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« La douleur n’est pas un symptdme comme un autre. S’y intéresser, c’est
s’ouvrir a toute la vie du malade : qui est-il ?, que pense-t-il de sa maladie ?, que
craint-il ?, qu’attend-t-il ? »

Anonyme

«L’observation est mére du raisonnement. »

Proverbe Guinéen



DECATOIRE Julie

OMS
AINS
AMM
NEIM
MEOPA
FDA
PRAC

ANSM

CMDh

EMA
ORL
INVS
OMA
ADELI
EN

EVA
DREES

AFSSAPS

Liste des abréviations

Organisation Mondiale de la Santé

Anti-Inflammatoire Non Stéroidien

Autorisation de Mise sur le Marché

New England Journal of Medicine

Mélange Equimolaire Oxygene/Protoxyde d’Azote

Food and Drug Administration

Comité pour I'évaluation des risques en matiére de
Pharmacovigilance

Agence Nationale de Sécurité et d’utilisation du Médicament et
des produits de santé

Groupe de Coordination des procédures de reconnaissance
mutuelles décentralisées

European Medicines Agency

Oto-Rhino-Laryngé

Institut de Veille Sanitaire

Otite Moyenne Aigué

Automatisation des Listes

Echelle Numérique

Echelle Visuelle Analogique

Direction de la Recherche, des Etudes, de I'Evaluation et des
Statistiques

Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé



DECATOIRE Julie

Table des matieres

S SL U 0= 1
TN oo [0 Tox {0 o 2
l. Avant de soulager : BVAlUET .............uuuuuiiuiiiiiiiiiiiiiiiir e 2
[I.  Soulager : QUEIS MOYENS ......cccoiiiiieiiiie e e e 5
[ll. La Codéine : historique et physiopathologie ............cccceeiiiiiiiiiiiiiiiiee e 6
IV. Pathologies douloureuses chez les enfants de moins de trois ans :
épidémiologie et enjeux therapeULIQUES ..........uuviiiieeiiiiiiiiiiieee e 8
V. Objectifs de létude .........oovuveiiiiie e 10
Materiels et MELNOAES .........uuiiiiiiiiiiiii e anaeranssnnannnnes 11
l. QUESTIONNAUIIE ..t e e e et e e e e e ettt e e e e e e e e e eeaasa e e e e e e e e eeasannnneaeeeeeeeennes 11
[I.  Calcul du nombre de SujetS NECESSAIIES ............ceiiieeeiiiieiiiieee e, 11
| PR @] | = [o AU 12
V. INEEIVENTION ... 12
V. RECUEII 0ES FEPONSES ...cooeiiiiiiiiiiiee ettt ee e e 13
VI, Analyse StatiStQUE.........couuueeiiie e e e e e e e e eaanes 13
S =L £ 15
l. Population de Fétude ...........oiiiiii 15
A. Les répondants / NON-réPONdantS. ..........cceeeuiiiiiiiiiiiiiieeee e eciiieeee e e e 15
B. Caractéristiqgues des répondantS...........ccooevvuuiiiiiiiieeeeeeeee e 17
[I.  Résultats du qUESHIONNAINE ...........uuviiiiiieeeii e 18
A. Echelles ULIISEES........ccooiiiiiiiiie e 18
B. Seuil de douleur motivant la prescription initiale d’'un traitement antalgique19
C. Prescription d’antalgiques lorsque le Codenfan® était disponible............. 20
1. Prescription de premiere iNteNtionN............ooocuuiiiiieeieeee e 20
2. Prescription de seconde intention ...............couuiiiiiiieeeeieeicee e 23
D. Prescription d’antalgiques, aprés la suppression de 'AMM et le retrait du
(@00 [T 0] = 110G 26
1. Prescription de premiere iNteNtioN............ooocuuviiiieeieeeeeiiiieeeeee e 26
2.  Prescription de seconde intention .............ccoovieieiiiiiieeiiiie e 28

E. Modifications des prescriptions antalgiques chez I'enfant de moins de 3
ans dans les syndromes pieds-mains-bouche et les et les atteintes ORL (otites,
angines, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites) entre avant et

apres le retrait du Codenfan®..............ccoooiviiiiiiiiii e 31
1. Enpremiere iNteNtiON .....cooooeieeeeeeeee e 31
a) Encasde douleur MOdErée ..........ooovviiiiiiiiiiiiiicee e 31

b) En cas de douleur iNtEBNSE ...........uuuuuiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeaeaes 32

Cc) Encas de douleurtréS iNteNSe ..........ccceeiiiiiiiiiiiiiiiei e 33

2. EN seconde INteNtION.......ccoeeeiiiiiiiiiie e e e e 35
a) Encasde douleur MOdErée ..........ooovviiiiiiiiiiiiiccee e 35

b) En cas de douleur iNtEBNSE .......ccoeeeeeiieieecce e 36

c) Encas de douleurtrésintense .......ccccceeeeeieii 36

F.  Fréguence de reconsultation pour échec du traitement antalgique depuis le
retrait du Codenfan®............ooooiiiiiiiiiii e 38

G. Le recours aux urgences en cas d’échec du traitement antalgique depuis le



DECATOIRE Julie

retrait du CoOdenfan®...........coooviiiiiiiiiii e 39
DY o F =37 o o SRR 40
(0] o o [ V=11 01 o I PRSPPI 52
Références bibliographiqQUEeSs .........oiii oo 54
N g1 =) g = PP 61

Annexe 1 : Echelle NFCS ... e e e eeenes 61
ANNEXE 2 1 CHEOPS ... .o eaas 62
ANNEXE 3 i DEGR ..o e 63
ANNEXE 4 I EVA oo 64
ANNEXE 5 i EVENDOL ... e e 65
Annexe 6 : Echelle des visages : FPS-R........cccooiiiiiiiiiic e 66
Annexe 7 : Schéma du bONNOMME ...........uuiiiiiiiiiii e 67
Annexe 8 : 5/11/2012 : Réévaluation du rapport bénéfice/risque des médicaments
contenant de la codéine par 1@ PRAC ...........uuiiiiiiiiiieee e 68
Annexe 9 : 12/04/2013 : Médicaments a base de codéine (chez I'enfant) : avis et
recommandations du PRAC-Communiqué del’EMA ............oooriiiiiiiie e, 69
Annexe 10 : 28/06/2013 : Restrictions on use of codeine for pain relief in children -
CMDh endorses PRAC recommandation.............uuirieeeerrieeeiiiiiiieeeeeeeeeeeiiiineeeeeens 70
Annexe 11 : Questionnaire de l'étude ............cccooiiiiiiiiiiiic e, 73
Annexe 12 : Courriel initial accompagnant le questionnaire..............ccccuvveveenennnn. 80
Annexe 13 : Courriel de relanCe..........ccooiviiiiiiiii e 81
ANNeXe 14 : EChelle FLACC. ... it e e e e e e eeeenes 82

ANNEXE 15 : EChEE PPIMP ..o e, 83



DECATOIRE Julie Résumé

RESUME

Contexte : En juin 2013, la codéine a été contre-indiquée et son AMM
supprimée chez I'enfant de moins de 12 ans. Depuis, il n'existe pas d’antalgique de
pallier 1l oral disponible et ayant TAMM en ambulatoire chez I'enfant de moins de 3
ans. Ce travail évaluait les modifications de prise en charge de la douleur en
ambulatoire chez I'enfant de moins de 3 ans, depuis I'arrét du Codenfan®, dans les
syndromes pieds-mains-bouche et les atteintes Oto-Rhino-laryngées (otites,
douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites).

Méthode : Une étude descriptive, observationnelle, transversale était réalisée.
350 médecins généralistes libéraux exercant en France métropolitaine ont été
contactés par téléphone, puis, apres accord, ont regcu un questionnaire, par courriel,
ou par courrier. Un test de Mc Nemar était réalisé pour évaluer la différence de prise
en charge avant et apres le retrait du Codenfan®.

Résultats : 58 praticiens répondaient au questionnaire, soit un taux de réponse
de 17%. En premiere intention, les AINS et le tramadol étaient davantage prescrits
depuis le retrait du Codenfan® dans les douleurs tres intenses. En seconde
intention, les AINS étaient davantage prescrits dans les douleurs modérées et
d’autres moyens que les antalgiques usuels étaient plus souvent utilisés dans les
douleurs tres intenses. Les médecins déclaraient avoir parfois recours a I'hopital
dans 44% des cas, et toujours dans 14% des cas.

Conclusion : Depuis le retrait du Codenfan®, les praticiens utilisent d’autres
antalgiques chez les enfants de moins de 3 ans, parfois hors AMM, faute de palier I
oral disponible pour cette population.

