi partie des critéres prédictifs d’agitation postopératoire dans I'Emergence
Agitation Risk score ( Figure 3) (48). Il est donc intéressant de prévenir cette agitation

post-amygdalectomie afin d’en limiter les conséquences.

Age 9 - age
Intervention
Chirurgie du strabisme 7
Amygdalectomie 7
Autres 0

Comportement a linduction

Hurlements et coups de pieds 4
Pleure ou mutigue mais reste compliant 2
Calme et controlé 0

Durée de I'anesthésie

>2h 4
12h 2
<1h 0

Figure 3 : Emergence Agitation Risk score, d’aprés Hino (48)
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Nausées et vomissements postopératoires

Les NVPO sont fréquents apres amygdalectomie, puisqu’ils surviennent dans environ
50% des cas (49). Leur origine est multifactorielle, a la fois par l'acte chirurgical, les
médicaments anesthésiques notamment les halogénés et par les antalgiques émétisants

éventuellement nécessaires en postopératoire.

Complications

Aprés amygdalectomie, des complications peuvent survenir, soit en postopératoire

immédiat, soit de facon retardée aprés plusieurs jours (32,49).

Complications postopératoires immédiates

Une des principales complications postopératoires primaires est I’hémorragie, qui
survient dans environ 1% des cas (50), le plus souvent dans les 8 heures postopératoires. Le
risque de reprise chirurgicale ou de transfusion en urgence est rare.

En postopératoire immédiat, le patient peut également présenter des complications
respiratoires a type de désaturation et/ou d’apnées. Les facteurs de risque de ces
complications respiratoires sont :

- l'existence d’une obstruction des voies aériennes préopératoire,

- la gravité d’un SAQS,

- l'importance de la désaturation artérielle préopératoire en cas de SAOS (Sp0O2< 80%),

- laréalisation de I'amygdalectomie pour SAOS en urgence et dans I'aprés-midi,

- une infirmité cérébrale,

- une épilepsie,

- un age inférieur ou égal a 3 ans,

- une cardiopathie congénitale

- une prématurité.

Enfin, des complications cardiovasculaires sont également possibles, mais surviennent le
plus souvent dans un contexte de cceur pulmonaire consécutif a une obstruction chronique

des voies aériennes.
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Complications postopératoires secondaires

Les deux complications postopératoires secondaires les plus fréquentes sont
I'hémorragie retardée, par chute d’escarre entre le 5°™ et le 18°™ jour, et les infections
(pharyngites infectieuses, pneumopathies). La mortalité reste rare aprés amygdalectomie ; le

risque de déces d’origine hémorragique est estimé a 1/50.000.

I1. Particularités de I'anesthésie pédiatrique dans 'amygdalectomie

Type d’anesthésie

L’amygdalectomie se réalise au bloc opératoire, sous anesthésie générale. L'absence
d’anesthésie générale ou une anesthésie générale trop légere ont été trop fréquentes
pendant longtemps en France lors de chirurgies mineures. Ceci a été a I'origine de souvenirs
angoissants, avec parfois des séquelles psychologiques persistantes a I’age adulte (51). Il est
donc important d’associer un hypnotique et un analgésique a doses suffisantes pour éviter
une mémorisation et une douleur postopératoire.

En particulier, cette anesthésie doit étre suffisamment profonde lors de
I'amygdalectomie car la stimulation pharyngée, la douleur et la présence de sang a proximité

des cordes vocales favorisent déja la survenue de laryngospasme.

Bilan préopératoire

En pédiatrie, les prescriptions de bilan sanguin doivent étre raisonnées afin de préserver
le capital veineux et d’éviter tout acte douloureux inutile. L'incidence des comorbidités étant
plus faible chez I'enfant, les indications des bilans préopératoires sont surtout focalisées sur
le diagnostic des pathologies liées a I'hémostase.

D’une maniere générale, apres l'acquisition de la marche, si I'évaluation clinique et
I'anamneése familiale et personnelle sont totalement négatives, le bilan de coagulation n'est
pas recommandé, quelles que soient la chirurgie, la technique opératoire et la technique
d'anesthésie.

Bien que les amygdalectomies soient associées a un nombre significatif de complications
hémorragiques et que des bilans de coagulation systématiques aient pendant longtemps été
réalisés, ceux-ci ne permettent pas de prédire ces complications chez des enfants

asymptomatiques et ne sont donc pas recommandés (52). De la méme facon, la
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détermination du groupe sanguin et la Recherche d’Agglutinines Irrégulieres (RAI) ne sont

indiquées que chez les patients susceptibles d’étre transfusés (53).

Par ailleurs, il est important lors de la consultation d’anesthésie de dépister un éventuel
SAQS, afin d’assurer une prise en charge anesthésique dans les meilleures conditions. En cas
de présence habituelle d’'un ronflement chez I'enfant, I'interrogatoire doit étre poussé, par
exemple via le score de Spruyt Gozal (Annexe 1), seul validé en langue francaise (54).

Une polysomnographie peut ensuite étre proposée dans le bilan préopératoire, afin de
confirmer ce SAOS et d’en évaluer la sévérité. Elle est notamment utile chez les enfants
suspects de SAQOS, avec un doute sur lefficacité de I'amygdalectomie, une absence

d’obstacle amygdalien a I'examen clinique, ou un risque anesthésique élevé (34,54).

Jeline préopératoire

Comme chez I'adulte, un jeline préopératoire est nécessaire avant une anesthésie
générale (55,56). Il permet de limiter le contenu gastrique et de diminuer les risques de
régurgitation et d’inhalation. Néanmoins, il est important de signaler qu’un jeGine prolongé
est délétere, particulierement en pédiatrie. En effet, il peut exposer I’enfant a un inconfort,
des céphalées, une déshydratation et des hypoglycémies (57).

Ce risque de déshydratation en cas de jeGine prolongé est d’autant plus a prendre en
compte dans le cadre d’'une amygdalectomie que cette chirurgie peut conduire a une
diminution des apports en postopératoire si les douleurs de la sphere ORL sont

insuffisamment soulagées et donc participer a la constitution d’'une hypovolémie (58).

Prémédication

La prémédication en pédiatrie a été décrite dés les années 1940 (59), avec ses avantages
et ses inconvénients. La prémédication la plus utilisée en France est le Midazolam (60).

Chez un enfant opéré d’amygdalectomie et présentant un SAOS sévere, cette
prémédication, en particulier sédative, doit étre extrémement prudente. En effet, il existe un
risque important d'obstruction des voies aériennes supérieures et d'épisodes de
désaturation, qui peut persister en postopératoire en particulier en cas de procédure

chirurgicale de courte durée, majorant ainsi le risque de dépression respiratoire en SSPI (54).
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Par ailleurs, I'administration de deux bouffées de salbutamol en prémédication permet

de diminuer I'incidence des complications respiratoires en périopératoire (61).

Antibioprophylaxie

L’antibioprophylaxie n’est pas recommandée au cours d’'une amygdalectomie, méme si

elle est réalisée dans le cadre d’infections récidivantes (62,63).

Type d’'induction

L'induction peut étre inhalée ou intraveineuse. En cas de SAQOS, en particulier sévere,
I'induction par voie intraveineuse est a préférer car elle n’est pas dépendante des conditions
ventilatoires a I'endormissement (64). En effet, en cas de SAOS, la ventilation au masque et
I'intubation peuvent étre difficiles, d’autant plus en cas d’obésité surajoutée.

Dans tous les cas, dés lors qu’il existe une obstruction des voies aériennes, responsable
ou non d’un SAQS, I'utilisation d’'une canule oropharyngée, la subluxation de la machoire et
I’aide inspiratoire avec une pression expiratoire positive peuvent aider a lutter contre cette

obstruction afin de ventiler au mieux I'enfant (34,64).

Controle des voies aériennes

En France, alors que cette intervention a pendant longtemps été réalisée sans contréle
des voies aériennes supérieures, il est maintenant clairement recommandé de mettre en
place une sonde d’intubation trachéale avec ballonnet (65,66). En effet, les amygdales sont
richement vascularisées et leur exérese est a I'origine d’un saignement qui diffuse dans
I’espace para-pharyngé et expose a I'inhalation de sang en cas d’absence de protection de la
filiere oro-pharyngée. De plus, il s’agit d’'une chirurgie a risque de laryngospasme.

Lorsque le chirurgien I'accepte, I'intubation par voie orale est a privilégier. En effet,
I'incidence des saignements lors de l'intubation nasotrachéale est élevée, de 30 a 77%
(67,68) et ce d’autant plus en cas d’hypertrophie adénoidienne ce qui est fréquent chez les
enfants bénéficiant d’une amygdalectomie. De plus, I'intubation nasotrachéale augmente la
contamination laryngo-trachéale par les sécrétions nasopharyngées comparativement a
I'intubation orotrachéale (69).

L'utilisation d’une sonde armée est possible. Il faut dans ce cas réduire le calibre de la

sonde comparativement a la sonde d’intubation classique.
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Concernant la possibilité de contréler les voies aériennes par un masque laryngé, celui ne
peut étre recommandé (65), pour plusieurs raisons :

- réduction de I'abord chirurgical,

- diminution du poids des amygdales retirées,

- moindre protection des voies aériennes dans les situations a risque d’inhalation,

- et aufinal, recours a I'intubation dans 1 cas sur 10 lors d’une amygdalectomie.

Anesthésie locale

L'infiltration d’anesthésiques locaux dans les loges amygdaliennes en vue de diminuer la
douleur postopératoire n’ayant pas fait la preuve de son efficacité, celle-ci n’est pas

recommandée (70,71).

Extubation trachéale

L’extubation trachéale aprés amygdalectomie est une période a risque, avec un taux de
complications respiratoires élevé, parfois jusqu’a 25% (65), de type laryngospasme ou
inhalation de sang. Plus récemment, avec |'évolution des techniques d’anesthésie,
I'incidence de laryngospasme aprés extubation a été réduite aux alentours de 1,5%, mais
reste supérieure aux autres chirurgies (72).

Un enjeu important pour I'extubation est la récupération des réflexes de protection des
voies aériennes. Contrairement a d’autres chirurgies, aprés une amygdalectomie,
I'extubation dite endormie ou l'extubation dans un stade intermédiaire ne sont pas
recommandées car associées a I'apparition de laryngospasmes.

Il est ainsi recommandé qu’aprés une amygdalectomie, I'extubation trachéale soit
réalisée lors de l'apparition de signes de réveils avérés tels que l'ouverture des yeux
(spontanée ou a la demande) (65), car nettement mieux tolérée (73). Ceci est d’autant plus

important en cas de SAOS (54).

Analgésie per- et postopératoire

Comme nous I'avons vu précédemment, la chirurgie d’amygdalectomie est responsable
de douleurs importantes en postopératoire, qui peuvent persister plusieurs jours. Il est donc

primordial d’anticiper I'analgésie et d’impliquer les parents dans la gestion des antalgiques,
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particulierement en cas de sortie en ambulatoire (44,74). Différents antalgiques peuvent

étre utilisés dans le cadre d’une amygdalectomie.

Antalgiques de palier 1

Le paracétamol est I'antalgique le plus utilisé, mais il ne suffit pas a soulager la douleur
aprés cette chirurgie s’il est utilisé en monothérapie (75). Les anti-inflammatoires non
stéroidiens (AINS) sont également efficaces comme antalgiques, et bien qu’un risque
potentiel de majoration des saignements post-amygdalectomie ne soit pas exclu, la balance
bénéfice-risque semble en faveur de leur utilisation (70). En revanche, en cas
d’administration de dexaméthasone notamment en vue d’une prévention des NVPO ou a

visée antalgique (76,77), 'administration d’AINS est a discuter (70).

Antalgiques de palier 2

Le tramadol possede une Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) a partir de I’age de
3 ans et peut étre utilisé apres amygdalectomie. La nalbuphine, autre antalgique de palier I,
agoniste k/antagoniste Y, 6 peut également étre utilisé en postopératoire. Son effet
dépresseur respiratoire et sédatif est a mentionner mais I'effet plafond de cette molécule
agoniste-antagoniste assure une meilleure sécurité d’emploi que la morphine (39). Il
convient de noter que la codéine ne doit plus étre utilisée chez I’'enfant de moins de 12 ans

(78).

Antalgiques de palier 3

La morphine peut étre utilisée aprés une chirurgie d’amygdalectomie, a condition de
surveiller son effet dépresseur respiratoire notamment dans ce contexte d’éventuel

syndrome obstructif.

Schémas thérapeutiques

Différentes options thérapeutiques ont été proposées dans les Recommandations pour

la Pratique Clinique de 2015 (Tableau 3) (70).
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Option AINS Option tramadol Option corticoides Option AINS (maodifig)
A I'hépital Dexaméthasone per Dexamethasone per op | Dexameéthasone per
op op
Morphing SSPI Morphine SSPI Marphine SSPI Morphine SSPI
Paracétamaol IV ou per | Paracétamol IV ou per Paracétamol IV ou Paracétamol IV ou per
os 0s per s os
Ibuproféne en Tramadol en Ibuproféne en
hospitalisation hospitalisation hospitalisation
A la maison Paracétamaol per os Paracétamol per os Paracétamol per os Paracétamol per os
Ibuproféne Tramadol Pradnisclone Ibuproféne

Tableau 3 : Options thérapeutiques proposées dans les Recommandations pour la Pratique Clinique (70)

La clonidine, per os ou intraveineuse, apparait dans les recommandations suédoises sur
la gestion de la douleur aprés amygdalectomie (79), mais n’est pas utilisée de maniere

routiniére en France.