Mots-clés . Codenfan®, douleur, traitement, affections ORL, syndrome pieds-

main-bouche, ambulatoire
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INTRODUCTION

La douleur, chez le nouveau né, le prématuré, et le jeune enfant est définie
comme « une qualité inhérente a la vie qui apparait tét dans 'ontogénése pour servir
comme signal d’alarme d’une Iésion tissulaire »(1).

Chez le jeune enfant, elle a longtemps été ignorée(2) et/ou considérée comme
un signe d’accompagnement de la maladie. Jusqu'en 1980, on pensait que le
nourrisson ne souffrait pas(3). Grace aux travaux publiés par le Docteur Anand!
(4,5), on sait que la douleur chez lI'enfant existe et repose sur des arguments
hormonaux, neurochimiques, physiologiques, métaboliques et comportementaux(4).
De plus, I'enfant mémorisera la douleur(6).

L'expression comportementale de la douleur chez I'enfant de moins de quatre
ans évolue en deux phases. Elle commence par une détresse comportementale avec
un stress psychologique et physiologique, puis, les activités de I'enfant diminuent
(bouger, jouer, manger, dormir, parler) (7). Plus I'enfant est jeune, plus l'intervalle
entre ces deux phases est court (1).

Selon l'article L110-5 du Code de la Santé publique : « Toute personne a le
droit de recevoir des soins visant a soulager sa douleur. Celle-ci doit étre, en toute
circonstance, prévenue, prise en compte et traitée... ». Selon l'article 37 (décret du 6
septembre 1995, modifié le 21 mai 1997) du Code de déontologie médicale : « En
toutes circonstances, le médecin doit s’efforcer de soulager les souffrances de son
malade ». Les professionnels de santé ont donc le devoir de s’appliquer a soulager

la douleur physique du patient.

. Avant de soulager : évaluer

Avant de soulager la douleur aigué, le professionnel de santé I'évalue. Si la
douleur n’est pas évaluée, elle peut étre méconnue et sous-estimée. L'enfant est
alors douloureux et ne sera pas soulagé (8).

Cela se fait chez I'enfant par hétéro-évaluation (évaluation de la douleur par

quelqu’'un d’autre que l'enfant, c’est-a-dire les professionnels de santé ou les

! Kanwaljeet Anand : docteur en pédiatrie, anesthésiologie et neurobiologie, auteur de nombreux
travaux qui ont révolutionné la perception de la douleur chez I'enfant

2
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parents, basée sur I'observation du comportement de I'enfant) ou auto-évaluation
(évaluation de la douleur par I'enfant lui-méme, grace a des chiffres, des mots ou des
dessins), en fonction de son age et de ses capacités de communication. La
verbalisation de la douleur requiert un développement cognitif progressif et
I'acquisition de compétences de communication sociale(9). L'évaluation de la douleur
chez l'enfant par échelle d’auto-évaluation dépend donc de l'acquisition de la
capacité a comprendre et a utiliser les mots communs pour décrire sa douleur. Les
enfants comptent un nombre limité de mots pour décrire leur douleur, ces mots
apparaissant dans leur vocabulaire a un age plus ou moins précoce (9). Par
exemple, les mots « bobo » et « mal » n’apparaissent respectivement qu’a 20 et 36
mois. L'évaluation et la définition de la douleur chez I'enfant constituent ainsi un frein
a sa prise en charge (7).

Il n’existe pas de méthode simple de mesure d’intensité douloureuse appropriée
a tous les ages et tous les types de douleur (1). Les limites d’age en dessous
desquelles un outil n'est plus valide ne sont pas toujours connues (8).
L'autoévaluation peut étre essayée chez I'enfant de 4 a 6 ans (7), et est fiable a partir
de 6 ans(1). Avant quatre ou cinq ans, I'’évaluation de la douleur est principalement
réalisée grace aux échelles d’hétéro-évaluation internationales et validées(1) (10).

D’aprés les recommandations parues en mars 2000 concernant I'Evaluation et
stratégies de prise en charge de la douleur aigué non postopératoire en ambulatoire
chez I'enfant de 1 mois a 15 ans, les échelles validées chez les enfants de moins de
trois ans sont les suivantes :

- NFCS (Neonatal Facial Coding System, Annexe 1)

- CHEOPS (Children’s Hospital of Eastern Ontario Pain Scale, Annexe 2).

(Elle peut également étre utilisée en post opératoire).
- DEGR (Echelle Douleur Enfant Gustave-Roussy®, Annexe 3) peut étre

utilisée si la douleur dure depuis plusieurs heures.

L'EVA (Echelle Visuelle Analogique, Annexe 4) est une échelle d’auto-évaluation
(11). Cependant, elle peut étre remplie par un soignant ou les parents, elle est une
alternative aux échelles d’hétéro-évaluation chez I'enfant de moins de quatre ans
mais sa validité est moins bonne que les échelles sus citées (7).

L'échelle EVENDOL (Annexe 5) est validée en médecine d’'urgence pré-

hospitaliere (12).
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En cas de doute, chez I'enfant de moins de 6 ans, il est possible d’utiliser deux
échelles différentes. On peut alors utiliser une échelle d’hétéro-évaluation et une
échelle d’auto-évaluation (1). La douleur doit étre réévaluée une demi-heure a une
heure aprés administration du traitement (8), de préférence avec le méme outil. En
fonction des résultats, la thérapeutique sera ou non modifiée.

Le meilleur moyen pour évaluer la douleur de I'enfant est I'auto-évaluation selon
les chercheurs et les cliniciens. Le langage permet d’accéder et de comprendre la
douleur de I'enfant (13). L'auto-évaluation peut étre utilisée dés qu’un dialogue est
possible avec I'enfant, soit théoriquement dés 3 ans, mais il n’existe pas d’échelles
validées a cet age (14). L'age a partir duquel I'auto-évaluation peut étre fiable reste
tres dépendant des capacités cognitives de I'enfant, capacités qui peuvent étre
diminuées par la douleur de I'enfant. Elle est habituellement fiable a partir de 6 ans
(1).

Les échelles disponibles sont les suivantes :

- L’EVA (Annexe 4) : I'enfant doit placer la réglette sur une échelle entre

« pas du tout mal » et « trés tres mal » (11)

- L'échelle FPS-R (Faces Pain Scale-Revised : Echelle des 6 visages,
Annexe 6), validée a partir de 4 ans, I'enfant doit choisir parmi les visages
exposés de gauche a droite par ordre croissant de douleur celui qui
représente sa propre intensité douloureuse (15)

- L'EVS (Echelle Verbale Simple) : échelle non validée pour linstant chez
I'enfant mais permettant d’obtenir une auto-évaluation parfois dés 3 ans,
I'enfant doit utiliser des mots simples pour décrire sa douleur, en fonction
de son développement cognitif (16)

- Poker chips (Echelle des jetons) : a partir de 4 ans, en utilisant 4 gros
jetons, I'enfant doit quantifier sa douleur (17)

- Schéma du bonhomme (Annexe 7) : utilisable a partir de 4 ans, I'enfant
doit colorier les zones douloureuses, cet outil a 'avantage de localiser la
douleur, le nombre de zones douloureuses et leur intensité (18).

- L'EN (Echelle Numérique), utilisable a partir de 8 a 10 ans, I'enfant doit

noter sa douleur entre 0 et 10 (19).

Il ne faut pas perdre de vue que ces outils d’évaluation ne remplacent pas la
relation avec I'enfant et une approche personnalisée de celui-ci (8) qui doit permettre
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d’appréhender les différentes composantes de la douleur : sensori-discriminative,

affectivo-émotionnelle, cognitivo-comportementale et comportementale (1).

Soulager : quels moyens

Les thérapeutiques antalgiqgues peuvent étre médicamenteuses ou non

meédicamenteuses.

L'OMS classe les antalgiques médicamenteux en trois paliers thérapeutiques

LILII en fonction de leur mode d’action et/ou de leur puissance antalgique. Il existe

des sous-classes a et b pour certains paliers et des co-analgésiques et

antispasmodiques :

Palier | : antalgigues non morphiniques : paracétamol, ibuprofene (AINS, a
partir de 3 mois), kétoprofene (AINS), acide acétylsalicylique, naproxene
(AINS), acide tiaprofénique (AINS, a partir de 4 ans), acide niflumique
(AINS), diclofénac (AINS), saccharose, MEOPA, creme analgésique

Palier lla : antalgiques centraux faibles ou morphiniques faibles : codéine,
tramadol

Palier IIb : opioides mixtes agonistes-antagonistes : nalbuphine

Palier Illa : morphinigues (ou antalgiques centraux puissants) : morphine
solution orale

Palier 1lIb : morphiniques (ou antalgiques centraux puissants) : morphine
intraveineuse, fentanyl

Coanalgésiques : benzodiazépines : hypnovel

Antispasmodiques : tiemonium, phosphoglucinol (10).

Les indications des différents paliers antalgiques dépendent de l'intensité de la

douleur. Il n’existe pas de consensus sur la classification de la douleur en fonction de

son intensité mais on peut retenir quatre stades (7) :

Douleur Iégére
Douleur modérée
Douleur intense

Douleur trés intense.

Le but du traitement antalgique sera de permettre un retour aux activités de

base de I'enfant (manger, bouger, jouer, dormir, parler) (7), le traitement étiologique

sera fait de fagon concomitante. Les outils d’auto et d’hétéro-évaluation sont de
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concordance variables, le plus souvent médiocres ou moyens (8). Il n’existe pas de
consensus sur la correspondance entre les différentes échelles et les catégories de
douleur et les seuils d’'intervention thérapeutique (7). Le traitement antalgique sera

prescrit en fonction de l'intensité de la douleur évaluée :

Type de la douleur Méthodes d'autoévaluation Intervention

EVA EVS Poker chip Echelle des 6 visages Antalgiques
Légére 1-3 1 1 2 Palier]
Modérée 3-5 2 2 4 Palier] cu Il
Intense 57 3 3 [ Falier Il ou 1117
Trés intense =7 4 4 8 ou 10 Palier [1I?
Seuil d'intervention 3 1 2 4

EVA : échelle visuelle analogique; EVS: échelle verbale simple.
* Choisir une voie d'administration rapide.

Tableau n°1 : Correspondance Agence Nationale d’Accréditation et Evaluation

en Santé (ANAES) entre les outils d’auto-évaluation et I'intensité de la douleur

()]

I1l. La Codéine : historique et physiopathologie

L'autorisation de mise sur le marché (AMM) de la codéine date de 1996, devant
'absence de morphinique faible autorisé chez les enfants de plus de un an, a la
demande des spécialistes de la douleur et avec le soutien du ministére, pour traiter
les douleurs modérées ou en cas d’échec d'un traitement antalgique de palier I. Les
études sur ce médicament étaient alors rares mais 'AMM avait été retenue compte
tenu des données disponibles importantes chez I'adulte, et chez I'enfant dans
d’autres pays. Le Codenfan® (1mg/ml), I'Efferalgan codéiné® puis le Dafalgan
codéiné® (comprimés effervescents sécables contenant 500mg de paracétamol et
30mg de codéine) sont devenus disponibles pour les enfants de plus de trois ans, et
le Codoliprane® (comprimés contenant 400mg de paracétamol et 20mg de codéine)
pour les enfants de plus de six ans. Le Codenfan® était alors le seul antalgique oral
de palier Il disponible en ambulatoire chez I'enfant de moins de trois ans (tramadol
autorisé a partir de trois ans et nalbuphine parentérale disponible en milieu
hospitalier). Son indication était le soulagement « des douleurs d’intensité modérée a
intense, ne répondant pas a l'utilisation d’antalgiques périphériques utilisés seuls,
chez I'enfant a partir de un an » (20).
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Depuis, son utilisation a été remise en cause. Une étude publiée en 2009 dans
le NEJM par le Docteur Gideon Koren? (21) relatant le décés d’un enfant suite &
'administration de codéine a doses recommandées (1mg/kg toutes les quatre a six
heures) pour traiter une douleur post-opératoire (adénoidectomie pour syndrome
d’apnées du sommeil), a motivé le retrait de la vente de codéine aux Etats-Unis. La
raison évoquée eétait un polymorphisme génétique entrainant des différences de
métabolisation de la molécule. Des cas similaires ont par la suite été observés en
postopératoire d’'une chirurgie ORL : amygdalectomie, adénoidectomie pour

Syndrome d’Apnées du Sommeil, entrainant le décés par dépression respiratoire.

CODEINE=prodrogue

codeine-6-glucuronide
inactif

0a15%

504 70% MORPHINE=métabolite actif
CYF 2D6
norcodeine
inactif marphine-3-glucuronide morphine-6-glucuronide
10 & 15% inactif ACTIF, affinite pour le
récepteur mu supérieur d la
marphine

Schéma n°l : Métabolisme de la codéine (22)

Le métabolisme de la codéine est considéré pleinement fonctionnel a partir de
12 ans (23). Il est mis en évidence des « métaboliseurs CYP2D6 ultra-rapides », qui,
par duplication du géne codant pour CYP2D6, transforment la codéine de facon tres
rapide en morphine, ayant des effets toxiques majeurs tels que la dépression
respiratoire sévere pouvant aboutir au déces. Ce profil est présent chez 10% des
Caucasiens et 30% des Africains. Les « métaboliseurs extensifs » sont a risque
d’effets indésirables et de surdosage. Les « métaboliseurs limites », «métaboliseurs
intermédiaires » et « métaboliseurs lents » sont a risque d’une insuffisance d’antalgie

a dose identique (24).

% Gideon Koren : Professeur de pédiatrie, pharmacologie, pharmacie et médecine a Toronto
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En novembre 2012, la FDA a recensé les évenements indésirables entre 1969
et mai 2012 et a identifié 10 déces et 3 dépressions respiratoires graves associés a
'administration de codéine. La plupart des cas sont survenus post-amygdalectomie
ou dans le cadre d’une infection des voies aériennes supérieures, avec un dosage
de codéine considéré approprié aux Etats-Unis. En février 2013, aux Etats-Unis, la
FDA a contre-indiqué l'administration de la codéine post-amygdalectomie. Elle a
recommandé son utilisation en fonction d’une balance bénéfice-risque positive (25).

Suite a cela, le PRAC a évalué le rapport bénéfice/risque des médicaments
contenant de la codéine (Annexe 8). Le 12 Avril 2013, TANSM en France, a
recommandé de n’utiliser la codéine que chez I'enfant de plus de 12 ans, qu’aprés
échec du paracétamol et/ou des AINS et de ne plus l'utiliser ni chez les enfants de
moins de 12 ans, ni post-amygdalectomie ou adénoidectomie (Annexe 9). Les
recommandations du PRAC ont été soumises au CMDh, et, par I'intermédiaire d’'un
communiqué de presse paru le 28 juin 2013, I'utilisation de la codéine chez I'enfant
de moins de dix-huit ans a été restreinte, et, contre-indiquée chez I'enfant de moins
de douze ans (Annexe 10).

Depuis juin 2013, la codéine sous forme de sirop destiné aux enfants
(Codenfan®) est ainsi devenue indisponible en France et ne peut donc plus étre
utilisée et prescrite. Actuellement, les seuls antalgiques disponibles chez I'enfant
sont : palier | : paracétamol, aspirine et ibuproféne (utilisables en ambulatoire) ; palier
I : tramadol (n’ayant 'AMM qu’a partir de 3 ans, également utilisable en
ambulatoire), nalbuphine (forme intraveineuse, intramusculaire, intra-rectale ou sous
cutanée, utilisable en structure hospitaliere) ; palier 1l : morphine (voie orale, intra
veineuse ou sous cutanée utilisable en structure hospitaliere).

Il n'existe donc a ce jour aucun antalgique oral de palier Il pour les enfants de

moins de 3 ans.

V. Pathologies douloureuses chez les enfants de
moins de trois ans : épidémiologie et enjeux
thérapeutiques

Les atteintes ORL telles que les otites, angines, douleurs dentaires, stomatites,

gingivo-stomatites et les syndromes pieds-mains-bouche sont des pathologies
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freguemment rencontrées chez les jeunes enfants et trées douloureuses. Les
infections respiratoires hautes, notamment les otites et les angines, sont le premier
motif de consultation chez les médecins généralistes et pédiatres (26). Sur la période
hivernale 2006-2007, selon I'INVS, lincidence des angines était de 1,67 pour 100
enfants de moins de 15 ans (26). L'OMA est la pathologie infectieuse la plus
fréquente présentée par I'enfant, surtout entre 6 mois et 2 ans. 62% des enfants de
moins de un an et 83% des enfants de moins de 3 ans ont déja présenté au moins
un épisode d’OMA (27).