Particularités analgésiques en cas de SAOS

Il est important de noter qu’en cas de SAQOS sévere, il existe une sensibilité augmentée et
des besoins réduits en morphiniques (80). Il convient dans ce cas de privilégier les
techniques d’épargne morphinique : réduction des doses et titration dés la phase
peropératoire, analgésie multimodale en postopératoire (54,81,82). La kétamine en
peropératoire peut par exemple étre utilisée afin de diminuer les douleurs post-opératoires,

mais son utilisation est encore discutée (39,70,83).

Reprise alimentaire

Apres une amygdalectomie, I'alimentation peut étre perturbée, en raison de la douleur
et des nausées, particulierement fréquentes. Il est parfois prescrit un régime froid ou
mouliné-mixé en postopératoire immédiat, selon les habitudes chirurgicales, afin de faciliter
cette reprise alimentaire, en plus d’une analgésie satisfaisante. Par ailleurs, une prévention
des NVPO par dexaméthasone est recommandée en peropératoire (70), d’autant plus que
les vomissements majorent la douleur. Dans tous les cas, il convient d’étre vigilant, car un

défaut d’apport peut étre responsable d’'une déshydratation chez le jeune enfant (58,84).
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Orientation postopératoire

La surveillance en SSPI est systématique pour toute anesthésie générale (85), afin de
détecter et traiter d’éventuelles complications chirurgicales et/ou anesthésiques. L’absence
de saignement au niveau des loges amygdaliennes doit y étre controlée, a titre
systématique.

Une chirurgie en ambulatoire est envisageable de facon slire (86), a condition que
certains criteres soient respectés (74) :

- enfant de plus de 3 ans,

- score de I’American Society of Anaesthesiologists (ASA) (Annexe 2) de 1 ou 2,

- absence d’anomalie de ’lhémostase,

- absence d’apnée du sommeil sévere,

- milieu social adapté,

- proximité géographique.

Par la suite, la sortie de I’enfant est autorisée seulement (74) :

- apres une surveillance de 6 heures minimum dans I'unité ambulatoire,

- enl’absence de saignement vérifié par un examen ORL,

- en cas de douleur contrélée par des antalgiques oraux,

- enl’absence de vomissements itératifs,

- silatempérature est inférieure a 38°C,

- aprés avoir délivré les instructions postopératoires et s'étre assuré qu’elles sont
comprises par les parents,

- apreés l'accord signé du chirurgien et de I'anesthésiste.

Si tous ces criteres ne sont pas réunis, le patient doit étre hospitalisé en secteur

conventionnel.

A contrario, chez les enfants porteurs de SAOS sévére, les complications respiratoires
peuvent survenir lors des 24 premieres heures, sachant que l'absence d’événement
respiratoire dans les deux heures postopératoires ne permet pas d’éliminer la survenue
d’'une complication respiratoire plus tardive (87). Ces enfants nécessitent donc une

surveillance rapprochée en SSPI ou en Unité de Soins Continus (USC), et 'ambulatoire n’est
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pas possible chez eux. L'instauration prophylactique d’une ventilation en pression positive
en postopératoire n’est néanmoins pas nécessaire de maniere systématique dans cette

chirurgie non majeure (54).

Une hospitalisation en USC peut également étre discutée chez les enfants de moins de 2
ans, chez les anciens prématurés, chez les enfants avec un risque hémorragique, chez les
enfants présentant une pathologie neuromusculaire ou une cardiopathie congénitale

complexe ou en cas de complications peropératoires (84).

21



IV. Hypothese de travail

L’épargne morphinique est un enjeu actuel important, quels que soient la chirurgie et le
patient opéré (88). Au cours de I'amygdalectomie, comme nous I'avons vu précédemment,
du fait de la douleur postopératoire importante et du terrain potentiellement obstructif des
enfants opérés, il est d’autant plus important de limiter les doses de morphiniques
administrées.

Au Centre Hospitalier de Pau, environ 150 amygdalectomies sont réalisées chaque année
en pédiatrie. L'utilisation de clonidine intraveineuse a linduction s’est développée
progressivement dans le service depuis plusieurs années, avec mise en place de protocoles
(Annexe 3 ; Annexe 4). L'impression globale de I'équipe médicale et paramédicale sur cette
prise en charge anesthésique est un réveil plus confortable chez les enfants.

Nous nous sommes ainsi posé la question de savoir si I’'administration de clonidine en
intraveineux a l'induction permettait une épargne morphinique en SSPI aprés une

amygdalectomie programmée en pédiatrie.
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INTRODUCTION DU TRAVAIL

L'amygdalectomie est une opération fréquente en pédiatrie, principalement en lien avec
une indication infectieuse ou un syndrome obstructif responsable d’un syndrome d’apnées
du sommeil (32).

Cette chirurgie est douloureuse, en raison du traumatisme direct chirurgical, de la
réaction inflammatoire précoce et de la sollicitation fréquente du carrefour aérodigestif par
les mouvements de déglutition et de phonation (39). De plus, cette douleur persiste pendant
plus longtemps que pour d’autres chirurgies, avec un retentissement fonctionnel significatif
pendant une semaine (43,44,89). Il est donc primordial d’anticiper I'analgésie.

Différents schémas thérapeutiques ont été proposés dans les Recommandations pour la
Pratique Clinique de 2015 (70) et tous suggerent I'utilisation de morphine en SSPI.
Cependant, I'amygdalectomie est réalisée dans deux tiers des cas chez des enfants
présentant un syndrome obstructif et donc une majoration du risque respiratoire en
postopératoire. || semble donc intéressant de travailler sur I'épargne morphinique plus
spécifiguement dans ce type d’intervention (34,53,54).

La clonidine, per os ou intraveineuse, apparait dans les recommandations suédoises sur
la gestion de la douleur aprés amygdalectomie (79) mais n’est pas utilisée en routine en
France.

Cette molécule, tout comme la dexmédétomidine, est un alpha 2 agoniste. Elle peut étre
administrée per os en tant que prémédication, ce qui permet d’obtenir une diminution des
douleurs postopératoires et un rallongement du temps d’administration des antalgiques
postopératoires (3,16,18,19).

La clonidine peut également étre administrée en intraveineux a l'induction (24), ce qui
permet une diminution de I'agitation postopératoire (25). En revanche, contrairement a
I'adulte (22), aucun effet antalgique n’a été clairement démontré en pédiatrie aprés
administration de clonidine intraveineuse a I'induction.