Une étude rétrospective réalisée par I'équipe des Urgences Pédiatriques de
I'H6pital Armand-Trousseau en région parisienne comptait 1060 cas de stomatites
entre 2008 et 2012. Les stomatites regroupent les gingivo-stomatites, les candidoses
buccales, les angines vésiculeuses, les lésions vésiculeuses buccales, les aphtoses.
Sur 'ensemble de ces enfants, 87% étaient sortis avec un traitement antalgique,
50% d’entre eux avaient bénéficié d’une prescription de codéine(28).

Or, depuis le retrait du Codenfan®, il n’y a actuellement aucun antalgique de
palier 1l oral disponible pour les enfants de moins de trois ans, chez qui ces
pathologies douloureuses sont fréquentes. Les solutions possibles sont alors de
prescrire des antalgiques de palier | (paracétamol, AINS et apparentés) méme pour
des douleurs d’emblée modérées, ou d’orienter en premiére intention ou en cas de
soulagement insuffisant par les antalgiques de palier | les enfants vers une structure
d’accueil d’urgences pédiatriques pour 'administration d’antalgique de palier Il (voie
injectable: nalbuphine, Nubain®) ou Il (morphine orale ou injectable) en cas de
douleur trop importante. Ceci est susceptible d’entrainer un inconfort pour I'enfant et

ses parents et des dépenses de santé plus importantes.
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V. Objectifs de I’étude

L'objectif de ce travail était d’évaluer comment I'indisponibilité en ambulatoire
d’'un antalgique de palier Il oral chez I'enfant de moins de trois ans pour les douleurs
causées par des affections fréquentes telles que les syndromes pieds-mains-bouche
et les atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-
stomatites) modifiait la prise en charge de la douleur en ambulatoire.

L'objectif secondaire était d’évaluer si cela engendrait ou non un recours plus

fréquent aux services d’'urgences pédiatriques.
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MATERIELS ET METHODES

L'étude était descriptive, observationnelle, transversale.

I. Questionnaire

Un gquestionnaire en ligne (Annexe 6) composé de dix questions dont quatre
comprenaient cinq sous-questions, soit vingt-neuf questions au total, a été élaboré
via le site internet Google Spreadsheet. L’'age, le sexe, le type d’exercice, le milieu
d’exercice des médecins généralistes répondants étaient relevés. Le temps de

réponse était estimé inférieur a trois minutes.

[I. Calcul du nombre de sujets nécessaires

Pour une variable binaire, le nombre de sujets nécessaires « n » est déterminé
par la formule suivante :
n=u2xp(1-p)/e?
Dans cette formule, qui suppose que les sujets soient tirés au sort au moment
de I'échantillonnage :
. n = taille d'échantillon
. u = coefficient de marge déduit du niveau de confiance pour l'intervalle. La
valeur type du niveau de confiance de 95 % sera 1,96 (valeur issue de la
table de la loi normale).
. p = probabilité de réalisation de I'événement
. e = précision attendue pour lintervalle de confiance (la largeur de
I'intervalle de confiance est 2*e)
N'ayant pas d'idée a priori de p, I'hypothése la plus défavorable pour la largeur
de l'intervalle de confiance (p = 0.5) a été choisie. La précision a été fixée a 10 %. Le
calcul donne un nombre de sujets nécessaires de 96 patients. Le taux de réponse

habituel se situant aux alentours d’1/3 et en ajoutant une marge de sécurité de 50

11
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individus (médecins décédeés, partis a la retraite, injoignables), 350 médecins

généralistes ont été tirés au sort.

I11.  Contact

Un appel téléphoniqgue a été passé vers chacun des cabinets dont les
coordonnées téléphoniques étaient connues sur les jours ouvrés de la période du 8
au 19 décembre 2014.

Il était présenté au répondant a I'appel, que ce soit la secrétaire ou le médecin,
I'objectif du travail réalisé, ses modalités, ses garanties d’anonymat, le temps de
réponse requis. Le médecin donnait ou non son accord s’il était le premier
interlocuteur. Si la secrétaire répondait en premier, elle pouvait soit directement
donner le courriel du médecin, soit transférer I'appel vers le médecin pour obtenir
son accord directement, soit lui demander son accord pour communiquer son
courriel puis reprendre contact ensuite avec nous. La possibilité de répondre au
guestionnaire par voie postale était également proposée.

Si le numéro de téléphone avait été appelé une premiére fois et était resté sans

réponse, il était contacté de nouveau a 2 reprises sur cette méme période.

IV. Intervention

Une fois I'accord et le courriel obtenus, le lien vers le questionnaire en ligne
accompagné d’un texte explicatif (Annexe 8), reprenant I'objectif du travail, le temps
de réponse et 'anonymat des réponses, était envoyé par courriel. Lorsque la
réponse était preférée par voie postale, le questionnaire avec le texte explicatif était
envoyé par voie postale, le 17 décembre 2014, accompagné d’une enveloppe pré-
timbrée, comprenant I'adresse de renvoi pour la réponse.

Une relance par courriel (Annexe 9) a été envoyee le 8 janvier 2015, soit 1 mois
apres le début de la prise de contact avec I'échantillon, a tous les médecins ayant

fourni leur courriel pour les inciter a répondre s’ils ne I'avaient déja fait.

12
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V. Recueil des réponses

Les réponses recues par internet via le site Google Spreadsheet étaient
anonymisées.
Les réponses regues par courrier étaient anonymes : I'enveloppe pré-timbrée

ne comprenait aucun signe distinctif sur 'origine de I'expéditeur.

VI. Analyse statistique

Une analyse descriptive univariée a été réalisée pour définir la population de
répondants (&ge, sexe, lieu d’exercice, mode d’exercice), les modalités de prise de
contact et pour l'analyse des réponses concernant la prescription antalgique en
fonction de l'intensité douloureuse.

Un test Chi 2 d’adéquation a été réalisé pour déterminer si la population de
répondants était représentative ou non de la population de médecins généralistes

exercant en France métropolitaine sur les variables age et sexe.

Un test de Mc Nemar a été réalisé pour savoir s'il existait une différence de
prescription entre avant et aprés 'arrét du Codenfan® pour les molécules proposées
Une analyse descriptive univariée a été réalisée pour définir la population de
répondant (&ge, sexe, lieu d’exercice, mode d’exercice), les modalités de prise de
contact et pour lI'analyse des réponses concernant la prescription antalgique en

fonction de l'intensité douloureuse.

Un test Chi 2 d’adéquation a été réalisé pour déterminer si la population de
répondants était représentative ou non de la population de médecins généralistes

exercant en France métropolitaine sur les variables age et sexe.

Un test de Mc Nemar® a été réalisé pour savoir s'il existait une différence de

prescription entre avant et aprés le retrait du Codenfan® pour les molécules

® Le test du chi2 apparié (test de Mc Nemar) s’applique lorsque I'on croise deux variables binaires
appariées, il permet ainsi de comparer deux pourcentages issus d’'un méme échantillon a deux
moments différents. Sil'on présente les données sous la forme d’un tableau de contingence croisant
les données du moment « t1 » et celles du moment « t2 » alors seules les paires discordantes, c’est-
a-dire les individus ayant changé de statut du moment « t1 » au moment « t2 », sont prises en compte
dans la réalisation du test. La somme des effectifs des paires discordantes doit étre au moins égale a
10 afin de pouvoir réaliser ce test.

13
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proposeées en premiere et seconde intention dans les douleurs modérées, intenses et

trés intenses.
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RESULTATS

|. Population de I’étude

A. Les répondants / non-répondants

Echantillon de
medecins generalistes
n=350

15 numérosnon attribues
11 messageries
\ 4 7 injoignables

; : : 6 changements de cabinet
Medecins contactes Injoignables % 3 arréts d'activité
n=302 n=48 i Sabsencesde réponse
ldéces

A\ 4

Refus directsn=55

Promessesde rappel
par les secretaires
nonhonorees
n=17

v

A 4

Medecins ayant regu le questionnaire
n=230

par courriel:n=192

par courrier:n=38

\4
Medecinsrepondants Médecins nonrépondants
n=>53 n=172
parcourrieln=41

par courrier:n= 17

Figure n°1 : Flow chart des médecins répondants
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Le taux de réponse était de a 16,6% : 58 médecins généralistes ont répondu
sur I'échantillon de 350. 230 médecins (66% de I'échantillon initial) ont regu le

guestionnaire. Parmi eux, 58 ont répondu soit 25,2%.

Le refus et ses motivations
55 contacts ont refusé de recevoir le questionnaire : 22 refus émis par la

secrétaire et 33 par les médecins eux-mémes.