Notre travail consistait a mettre en évidence que les enfants opérés d’une
amygdalectomie programmeée au Centre Hospitalier de Pau avaient des besoins en morphine
moindres en SSPI s’ils avaient bénéficié d’une injection intraveineuse de clonidine a

I'induction.
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MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d’'une étude rétrospective mono-centrique au Centre Hospitalier de Pau,

conduite chez les enfants opérés d’'une amygdalectomie entre 2008 et 2011.

Criteres d’inclusion

Tous les enfants ayant bénéficié d’'une amygdalectomie programmée, associée ou non a
une adénoidectomie ou a un autre geste considéré comme mineur (section de frein de
langue, pose ou retrait d’aérateurs trans-tympaniques), entre le 1 janvier 2008 et le 31

décembre 2011 au Centre Hospitalier de Pau étaient inclus dans notre étude.

Critéres d’exclusion

Les reprises chirurgicales en urgence et les patients qui ne sortaient pas extubés de la

SSPI étaient exclus de notre étude.

Prise en charge anesthésique

L'anesthésiste avait le libre choix dans la réalisation de I'anesthésie. Les protocoles
anesthésiques en vigueur dans le service a cette période (Annexe 3) préconisaient une
analgésie par paracétamol (15 mg/kg), bétaméthasone (0,15 mg/kg) et éventuellement
AINS. L'administration de clonidine, a la discrétion de I'anesthésiste, suivait un protocole
(Annexe 4) préconisant I'administration d’'une dose de 1 a 2 pg/kg a linduction. Le
protoxyde d’azote n’était pas utilisé en routine dans ce bloc opératoire. Concernant
I’'administration de morphine en SSPI, celle-ci était titrée selon I’évaluation clinique du

patient, et les doses étaient définies par I'anesthésiste.

Criteres de jugement

Notre critére de jugement principal était la dose de morphine nécessaire en SSPI.

Nos criteres de jugement secondaires étaient la nécessité d’une analgésie
supplémentaire par palier 2 ou 3 en SSPI, la mention d’une agitation en SSPI, le délai avant
I'introduction de morphine, la présence d’une hypotension peropératoire définie selon des
valeurs de références décrites dans la littérature (90), la nécessité d’un support vasopresseur

peropératoire et la survenue de NVPO en SSPI.
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Recueil et analyse des données

Les données démographiques sur la population étudiée et les données médicales
périopératoires étaient recueillies a partir des dossiers d’anesthésie et des dossiers
d’hospitalisation du service d’ORL. Elles étaient ensuite anonymisées et sauvegardées dans
un tableur du logiciel Microsoft Excel.

Les données qualitatives étaient analysées selon un modeéle du Chi 2, tandis qu’un test
de Student était utilisé en cas de données quantitatives, parfois complété par une régression

multiple. Le seuil de 5% était retenu comme seuil maximal d’erreur de type | (p).
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RESULTATS

Entre le 1* janvier 2008 et le 31 décembre 2011, 552 patients de moins de 18 ans ont
bénéficié d’'une amygdalectomie programmée au Centre Hospitalier de Pau. 69 de ces

patients ont été exclus (Figure 4).

552 amygdalectomies
programmées

69 patients exclus
- 68 dossiers manquants
- 1 patient sorti intubé sédaté en réanimation

483 patients inclus

323 patients ayant recu 160 patients n’ayant
de la clonidine pas recu de la clonidine
intraveineuse a intraveineuse a

l'induction l'induction

Figure 4 : Flow chart

Population étudiée

Les caractéristiques des patients inclus sont décrites dans le Tableau 4. La médiane d’age
était de 55 mois, soit un peu plus de 4 ans. La parité était respectée (56% de gargons). Selon
le score de I’American Society of Anaesthesiologists (ASA) (Annexe 2), les patients étaient en
grande majorité classés ASA 1 et les comorbidités notables étaient rares (3 patients
présentant une trisomie 21). Les indications d’amygdalectomie étaient principalement en
lien avec un syndrome obstructif, décrit dans 71% des cas.

323 enfants avaient recu de la clonidine a I'induction, soit 67% de notre population, avec
une dose moyenne de 1,03 ug/kg et un intervalle interquartile de [0,93 ; 1,07]. Le principal
facteur associé a la prescription de clonidine était I’'anesthésiste responsable. Aprés analyse
multivariée, il n’a pas été mis en évidence une utilisation de clonidine majorée selon I'age
(p = 0,761), le sexe (p = 0,509), le score ASA (p = 0,176), I'année de chirurgie (p = 0,221),
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I'indication opératoire (p = 0,748), I'association ou non a une adénoidectomie (p = 0,594) ou
I"utilisation d’'une prémédication (p = 0,066).

Les deux groupes de patients (Clonidine versus Pas de clonidine) étaient comparables sur
les critéres cités ci-dessus. La dose peropératoire moyenne de sufentanil était de 0,19 ug/kg
(intervalle interquartile (1Q) [0,13-0,24]) dans le groupe clonidine et de 0,18 pg/kg (1Q [0,12-
0,24]) dans le groupe sans clonidine.

Pas de clonidine

Tous patients Clonidine

(n=483)

(n=323)

(n=160)

Sexe masculin 269/483 176/323 93/160
(56%) (54%) (58%)
Age médian (mois) 55[42 ;78] 55[42; 78] 55[43; 72]
Score ASA
1 369/483 (76,4%) 242/323 (74,9%) 127/160 (79,4%)
2 113/483 (23,4%) 81/323 (25,1%) 32/160 (20,0%)
3 1/483 (0,2%) 0/323 (0,0%) 1/160 (0,6%)
Chirurgie
Amygdalectomie seule 74/483 (15%) 47/323 (15%) 27/160 (17%)
Adénoidectomie associée 409/483 (85%) 276/323 (85%) 133/160 (83%)
Indication mentionnée
Mention de signes obstructifs 341/483 (71%) 228/323 (71%) 113/160 (71%)
Apnées 70/483 (14%) 40/323 (15%) 21/160 (13%)
Indication infectieuse 116/483 (24%) 72/323 (22%) 44/160 (28%)
Non connue 83/483 (17%) 58/323 (18%) 41/160 (26%)
Prémédication anxiolytique
Aucune 49/483 (10%) 39/323 (12%) 10/160 (6%)
Hydroxyzine 371/483 (77%) 248/323 (77%) 123/160 (77%)
Midazolam 63/483 (13%) 36/323 (11%) 27/160 (17%)
Durée de chirurgie (minutes)* 20 [15-30] 20 [15-30] 20 [15-30]
Analgésie peropératoire
Paracétamol 480/483 (99%) 320/323 (99%) 160/160 (100%)
AINS 36/483 (7%) 25/323 (7%) 11/160 (7%)
Sufentanil 457/483 (95%) 314/323 (97%) 143/160 (89%)
Morphine peropératoire 16/483 (3%) 12/323 (4%) 4/160 (3%)
Infiltration chirurgicale 125/483 (26%) 92/323 (28%) 33/160 (21%)
Prévention des NVPO T
Bétaméthasone 432/483 (89%) 287/323 (89%) 145/160 (90%)
Sétron 239/483 (49%) 146/323 (45%) 93/160 (58%)