Motif de refus

B Médedne générale 3
orientation particuliére

® Manque d'enfants dans la
patientéle

® Manque d'intérét pour les
études

Manque de temps

m Manque d'expérience du
codenfan

® Motif de refus non donné

Figure n°2 : Motifs de refus évoqués par téléphone
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B. Caractéristiques des répondants
Caractéristiques Echantillon n (%) France métropolitaine Chi2
n (%)
Sexe : P<0,05
- Femme 16 (27,6) 39304 (43,4)
- Homme 42 (72,4) 51326 (56,6)
Age : P > 0,05 (NS)
- <40ans 7 (12,1) 12480 (13,8)
- >40ans 45 (77,9) 78150 (86,2)
Lieu d’exercice :
- Rural 9 (15,5)
- Semi-rural 17 (29,3)
- Urbain 31(53,4)
Mode d’exercice :
- Libéral exclusif 46 (79,3)
- Mixte libéral- 11 (19)
salarié
- Remplacement 1(1,7)
Total 58 (100) 90630 (100)

NS= non significatif

Tableau n°2 : Caractéristiques de la population des répondants

L'’age moyen des répondants était de 52 ans.

Le pourcentage moyen d’enfants de moins de 3 ans dans la patientéle chez les

répondants était de 12,6%.

17
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II. Résultats du questionnaire

A. Echelles utilisées

Cing échelles d’évaluation étaient proposées dans le questionnaire. Une ou

plusieurs propositions pouvaient étre sélectionnées.

Echelles utilisées Effectifs n (%)
Hétéro-évaluation :

- Maodification du comportement 51 (87,9)

- Interprétation des parents 49 (84,5)
Auto-évaluation :

- Echelle des 6 visages 30 (51,7)

- ENouEVA 5(8,6)

- Echelle verbale 9 (15,5)
Nombre d’échelles utilisées par praticien :

-1 8 (17,8)

- 2 18 (31)

- 3 25 (43,1)

- 4 5(8,6)

- 5 1(1,7)

Tableau n°3: Echelles utilisées pour I’évaluation de la douleur chez

I’enfant de moins de 3 ans en ambulatoire

18
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B. Seuil de douleur motivant la prescription initiale d’'un

traitement antalgique

Pourcentage

60
50
40
30
20

10

Légére (EVA < 3/10) Modérée (EVA=3o0u Intense (EVA=50u Trésintense (EVA >
4/10) 6/10) 6/10)

Figure n°3 : Seuil de douleur chez I’enfant motivant la prescription initiale d’un

traitement antalgique

Les médecins en ambulatoire prescrivaient un antalgique dés la présence d’'une
douleur légére dans 57% des cas, a partir d'une douleur modérée dans 38% des
cas, a partir d'une douleur intense dans 5% des cas. Dans aucun cas, cette

prescription ne survenait a partir d’'une douleur trés intense.
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C. Prescription d’antalgiques lorsque le Codenfan® était
disponible

1. Prescription de premiere intention

Traitement de 1° intention avant le retrait du Codenfan®

Douleur légére  mDouleur modérée @ Douleurintense  mDouleur trés intense

Paracétamol |g

AINS |8

Codenfan

Tramadol

Aucun

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figure n°4: Traitement antalgique de premiére intention prescrit par les

médecins généralistes avant le retrait du Codenfan® en fonction de l'intensité

douloureuse chez I’enfant de moins de 3 ans dans les syndromes pieds-mains-

bouche et les atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites,

gingivo-stomatites)

Le paracétamol était prescrit dans 81% des cas dans les douleurs légéres.
Lorsque la douleur était modérée il était utilisé dans 88% des cas. Il était prescrit par
64% des praticiens pour une douleur intense et 52% pour une douleur trés intense.

Les AINS (seuls ou en association) étaient prescrits dans 31% des cas pour
une douleur légére, dans 47% des cas pour une douleur modérée, dans 43% des

cas pour une douleur intense et dans 36% des cas pour une douleur tres intense.
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L'association AINS-paracétamol était prescrite dans 28% des cas pour une
douleur légere, dans 40% des cas pour une douleur modérée, dans 36% des cas
pour une douleur intense et dans 26% des cas pour une douleur tres intense.

Plus la douleur s’intensifiait et plus le Codenfan® était prescrit : 3% des
meédecins le prescrivaient pour une douleur légere, 5% pour une douleur modérée,
41% pour une douleur intense, 52% pour une douleur tres intense. Pour une douleur
intense le Codenfan® était moins prescrit que le paracétamol mais 21% des
meédecins le prescrivaient en association avec le paracétamol. Pour une douleur trés
intense le Codenfan® était prescrit de facon équivalente au paracétamol : par 52%
des praticiens, mais 21% des praticiens prescrivaient en association paracétamol et
Codenfan®.

Le tramadol était prescrit dans moins de 5% des cas, quelle que soit 'intensité
douloureuse.

7% des praticiens ne prescrivaient aucun traitement pour une douleur légére.

2% pour une douleur intense ou tres intense.
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Autres moyens ou autres traitements
19% des médecins généralistes prescrivaient d’autres traitements en premiére
intention pour une douleur légére, 16% pour une douleur modérée, 26% pour une

douleur intense et 40% pour une douleur trés intense.

Pourcentage
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Figure n°4 : Autres moyens ou autres traitements proposés par les médecins

généralistes pour la prise en charge antalgiqgue de premiére intention avant le

retrait du Codenfan® de I’enfant de moins de trois ans dans les syndrome

pieds-mains-bouche et les atteintes ORL (otites, douleurs dentaires,

stomatites, gingivo-stomatites, angines)

La corticothérapie était le premier autre moyen proposé : 24% des cas. Elle
était également proposée en association avec 'homéopathie dans 5% des cas.

Le recours hospitalier (regroupant les notions « hospitalisation », « urgences
pédiatriques », « pédiatre hospitalier », « avis urgences pédiatrique ») était la
seconde option proposée : dans 14% des cas, de fagcon eéquivalente avec

I’'homéopathie et I'utilisation de morphiniques.

L'avis auprés d’un confrere était pris dans 10% des cas.
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2. Prescription de seconde intention

Traitement de 2° intention avant le retrait du Codenfan®

Douleur légére M Douleur modérée  MDouleurintense B Douleur trés intense

Paracétamol

AINS

Codenfan

Tramadol

Aucun autre traitement

Autre moyen

i

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Figure n°5: Traitement antalgigue de seconde intention prescrit par les

médecins généralistes avant le retrait du Codenfan® en fonction de I’'intensité

douloureuse chez I’enfant de moins de 3 ans dans les syndromes pieds-mains-

bouche et es atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites,

gingivo-stomatites)

En seconde intention, les praticiens reconduisaient leurs prescriptions initiales
(« aucun autre traitement ») dans 34% des cas si la douleur était Iégere ou modérée,
dans 38% des cas si la douleur était intense, dans 47% des cas si la douleur était
trés intense.

Le paracétamol était prescrit, en seconde intention : par 17% des praticiens
pour une douleur Iégére, 19% pour une douleur modérée, 16% pour une douleur
intense, 12% pour une douleur tres intense.

Les AINS (seuls ou en association) étaient prescrits par 34% des praticiens
pour une douleur légére, par 33% pour une douleur modérée, par 17% pour une

douleur intense, par 12% pour une douleur tres intense.
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Le Codenfan® était prescrit dans 14% des cas pour une douleur légére, dans
28% des cas pour une douleur modérée, dans 34% des cas pour une douleur
intense, et dans 28% des cas pour une douleur tres intense.

L'association AINS-paracétamol était proposée dans 5% des cas pour une
douleur Iégere, dans 14% des cas pour une douleur modérée, dans 10% des cas
pour une douleur intense, dans 9% des cas pour une douleur tres intense.

L’association paracétamol-Codenfan® était prescrite dans 1% des cas pour une
douleur Iégere, dans 3% des cas pour une douleur modérée, dans 7% des cas pour
une douleur intense, dans 5% des cas pour une douleur trés intense.

Le tramadol, était prescrit par 3% des médecins généralistes pour une douleur
légere ou modérée, par 9% d’entre eux pour une douleur intense et par 5% d’entre

eux pour une douleur trés intense.
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Autres moyens ou autres traitements

Les autres traitements (ou autres moyens) en seconde intention étaient utilisés:
pour une douleur légére par 10% des praticiens, pour une douleur modérée par 10%
des praticiens, pour une douleur intense par 17% des praticiens, pour une douleur

tres intense par 16% des praticiens.
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Figure n°6: Autres moyens proposés par les médecins généralistes pour la

prise en charge antalgique de seconde intention avant le retrait du Codenfan®

de I'enfant de moins de 3 ans dans les syndromes pieds-mains-bouche et es

atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites, qingivo-

stomatites)

En seconde intention, le premier autre moyen utilisé était le recours hospitalier :
30% des cas.
La corticothérapie était prescrite dans 15% des cas et 'homéopathie dans 15%

des cas.

Un avis était pris auprées d’un confrére dans 15% des cas.
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D. Prescription d’antalgiques, aprés la suppression de ’AMM

et le retrait du Codenfan®

1. Prescription de premiere intention

Traitement de 1° intention apres le retrait du Codenfan®

Douleur légére  mDouleur modérée  MDouleurintense @ Douleur trés intense

Paracétamol

AINS

Tramadol

Aucun

e h

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

Figure n°7: Traitement antalgigue de premiére intention prescrit par les

médecins généralistes apreés le retrait du Codenfan® en fonction de l'intensité

douloureuse chez I’enfant de moins de 3 ans dans les syndromes pieds-mains-

bouche et les atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites,

gingivo-stomatites)

Aprés le retrait du Codenfan®, le paracétamol était prescrit par 83% des
praticiens pour une douleur légére, par 86% pour une douleur modérée, par 74%
pour une douleur intense, par 58% pour une douleur tres intense.

Les AINS (seuls ou en association) étaient utilisés dans 26% des cas pour une
douleur Iégere, dans 40% des cas pour une douleur modérée, dans 53% des cas

pour une douleur intense, dans 48% des cas pour une douleur trés intense.

26



DECATOIRE Julie Résultats

L'association AINS-paracétamol était prescrite par 22% des praticiens pour une
douleur légere, par 29% pour une douleur modérée, par 48% pour une douleur
intense, par 36% pour une douleur tres intense.

Le tramadol, n’était prescrit qu’a partir d’'une douleur intense : par 12% des
meédecins pour une douleur intense, par 19% pour une douleur tres intense.

7% des praticiens ne prescrivaient aucun traitement pour une douleur légére,
3% ne prescrivaient pas de traitement non plus pour une douleur modérée. 2% ne
prescrivaient aucun traitement si la douleur était intense, et 3% ne prescrivaient pas

de traitement si la douleur était trés intense.

Autres moyens ou autres traitements
Les autres moyens ou autres traitements étaient prescrits par 16% des
meédecins généralistes pour une douleur lIégere, par 14% pour une douleur modérée,

par 31% pour une douleur intense et par 45% pour une douleur trés intense.
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Figure n°8 : Autres moyens proposés par les médecins généralistes apres le

retrait du Codenfan® pour la prise en charge antalgique de premiére intention

de I’enfant de moins de 3 ans dans les syndrome pieds-mains-bouche et les

atteintes ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites, qgingivo-

stomatites)
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La corticothérapie était la premiere option proposée: 24% des cas. Elle était

associée a ’homéopathie dans 3% des cas.
Le recours hospitalier était le second autre moyen utilisé: 21% des cas.

Les morphiniques seuls étaient utilisés dans 10% des cas. La codéine était

utilisée dans 3% des cas.
L’homéopathie était utilisée dans 14% des cas.
Les traitements locaux étaient utilisés seuls ou en association dans 9% des

cas.

L'avis auprés d’un confrére était pris dans 3% des cas.
2. Prescription de seconde intention

Traitement de 2° intention apreés le retrait du Codenfan®

Douleur 1égére @ Douleur modérée M Douleurintense M Douleur trés intense

Paracétamol

AINS

Tramadaol

Aucun autre traitement

Autre moyen

o
I

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Figure n°9 : Traitement antalgigue de seconde intention aprés le retrait du

Codenfan® en fonction de l’intensité douloureuse chez I’enfant de moins de

trois ans dans les syndromes pieds-mains-bouche et les atteintes ORL (otites,

angines, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites)
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Dans 41% des cas, les praticiens ne modifiaient pas leur prise en charge initiale
pour une douleur légére, dans 36% des cas, pour une douleur modérée, dans 45%
des cas pour une douleur intense et dans 45% des cas pour une douleur trés
intense.

En seconde intention, le paracétamol était prescrit dans 17% des cas pour une
douleur légere, dans 24% des cas pour une douleur modérée, dans 17% des cas
pour une douleur intense et dans 17% des cas pour une douleur tres intense.

Les AINS étaient utilisés en majorité en seconde intention: dans 50% des cas
pour une douleur légére, 45% des cas pour une douleur modérée, par 19% des cas
pour une douleur intense et de méme pour une douleur tres intense.

L'association AINS-paracétamol était réalisée dans 12% des cas pour une
douleur légere, dans 19% des cas pour une douleur modérée, dans 12% des cas
pour une douleur intense, dans 10% des cas pour une douleur trés intense.

Le tramadol, n’était utilisé qu’a partir d’'une douleur modérée : dans 9% des cas.
Il était utilisé dans 17% des cas pour une douleur intense et dans 10% des cas pour

une douleur trés intense.

Autres moyens ou autres traitements
Les autres moyens ou autres traitements étaient prescrits par 7% des médecins
généralistes dans les douleurs |égeres, par 16% dans les douleurs modérées, par

18% dans les douleurs intenses et par 31% dans les douleurs trés intenses.
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Figure n°10 : Autres moyens proposés par les médecins généralistes pour la

prise en charge antalgique de seconde intention aprés le retrait du Codenfan®

de I’enfant de moins de 3 ans dans les syndrome pieds-mains-bouche et les

atteintes ORL (otites, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites,

angines)

Le premier autre moyen utilisé en seconde intention était le recours hospitalier :
27% des cas.

La corticothérapie était utilisée dans 18% des cas. Elle était associée aux
morphiniques dans 5% des cas.

Les morphiniques étaient utilisés seuls dans 14% des cas.

L’homéopathie était utilisée dans 9% des cas.

L'avis auprés d’un confrére était pris dans 14% des cas.
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E. Modifications des prescriptions antalgiques chez I’enfant
de moins de 3 ans dans les syndromes pieds-mains-
bouche et les et les atteintes ORL (otites, angines,
douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites) entre

avant et apres le retrait du Codenfan®

Le test de Mc Nemar a pu étre réalisé en premiére intention pour les AINS dans
les douleurs modérées ; le paracétamol, les AINS et les autres moyens dans les
douleurs intenses ; et le paracétamol, les AINS et le tramadol dans les douleurs tres
intenses.

En seconde intention, il a pu étre réalisé pour le paracétamol et les AINS dans
les douleurs modérées, le paracétamol dans les douleurs intenses, et pour le

paracétamol et les autres moyens dans les douleurs trés intenses.

1. En premiére intention

a) En cas de douleur modérée

Il N’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription

d’AINS en premiére intention entre avant et aprés le retrait du Codenfan® (p>0.05).

Aprés Non Oui Total
Avant
Non 27 (90%) 3 (10%) 30
Oui 7 (25.9%) 20 (74.1%) 27
Total 34 23 57

Figure n°11 : Comparaison de la prescription d’AINS avant et aprés le retrait du

Codenfan® en premiere intention dans les douleurs modérées
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b) En cas de douleur intense
Il n’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription du
paracétamol en premiére intention entre avant et apres le retrait du Codenfan®
(p>0.05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 11 (55%) 9 (45%) 20
Oui 3 (8.1%) 34 (91.9%) 37
Total 14 43 57

Figure n°12 : Comparaison de la prescription de paracétamol avant et aprées le

retrait du Codenfan® en premiére intention dans les douleurs intenses

Il N’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription
d’AINS en premiére intention dans les douleurs intenses avant et apres le retrait du

Codenfan® (p>0.05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 22 (68.8%) 10 (31.2%) 32
Oui 4 (16%) 21 (84%) 25
Total 26 31 57

Figure n°13 : Comparaison de la prescription d’AINS avant et aprés le retrait du

Codenfan® en premiere intention dans les douleurs intenses
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Il N’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription
d’autres moyens en premiere intention dans les douleurs modérées avant et aprés le
retrait du Codenfan® (p>0.05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 34 (80.9%) 8 (19.1%) 42
Oui 5 (33.3%) 10 (66.7%) 15
Total 39 18 57

Figure n°14 : Comparaison de la prescription d’autres moyens avant et aprés le

retrait du Codenfan® en premiére intention dans les douleurs intenses.

c) En cas de douleur trés intense

Il n’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription de
paracétamol en premiére intention entre avant et apres le retrait du Codenfan®
(p>0.05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 18 (31,6%) 9 (15,8%) 27
Oui 6 (10,5%) 24 (42,1%) 30
Total 24 33 57

Figure n°15 : Comparaison de la prescription de paracétamol avant et apres le

retrait du Codenfan® en premiére intention dans les douleurs trés intenses
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En cas de douleur trés intense, les AINS étaient plus souvent prescrits en

premiére intention apres le retrait du Codenfan® (p<0,1).