Tableau 4 : Caractéristiques des patients inclus

* ]e chiffre est une moyenne, I'intervalle est un intervalle interquartile
+ NVPO : Nausées et vomissements postopératoires
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Analgésie en SSPI
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Figure 5 : Comparaison de la dose totale de morphine titrée en salle de surveillance post interventionnelle
(SSPI) dans les deux groupes

Chez les enfants ayant recu de la clonidine a I'induction, la dose moyenne de morphine
titrée en SSPI (0,041 mg/kg) était inférieure a celle regue par les enfants qui n’avait pas eu de

clonidine (0,052 mg/kg) (p = 0,039), avec une baisse de 21% de la dose administrée (Figure

= Clonidine a I'induction Pas de clonidine
08
=
3
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o
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Figure 6 : Courbe de type Kaplan-Meier sur I'injection de morphine en salle de surveillance post
interventionnelle (SSPI)

Dans le groupe clonidine, 43,0% des enfants recevaient de la morphine en SSPI, contre
52,5% dans le groupe sans clonidine (p = 0,062). En analysant ces données en fonction du
temps passé en SSPI, a I'aide d’un test du logrank, la différence de recours a la morphine

était significative (p = 0,0019) (Figure 6).
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Figure 7 : Délai avant administration de morphine en salle de surveillance post interventionnelle (SSPI)

En SSPI, la morphine était donnée aprés un délai moyen de 20 minutes dans le groupe
sans clonidine, contre 30 minutes dans le groupe clonidine, soit 10 minutes plus

précocement (p = 0,001) (Figure 7).
D’une maniére générale, en SSPI, les patients du groupe clonidine avaient moins

fréguemment nécessité I'administration d’une analgésie supplémentaire (53,3%) que ceux

du groupe sans clonidine (63,1%) (p = 0,049).

Tolérance hémodynamique

Clonidine Pas de clonidine

Hypotension artérielle peropératoire 1/204 (0,5%) 0/48 (0%) p =1,000

Support vasopresseur peropératoire 8/323(2,5%) 6/160 (3,8%) p=0,619

Tableau 5 : Analyse de la tolérance hémodynamique dans les deux groupes

La survenue d’une hypotension peropératoire, sous réserve de 231 données manguantes
sur ce critere, et la nécessité d’un support vasopresseur n’étaient pas significativement
différentes dans les deux groupes. Ces deux événements étaient rares: 2,9% de patients
ayant besoin de support vasopresseur et 0,4% de survenue d’hypotension artérielle au total

dans les deux groupes (Tableau 5).
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Agitation, nausées et vomissements en SSPI

Clonidine Pas de clonidine
_ (n=323) _ (n=160) _
Agitation 22/323 (6,8%) 24/160 (15,1%) p = 0,006
NVPO 13/323 (4,0%) 7/130 (4,4%) p =1,000

Tableau 6 : Analyse de la survenue d’agitation et de nausées ou vomissements postopératoires (NVPO) en
salle de surveillance post interventionnelle (SSPI) selon I'administration de clonidine

Les enfants ayant bénéficié de clonidine a I'induction présentaient significativement
moins d’agitation en salle de réveil comparativement a ceux qui n’en avaient pas recu (6,8%
versus 15,1% ; p = 0,006) (Tableau 6). En analyse multivariée, aprés prise en compte de I'age,
du sexe, de l'administration préopératoire d’'une prémédication et de [I'utilisation de
morphine en SSPI, cette différence restait statistiquement significative entre les deux

groupes (p = 0,007) (Figure 8).
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Figure 8 : Analyse multivariée de I'effet de I'dge, du sexe, de la prémédication, de clonidine et de la morphine
postopératoire sur la présence d’une agitation en salle de surveillance post interventionnelle (SSPI)

Aucune différence n’a été retrouvée entre les deux groupes en analyse univariée sur la
survenue de NVPO en SSPI en fonction de I'administration de clonidine IV (Tableau 6). En
analyse multivariée, la prévention des NVPO par bétaméthasone ou sétron était quant a elle

bien corrélée a une diminution significative des NVPO en SSPI (Tableau 7).
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NVPO en SSPI (o]1]] \[o]3}

Clonidine a I'induction p =1,000
oui 13 (65,0%) 310 (67,0%)
non 7 (35,0%) 153 (33,0%)
Bétaméthasone p=0,012
oui 14 (70,0%) 418 (90,3%)
non 6 (30,0%) 45 (9,7%)
Sétron p = 0,045
oui 5 (25,0%) 234 (50,5%)
non 15 (75,0%) 229 (49,5%)
Age (mois)* 81,5 (42,3) 65,8 (36,3) p =0,061
Durée de chirurgie* 20,5 (8,7) 23,5(11,7) p =0,260
Dose totale de sufentanil peropératoire _
(mg/ke)* 0,2 (0,1) 0,2 (0,1) p=0977
Morphine en SSPI p =0,299
oui 12 (60,0%) 211 (45,6%)
non 8 (40,0%) 252 (54,4%)

Tableau 7 : Analyse multivariée concernant la survenue de nausées et vomissements postopératoires (NVPO)
en salle de surveillance post interventionnelle (SSPI)
* ]le premier chiffre est une moyenne, le second entre parenthéses est un écart type

Délai en SSPI

Apres ajustement sur la présence d’'une prémédication, I'agitation, la nécessité d’une
analgésie supplémentaire et la présence de NVPO, l'administration de clonidine était
associée a une prolongation de la durée de passage en SSPI de prés de 6 minutes (p = 0,029).

L'élément rallongeant le plus la durée en SSPl était la nécessité d’une analgésie

supplémentaire, qui prolongeait cette durée de 20 minutes (p = 0,001) (Tableau 8).