Aprés Non Oui Total
Avant
Non 26 (45,6%) 10 (17,5%) 36
Oui 3 (5,3%) 18 (31,6%) 21
Total 29 28 57

Figure n°16 : Comparaison de la prescription d’AINS avant et apreés le retrait du

Codenfan® dans les douleurs trés intenses

En cas de douleur trés intense, en premiere intention, le tramadol était plus

souvent prescrit aprés le retrait du Codenfan® (p<0,01).

Aprés Non Oui Total
Avant
Non 46 (80,7%) 10 (17,5%) 56
Oui 0 (0%) 1 (1,8%) 1
Total 46 11 57

Figure n°17 : Comparaison de la prescription de tramadol avant et aprées le

retrait du Codenfan® en premiére intention dans les douleurs trés intenses
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2. En seconde intention

a) En cas de douleur modérée

Il n’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription de
paracétamol en seconde intention entre avant et aprés le retrait du Codenfan®
(p>0,05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 39 (68,4%) 7 (12,3%) 46
Oui 4 (7%) 7 (12,3%) 11
Total 43 14 57

Figure n°18 : Comparaison de la prescription de paracétamol avant et apres le

retrait du Codenfan® en seconde intention dans les douleurs modérées

En cas de douleur modérée, en seconde intention, les AINS étaient plus

souvent prescrits apres le retrait du Codenfan® (p<0,01).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 29 (50,9%) 9 (15,8%) 38
Oui 2 (3,5%) 17 (29,8%) 19
Total 31 26 57

Figure n°19 : Comparaison de la prescription d’AINS avant et aprés le retrait du

Codenfan® en seconde intention dans les douleurs modérées
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b) En cas de douleur intense
Il n’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription de
paracétamol en seconde intention entre avant et aprées le retrait du Codenfan®
(p>0,05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 42 (73,7%) 6 (10,5%) 48
Oui 5 (8,8%) 4 (7%) 9
Total 47 10 57

Figure n°20 : Comparaison de la prescription de paracétamol avant et aprées le

retrait du Codenfan® en seconde intention dans les douleurs intenses

c) En cas de douleur tres intense
Il n’a pas été mis en évidence de différence significative dans la prescription de
paracétamol en seconde intention entre avant et aprés le retrait du Codenfan®
(p>0,05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 42 (73,7%) 8 (14%) 50
Ovui 5 (8,8%) 2 (3,5%) 7
Total 47 10 57

Figure n°21 : Comparaison de la prescription de paracétamol avant et apres le

retrait du Codenfan® en seconde intention dans les douleurs trés intenses
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En cas de douleur trés intense, les autres moyens étaient plus souvent utilisés

en seconde intention apres le retrait du Codenfan® (p<0,05).

Apres Non Oui Total
Avant
Non 38 (66,7%) 10 (17,5%) 48
Oui 1 (1,8%) 8 (14%) 9
Total 39 18 57

Figure n°22 : Comparaison de l'utilisation d’autres moyens avant et apreés le

retrait du Codenfan® en seconde intention dans les douleurs trés intenses
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F. Fréquence de reconsultation pour échec du traitement

antalgique depuis le retrait du Codenfan®
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Figure n°23 : Fréqguence de reconsultation pour échec du traitement antalgique

depuis le retrait du Codenfan®

52% des médecins interrogés estimaient que la fréquence de reconsultation
pour échec du traitement antalgique avait un peu augmenté depuis l'arrét du

Codenfan®. 45% des praticiens estimaient cette fréquence inchangée.
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G. Le recours aux urgences en cas d’échec du traitement

antalgique depuis le retrait du Codenfan®
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Figure n° 24 : Le recours aux urgences actuel en cas d’échec du traitement

antalgique sans la disponibilité du Codendan®

En cas d’échec du traitement antalgique, et sans la disponibilité du Codenfan®,
23% des médecins généralistes estimaient avoir rarement recours aux structures
d'urgences pédiatriques hospitalieres, 44% y avaient parfois recours et 14% des

praticiens y avaient toujours recours.
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DISCUSSION

En premiére intention, depuis le retrait du Codenfan®, les médecins
généralistes libéraux en France prescrivaient davantage d’AINS et de tramadol dans
les douleurs tres intenses dans les syndromes pieds-mains-bouche et les affections
ORL (otites, angines, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites).

En seconde intention, les médecins généralistes prescrivaient davantage
d’AINS pour la prise en charge des douleurs modérées et utilisaient plus souvent les
autres moyens que les antalgiques usuels pour la prise en charge des douleurs tres
intenses pour ces mémes pathologies.

Depuis le retrait du Codenfan®, les médecins généralistes avaient dans 44%
des cas parfois recours a I'hépital en cas d’échec du traitement antalgique. lls y
avaient toujours recours dans 14% des cas.

La fréquence de reconsultation pour échec du traitement antalgique depuis le
retrait du Codenfan® était estimée identique par 45% des praticiens et un peu

augmentée par 52% des praticiens.

Le principal biais, qui a engendré un manque de puissance, était le faible taux
de réponse (17%). Le nombre de répondants était inférieur au nombre de répondants
nécessaires et calculés a priori au début de I'étude. La taille de I'échantillon prévue
initialement était de 300 médecins généralistes exercant en France métropolitaine,
avec un taux de réponse attendu de 30%. Une marge 50 médecins avait été ajoutée
mais le nombre de médecins non contactés était supérieur a 50 : 55 médecins ont
refusé de recevoir le questionnaire (dans la moitié des cas a cause d’une situation
non rencontrée dans leur exercice professionnel), 48 n’ont pu étre joints et 17 n’ont
pas honoré leurs promesses de rappel. Seuls 230 médecins ont pu recevoir le
questionnaire, soit 66% de I'échantillon initial, au lieu des 300 prévus a priori. Le taux
de réponse des médecins ayant recu le questionnaire était de 25% (58 répondants
sur 230 médecins contactés), ce qui approchait les 30% prévus initialement.

Kaplowitz et al. en 2004, observaient une différence de taux de réponse

atteignant 10 points de pourcentage en défaveur des enquétes réalisées par courriel
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plutét que courrier, mais le taux de réponse d'une enquéte par courriel pouvait
atteindre celui d’'une enquéte postale si elle était précédée d’'un courriel préalable
(29). Shih et Fan, en 2007, estimaient que le taux de réponse des questionnaires
postaux était d’environ 14% supérieurs aux taux de réponse par internet(30).
Egalement, Bech et Kristensen, en 2009, constataient un taux de réponse de 42%
dans les enquétes postales et de 17% dans les enquétes par courriel. Ce résultat
était en partie lié a 'age de la population cible qui était de 50 a 75 ans (31). Or, dans
notre étude, la moyenne d’age était supérieure a 50 ans. La réception du
guestionnaire par courriel et non par courrier pouvait également diminuer le taux de
réponse, des problemes techniques ayant pu survenir : courriel détecté comme étant
indésirable, problémes de connexion internet, problémes de compatibilité entre le
logiciel utilisé et le navigateur (32).

Des études ont montré que, parmi les professionnels médicaux et
paramédicaux, les médecins avaient un taux de réponse plus faible que les non-
médecins (33). En effet, les praticiens sont trés sollicités pour la réalisation de ce
type d’étude. Thomson expliquait, concernant les questionnaires postaux, que le taux
de réponse était plus faible chez les médecins en raison de la pression a laquelle ils
étaient soumis dans leur pratique quotidienne et de la fréquence de plus en plus
importante de ce type d’enquéte (34).

Nos répondants étaient majoritairement des hommes (72.4%) et agés de plus
de 40 ans (77.9%). Dans la littérature, le taux de réponse est meilleur chez les
femmes de moins de 40 ans (33).

Edwards et al. en 2007, montraient que les chances de réponses aux
guestionnaires postaux étaient diminuées en cas de questions pouvant remettre en
cause les pratiques professionnelles (35). Or, le theme abordé et les questions
posées pouvaient mettre en doute les pratiques du meédecin, ses meéthodes
d’évaluation et ses prescriptions, ce qui a pu participer au faible taux de réponse.

Young en 2005 (36) et Kotianemi et al. en 2001 (37) montraient que le taux de
réponse était moins bon si les personnes interrogées ne se sentaient pas concernés
par le sujet. Dans notre étude, parmi les refus, 7% manquaient d’intérét pour les
études, 35% exercaient une médecine a orientation particuliere, 15% ne voyaient
que peu d’enfants et 7% manquaient d’expérience avec le Codenfan®.