Délai en SSPI Durée (minutes)* Coefficient (univarié) Coefficient (multivarié)
Clonidi
‘c’):'i ine T -3,92 [-9,41 ; -1,56] 5,78 [-11,04 ; -0,52]
non 62,4 (29,2) p=0161 p=0031
Ag:lj’itm" 108 (26,6) 6,30 [-2,50 ; 15,10] 0,91 [-7,64 ; 9,47]
non 64,5 (29,1) p=0,160 p=03834
P’i::ed'catm" T -6,97 [15,52 ; 1,58] -3,23[-11,42 ; 4,95]
non 71,3 (30,2) p=0110 (SRR
Analgési lémentai
":u?es'e supplementaire 737 (30,3) 19,78 (14,87 ; 24,69] 20,04 [15,03 ; 25,06]
o 539(22.6) p < 0,001 p < 0,001
Nausées et vomissements
postopératoires (NVPO) 1,89 [-11,10; 14,88] 2,71 [-9,49 ; 14,93]
oui 63,2 (28,3) p=0,775 p=0,662
non 65,1 (29,0)

Tableau 8 : Analyse de la durée de passage en salle de surveillance post interventionnelle (SSPI)
* ]e premier chiffre est une moyenne, le second entre parenthéses est un écart type
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DISCUSSION

Résultats principaux

Dans notre étude, il a été mis en évidence chez les enfants ayant recu de la clonidine
intraveineuse a I'induction :

- une diminution de 21% de la dose de morphine administrée en SSPI,

- une diminution de la nécessité de recours a un antalgique en SSPI,

- un prolongement du délai avant I'administration de morphine en SSPI,

- une diminution de la description d’agitation postopératoire,

- I'absence de préjudice hémodynamique peropératoire.

Forces et faiblesses de I'étude

Cette étude mono-centrique portait sur un échantillon large de patients, avec 483
patients inclus sur une durée d’étude de 4 ans. Le recueil des données était fait de facon
manuelle et pour tous les dossiers d’amygdalectomie programmée retrouvés, soit 483 sur
552 dossiers, il n’y avait aucune donnée manquante sur notre critére de jugement principal ;

seules les pressions artérielles manquaient dans 231 dossiers.

Le choix de la chirurgie par amygdalectomie était fondé sur le fait qu’il s’agit d’une
chirurgie douloureuse, sans anesthésie locorégionale efficace disponible (70,71), avec un
recours fréquent aux morphiniques en SSPI et chez des enfants potentiellement porteurs de
SAOS pour qui I'’épargne morphinique est indiquée (54,81). Nous avons choisi de ne pas
analyser séparément les amygdalectomies associées a une adénoidectomie ou a toute autre
chirurgie mineure pouvant y étre associée, car celles-ci ne sont en comparaison que peu

pourvoyeuses de douleurs postopératoires (37).

La période de recueil, de 2008 a 2011, a été choisie car avant 2008, les dossiers étaient
difficilement accessibles et a partir de 2012, suite a la validation d’un protocole de service
(Annexe 3; Annexe 4), les patients avaient presque tous de la clonidine intraveineuse a

I'induction, ne permettant donc pas une comparaison des deux types de prise en charge.
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L’objectif principal de notre étude, a savoir évaluer la quantité de morphine recue en
SSPI, est d’une part un critére objectif et d’autre part possede une pertinence en pratique
clinique. Il aurait pu étre judicieux de rapporter I’évaluation de la douleur recueillie en SSPI,
mais plusieurs échelles sont utilisées en pratique courante (91), en fonction de I'age du
patient notamment et cette évaluation n’est pas systématiquement rapportée sur la feuille
d’anesthésie. L'utilisation du critere de recours a une analgésie supplémentaire a, selon
nous, permis de limiter les conséquences de cette absence de quantification chiffrée de la

douleur.

La tolérance hémodynamique de la clonidine a été évaluée selon deux données: la
présence d’une tension artérielle inférieure aux valeurs de référence peropératoire définie
selon I'adge et le sexe (90) et la nécessité d’un support vasopresseur. La comparaison a une
valeur personnalisée de pression artérielle de référence n’a pas pu étre utilisée car elle
n’était pas disponible, ce qui est le plus souvent le cas en pratique clinique. Il convient
toutefois de signaler la présence de 231 données manquantes sur le critere d’hypotension,
la tension artérielle peropératoire n’étant pas toujours rapportée sur les feuilles de
surveillance anesthésique. L'utilisation du deuxiéme critére a selon nous permis de limiter
I'impact de ces données manquantes, méme s’il surestime d’éventuelles hypotensions en

incluant les conséquences hémodynamiques d’une éventuelle hypoxie premiere.

Concernant [|’évaluation d’un potentiel effet antiémétique a la clonidine, I'analyse
multivariée selon la prescription de bétaméthasone, la prescription de sétron, la morphine
postopératoire, la durée de chirurgie et I'dge a permis selon nous de s’affranchir des
principaux facteurs émétisants décrits dans la littérature (46,92,93), notamment ceux

présents dans le score simplifié VPOP (Annexe 5) (94).

Morphine en SSPI

Notre travail met en évidence une diminution de 21% de la dose nécessaire de morphine
et une diminution de la nécessité de recours a la morphine en SSPI chez les enfants ayant eu

de la clonidine a l'induction, ce qui n’avait jamais été étudié auparavant a notre
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connaissance. Cette épargne morphinique a une importance en pratique clinique. En effet, la
morphine est certes un puissant antalgique, mais elle possede de nombreux effets adverses,
dont I'effet dépresseur respiratoire et les nausées qui sont particulierement délétéres apres
une amygdalectomie. Toute diminution des doses est donc la bienvenue. De maniére plus
générale, la mise en évidence dans notre étude d’'une diminution de la nécessité de recours
a la morphine et aux antalgiques en SSPI va dans le sens d’un effet antalgique de la clonidine
intraveineuse administrée a l'induction.

Concernant la nécessité de morphine plus tardive en cas d’administration de clonidine
intraveineuse, ceci avait déja été décrit dans I'étude PREVENT AGITATION (25) méme si dans
notre étude la différence mise en évidence est de seulement 10 minutes. Il est néanmoins
difficile de savoir si ce délai est en lien avec un retard diagnostique secondaire a l'effet
sédatif de la clonidine et si ce délai a une pertinence clinique dans I'amélioration de
I’évaluation de la douleur. De plus, ce délai n’est pas défini en fonction du réveil et de
I’extubation mais en fonction de I'arrivée en SSPI. Son interprétation et son impact clinique

sont donc a nuancer.

Agitation

La proportion d’agitation, d’environ 4% ici, était faible comparativement aux autres
études, ou la prévalence varie souvent entre 25 et 80% (95). Ceci peut étre expliqué par un
age médian assez élevé dans notre population, non composée exclusivement d’enfants
d’age préscolaire et par I'absence de surreprésentation masculine, qui sont deux des
facteurs de risques principaux d’agitation postopératoire (47). Le recueil non systématique
et non standardisé de ce critére reste toutefois I’élément principal pouvant expliquer cette
faible proportion d’agitation postopératoire. L'utilisation pour chague enfant d’'une échelle
d’agitation en SSPI, telle que la Pediatric Anesthesia Emergence Delirium scale (PAED)
(Annexe 6) (96,97), aurait de plus permis de différencier une agitation vraie d’'une agitation
secondaire a une douleur (46).

Concernant I'effet retrouvé de la clonidine intraveineuse sur la diminution de I'agitation
en SSPI, bien qu’il ne s’agissait pas de I'objectif principal de notre étude, ceci concorde avec

les résultats de travaux préexistants (27,98) et notamment |'essai contr6lé randomisé
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PREVENT AGITATION (25). Cet effet bénéfique de la clonidine a une importance toute
particuliere dans la chirurgie d’amygdalectomie, étant donné qu’elle est fréquemment

pourvoyeuse de delirium en postopératoire (47).

Nausées et vomissements postopératoires

Il n’a pas été mis en évidence d’effet de la clonidine sur les NVPO, que ce soit en analyse
univariée ou multivariée. Ce taux de NVPO était faible dans notre étude comparativement a
ce qui est décrit dans la littérature, ou l'incidence varie entre 24 et 70% (46,92—-94,99). Ceci
peut étre expliqué par le fait que I'amygdalectomie étant connue comme pourvoyeuse de
NVPO, une prophylaxie antiémétique était délivrée dans la grande majorité des cas chez nos
patients, par bétaméthasone et/ou sétron. De plus, I"administration de protoxyde d’azote,
connue pour étre émétisante (100,101), n’était pas utilisée par les anesthésistes palois. Ces
différents éléments ont pu potentiellement masquer un effet antiémétique de la clonidine

intraveineuse, déja décrit chez I'adulte (22,23) et chez I'enfant (25,29).

Tolérance hémodynamique

Concernant la tolérance hémodynamique de la clonidine, il n’a pas été retrouvé de
différence dans les deux groupes sur la survenue d’hypotension artérielle ou de nécessité
d’'un support vasopresseur. Ces données concordent avec des études précédentes

(24,26,27). Nos résultats sont toutefois a relativiser du fait de données manquantes.

Délai en SSPI

Un effet secondaire de la clonidine déja décrit auparavant (27) et retrouvé dans notre
étude est la prolongation du délai de séjour en SSPI. La pertinence clinique de cet
allongement délai est a notre sens faible, puisqu’il est de 6 minutes ici, sachant qu’il n’a pas
été décrit dans la littérature de rallongement de la durée d’hospitalisation (28). Cette durée

de séjour n’a pas été évaluée dans notre travail.

35



Extrapolation des résultats

Une limite de notre étude est qu’elle porte sur des chirurgies effectuées il y a 10 ans, ce
qui peut étre considéré comme une limite a I'extrapolation de nos conclusions. Néanmoins,
il convient de mentionner que la prise en charge de I'amygdalectomie chez I'enfant a peu
changé depuis cette période, étant donné qu’une grande partie des recommandations date
de 2008 (39,53,65,70,74,84,102,103) et que celles-ci étaient dans la majorité des cas suivies
par les praticiens palois. En effet, toutes les chirurgies étaient réalisées sous anesthésie
générale, avec un contrble des voies aériennes par une sonde d’intubation orotrachéale,
conformément aux recommandations de 2008 (60) et I'analgésie administrée était dans la
majorité de cas conforme aux recommandations pour la pratique clinique (70). Par ailleurs
les techniques chirurgicales n’ont pas changé a Pau depuis notre étude et sont restées
homogenes entre les chirurgiens, a savoir une amygdalectomie totale. Il semble légitime de

penser qu’une analyse des dossiers plus récents aurait donné des résultats similaires.
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CONCLUSION

Notre étude met en évidence une diminution de la consommation de morphine de 21%
en SSPI en cas d’administration de clonidine en intraveineux a I'induction d’une chirurgie
pour amygdalectomie chez I'enfant. Il serait intéressant de confirmer ce résultat par une
étude prospective.

Par ailleurs, I'impact clinique de cette diminution de morphine en SSPI reste a étudier, en
particulier pour une population sélectionnée d’enfants présentant un SAOS a risque de
complications respiratoires. Une évaluation de I'analgésie dans les jours suivant
I'intervention chirurgicale est également une perspective de recherche pour I'avenir, tout

comme une évaluation de son impact sur le délai avant la reprise alimentaire.

37



ANNEXES

Annexe 1 : Score de Spruyt Gozal pour le dépistage du syndrome d’apnées obstructives du

sommeil (SAOS) de I'enfant

Kcore cumulé coleulé ainsi - A= (G1 +Q2)/2 ; B=(A+Q3); C=(B+Q4)/2; D= (C+(5)/2 Score cumulé final = (D + Q6)/2

Merci de cocher pour tous les items suivants (sauf pour la question 5)

- 0 si la fréquence de I'événement est : « jamais »

- 1 si la fréquence de I'événement est « mre » (1 nuit par semaine)

- 2 si la fréquence de I'événement est « occasionnelle » (2 nuits par semaine)

- 3 si la fréquence de I'événement est « fréquente » (3 a 4 nuits par semaine)

- 4 si la fréquence de I'événement est : « quasi toujours » (plus de 4 nuits [ par semaine) [

Ced au cours des & derniers mois) 71

1. Aver-vous déja été obligé de secouer votre enfant dans son sommeil pour qu'il se remette a respirer ? (Q1) [0

oo o1 m m 04

2. Est-ce que votre enfant s'aréte de respirer pendant son sommeil ? (Q2)
oo o1 02 o3 04

3. Est-ce que votre enfant a des difficultés pour respirer pendant son sommeil ? (Q3) [
oo a1 o2 03 04

4. Est-ce que la respiration de votre enfant pendant son sommeil a déja été un motif d'inquiétude pour vous 7 (Q4) [
oo a1 a2 03 04

5. Quelle est lintensité du bruit de son ronflement ? (Q5)
oo a1 o2 03 04

“La question 5 utilise les valeurs suivantes :
- 0 : légérement perceptible ou faible [
- 1 : modérément fort [
-2« fort )
-3 : trés fort )
- 4 : extrémement fort 7
6. A quelle fréquence votre enfant ronfle-t-il 7 (Q6) 0
oo 01 0z 03 [4

Annexe 2 : Score de I'’American Society of Anaesthesiologists (Score ASA)

ASA 1 | Patient normal en bonne santé

ASA 2 | Patient avec anomalie systémique modérée

ASA 3 | Patient avec anomalie systémique sévere

ASA 4 | Patient avec anomalie systémique sévere représentant une menace vitale constante

ASA 5 | Patient moribond dont la survie est improbable sans I'intervention

ASA 6 | Patient déclaré en état de mort cérébrale dont on préléve les organes pour la greffe
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Annexe 4 : Protocole de prescription de la clonidine en pédiatrie au Centre Hospitalier de

Pau

CATAPRESSAN® chez L’ENFANT

DPropriétés intéressantes : antiemétique, épargne morphinique, sédarif

I - Indications dans notre pratique :
» Enfants hvperactifs
* Haut risque d’obstruction des VAS -

pas d’interférence avec la ventilation ni avec la dépression respiratoire des
morphiniques (cas des amvgdales obstructives)

* Chirurgie émeétisante
* Ambulatoire
* Normmovolémie = condition absolue = compenser le jeline

® Limite inf d'age :lan (pour certaines équipes pas delimite)

II - En pratique :
* (Catapressan 1a 2 g / kg dés la prise de voie veineuse
Plus 'enfant est grand, plus on se rapproche de 1ug / kg
¢ Dilution : lamp = 150 pg = Iml
+ 14 ml NaCl iso
* 5i ALR efficace - pas de morphinique (et pas de perfalgan ni de kétoproféne pour la

:l On obtient 15 ml de solution a 10 pg /ml

circoncision, la plastie du prépuce)
¢ Enl'absence d’ALF ou si ALR inefficace
DIVISER LA POSOLOGIE DU MORPHINIQUE PAR 2 OU 3

III - Effets secondaires :
* Bradwcardie (risque diminué en I'absence de morphinique)
* Hypotension (prévention = liquide clair 2h avant I’'AG)
¢ Sgdation : enfants calmes 24h (effet recherché méme en ambul)

IV-Le piége, c’est le sufenta i posclogie habituelle |

R&f : Didier Jacolot (MAPAR pédiatrie 2007)

Tuin 2008 Dr 5. SURCIN et M. ROUX
Catzpressan chez 'enfant M e 1015 Meédecms anesthésistes
15€ 3 jour mat 201 Centre hospitzlier d= Pan
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Annexe 5 : Score VPOP, d’apres Bourdaud (94)

Facteur de risque
Age

<3 ans

>3 et <6 ansou>13 ans

>6et <13 ans

Prédisposition aux NVPO

Non

Oui

Durée de I'anesthésie > 45 minutes

Non

Oui

Chirurgie a risgue

Amygdalectomie

Tympanoplastie

Chirurgie du strabisme

Autres

Plusieurs doses de morphinigue

Non

Oui

Annexe 6 : Pediatric Anesthesia Emergence Delirium (PAED) scale, d’apres Sikish (96)

Pas du tout Un petit peu Moyennement Beaucoup Extrémement
Contact oculaire avec le soignant 4 3 2 1 0
Réactions adaptées 4 3 2 1 0
Conscient de son environnement 4 3 2 1 0
Agité 0 1 2 3 4
Inconsolable 0 1 2 3 4
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Titre : Effet de la clonidine intraveineuse sur I’épargne morphinique aprés
amygdalectomie programmeée en pédiatrie.

Résumeé :

Introduction : L’amygdalectomie est une opération fréquente en pédiatrie, réputée
douloureuse, ou I'épargne morphinique est un enjeu au vu du terrain souvent obstructif des
enfants opérés. L’administration de clonidine en intraveineux a linduction permet une
diminution de I'agitation postopératoire mais aucun effet antalgique n'a été clairement
démontré en pédiatrie, contrairement a I'administration per os en prémédication chez I'enfant
ou a 'administration intraveineuse chez I'adulte,

L’objectif de cette étude est d’évaluer I'effet de 'administration de clonidine intraveineuse sur
I'épargne morphinique aprés amygdalectomie en pédiatrie.

Méthodes : Il s’agit d’'une étude rétrospective monocentrique au Centre Hospitalier de Pau,
ayant pour objectif d’évaluer les doses de morphine recues en salle de réveil chez les
enfants ayant recu ou non de la clonidine avant une amygdalectomie programmeée, entre
2008 et 2011.

Résultats : 483 patients ont été inclus dans notre étude. 323 avaient recu de la clonidine
intraveineuse a l'induction, 160 n’en avaient pas regu. Chez les enfants ayant recu de la
clonidine, les doses de morphine recues en salle de réveil étaient en moyenne de
0,041 mg/kg, contre 0,052 mg/kg chez ceux qui n'avaient pas eu de clonidine, soit une
diminution de 21% de la consommation de morphine (p = 0,039). L’agitation était moins
fréquente dans le groupe clonidine (6,8% versus 15,1% ; p = 0,006). |l n’y avait pas de
différence sur la survenue d’'une hypotension peropératoire (0,4% versus 0,0%, p = 1,000).
Conclusion : L'administration de clonidine intraveineuse a I'induction d’'une amygdalectomie
programmeée en pédiatrie permet de diminuer les doses de morphine en salle de réveil, sans
arguments pour une mauvaise tolérance. L'impact clinique de cette diminution n’a pas été
évalué ici.

Mots clés : Clonidine ; Analgésie ; Amygdalectomie ; Pédiatrie

Title: Effect of intravenous clonidine on postoperative morphine consumption after
scheduled paediatric tonsillectomy.

Abstract:

Introduction: Tonsillectomy is a frequent surgery in paediatrics, known to be painful, in which
morphine sparing is an important issue, because of the obstructive indication among the
concerned children. Clonidine intravenous administration at induction reduces postoperative
agitation, but an analgesic effect hasn’t been clearly demonstrated in paediatrics, unlike
premedication with oral clonidine in children, or intravenous administration in adults.

This paper aims to assess the effect of intravenous clonidine administered at induction on
morphine consumption after tonsillectomy in paediatrics.

Methods: This is a monocentric, retrospective study at the Pau Hospital between 2008 and
2011. An investigation on morphine consumption in the recovery room, among patients who
had or not received intravenous clonidine before a scheduled tonsillectomy, has been carried
out.

Results: 483 patients were included in this study. 323 patients received clonidine at
induction, 160 did not. In the group clonidine, morphine consumption was 0.041 mg/kg,
compared to 0.052 mg/kg in the standard group, meaning a 21% decrease in morphine
consumption (p = 0.039). Agitation was less frequent in the clonidine group (6.8% versus
15.1%; p = 0.006). There was no difference in the occurrence of intraoperative hypotension
(0.4% versus 0.0%, p = 1.000).

Conclusion: The intravenous administration of clonidine at the induction of scheduled
tonsillectomy in paediatrics seems to reduce morphine consumption in the recovery room,
without argument for poor tolerance. Clinical impact of this reduction in morphine
consumption has not been evaluated here.

Keywords: Clonidine; Analgesia; Tonsillectomy; Paediatric
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