Les réponses au questionnaire étaient anonymes, ce qui augmentait le risque

de non-réponse par rapport aux sondages non-anonymes (33).
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Il n’y avait pas ici de compensations en nature qui sont pourvoyeuses d’un taux
de réponse plus important selon plusieurs auteurs(38) (39) (40) (35)(34)(41).

Le taux de réponse pouvait étre optimisé selon Edwards et al (35), Thorpe et al.
(39), et Asch et al. (33) par I'envoi d’enveloppes pré-timbrées avec le questionnaire
postal, ce qui a été réalisé ici. La relance par courriel pouvait également favoriser la

réponse de quelques praticiens(33).

Le fichier ADELI étant confidentiel, il n’a pu étre effectué de randomisation sur
des caractéristiques précises. De plus, les caractéristiques des non-répondants n’ont
pu étre recueillies. Notre échantillon était toutefois représentatif de la population de
médecins généralistes exercant en France métropolitaine en ce qui concerne I'age.
Notre échantillon de répondants n’était pas représentatif de la population de
médecins généralistes exercant en France métropolitaine en ce qui concerne le sexe
. il comportait plus d’hommes.

Le pourcentage moyen d’enfants dans la patientéle des médecins répondants
était de 12.6% en moyenne. Les statistiques concernant le recours aux soins des
enfants sont rares en France (42). Un travail publié par la DREES en 2007 montrait
que les médecins généralistes recevant le plus d’enfants étaient plus jeunes (age
moyen 43.7 ans), plus souvent féminins et dans les villes de moins de 50000
habitants (42). Or, nos répondants étaient masculins, plus agés et exercaient en
milieu urbain dans 53.4% des cas. Les otites sont un motif fréquent de recours au
médecin généraliste. Mais les parents, dont les enfants ont une otite hyperalgique,
ont plutét recours aux services d’urgence directement(43). Les médecins répondants

semblaient donc peu confrontés a la situation décrite dans cette étude.

Les praticiens déclaraient prescrire un antalgique a partir d’'une douleur intense
dans 5% des cas, et aucun d’entre eux n’attendaient que la douleur soit trés intense
pour prescrire un traitement. Or, en premiere intention, pour une douleur tres intense,
que ce soit avant ou aprés la suppression de 'AMM du Codenfan®, ils étaient
respectivement 2% et 3% a ne prescrire aucun traitement pour une douleur tres
intense.

Outre les possibles problémes de compréhension ou de formulation (44),
'hypotheése que certains répondants aient répondu de fagon incorrecte au

questionnaire pouvait étre soulevée. En effet, s’ils n’étaient pas ou peu intéressés
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par le questionnaire, ils pouvaient lire les questions plus rapidement et répondre de
facon erronée (45). Le phénoméne de « satisfacing » a pu intervenir dans notre
enquéte. Le répondant, dans ce cas, sélectionne la premiére réponse lui paraissant
acceptable et ne réfléchit pas davantage (46). En 2000, Tourangeau et al. affirmaient
dans leur ouvrage « The psychology of survey response » que les répondants
avaient tendance a choisir les premiéres réponses proposées car elles recevaient
plus d’attention que celles en fin de liste (47). Ces éléments pouvaient expliquer un
taux élevé de prescription de paracétamol alors que la douleur était évaluée intense
ou tres intense : il était le premier antalgique proposé dans chaque sous-question du
guestionnaire.

Dans notre étude, en seconde intention, la proportion de prescription de
paracétamol, atteignait 15 a 20% aussi bien avant qu’aprés la suppression de TAMM
du Codenfan®, et ce quelle que soit I'intensité douloureuse. Cette réponse a pu étre
choisie une seconde fois en association avec un autre traitement (exemple:
Codenfan® ou tramadol) avec le risque d’augmenter la proportion de prescription de
paracétamol. Il serait utile de refaire la méme étude en empéchant de répondre a
nouveau paracétamol en seconde intention s’il était déja prescrit en premiere

intention.

L'originalité de ce travail reposait sur plusieurs points. Tout d’abord, cette étude
était réalisée sur la France entiere et en ambulatoire. Or, les études sur les pratiques
en ambulatoire sont difficiles a réaliser, plusieurs éléments faisant obstacle a leur
réalisation : oubli des médecins généralistes, pressions auxquelles ils sont soumis,
manque de temps, manque d’intérét (48).

Elle portait sur les douleurs causées par les pathologies ORL, fréquentes, et
non sur les douleurs post-opératoires comme beaucoup de travaux déja publiés.

Les pathologies douloureuses évoquees sont un des motifs de recours
fréquents chez le jeune enfant en médecine générale (42) et les antalgiques
représentent la prescription majoritaire de traitements médicamenteux chez I'enfant
(42).

Dans notre étude, parmi les cing échelles proposées, pour évaluer la douleur

chez I'enfant de moins de 3 ans, les praticiens en ambulatoire utilisaient plusieurs

échelles d’évaluation, en moyenne 2. Il s’agissait essentiellement d’échelles

43



DECATOIRE Julie Discussion

d’hétéro-évaluation et, parmi celles-ci, la premiere utilisée était la modification du
comportement et la seconde I'évaluation parentale. Cela était cohérent avec la
médecine ambulatoire : le médecin connait I'enfant en période non douloureuse, il
connait la famille et les réactions que celle-ci peut avoir face a la douleur(43).

Cependant, les connaissances des échelles d’évaluation de la douleur chez
I'enfant sont hétérogénes d’'un médecin a l'autre et ces échelles peuvent parfois étre
méconnues (49). Ainsi leur utilisation chez I'enfant de moins de trois ans est peu
répandue en ambulatoire et peut étre difficile (43). Les difficultés a repérer et a
mesurer la douleur chez I'enfant sont des obstacles a une prise en charge antalgique
optimale(49).

L'équipe d’Anesthésie-Réanimation de Montpellier émettait I'nypothése que les
échelles d’évaluation disponibles étant nombreuses, cette multiplicité pouvait étre un
frein a leur utilisation en ambulatoire(2). Une uniformisation et une simplification des
échelles pour I'application en ambulatoire serait une aide a la prise en charge
antalgique des jeunes enfants consultant en médecine générale.

L'évaluation de la douleur chez I'enfant de moins de trois ans est limitée par la
difficulté de communication avec lui. Plus il est jeune, plus l'auto-évaluation est
difficile et moins la douleur est quantifiée (50) (51). L'évaluation reposera alors
essentiellement sur l'observation de son comportement et donc sur I'hétéro-
évaluation(7). Elle peut étre faite par les parents et/ou les soignants, avec un risque
de sur ou sous-évaluation de la douleur de I'enfant, notamment en fonction de
'échelle utilisée. Blouin et al. , en 2011 relevaient une tendance des soignants
(paramédicaux et médecins) a sous-estimer la douleur de I'enfant, et ce d’autant plus
que la douleur était intense, lors de la réalisation de gestes médicaux tels que les
myélogrammes et les ponctions lombaires (52). Les parents, quant a eux, Sous-
estimaient la douleur de leur enfant s'ils utilisaient I'échelle FLACC (Annexe 14) et
I'estimaient correctement s’ils se basaient sur 'EVA (Annexe 4). Egalement, Babre et
Meymat en 2013 montraient que les parents sous-estimaient la douleur de leur
enfant et ce d’autant plus que celle-ci était intense (53). L'évaluation de la douleur en
ambulatoire est donc une réelle difficulté.

Fortier et al. , en 2009, soulevaient que les parents, ayant une prescription
d’antalgiques pour leur enfant, n’administraient pas ou de fagon incorrecte les

traitements prescrits (54). lls avaient tendance a diminuer les doses, a augmenter
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les intervalles de temps entre chaque prise, a opter pour un antalgique faible contre
un antalgique fort.

Néanmoins, Kankunnen et al. dans Pediatric Nursing en 2009 montraient que
I'utilisation d’échelles pour évaluer la douleur a domicile pouvait favoriser
'observance des antalgiques prescrits. Les enfants bénéficiant a domicile d’'une
évaluation de la douleur par échelle PPMP (Annexe 15) recevaient une dose
d’antalgique supérieure (55).

Notre population de répondants n’était pas représentative de la population
de médecins généralistes exercant en France métropolitaine : les hommes étaient
sur-représentés (72%). Un travail de these qualitatif de 2012 soulevait le fait que les
hommes pouvaient avoir tendance a sous-estimer la douleur chez I'enfant. Les
femmes étaient plus touchées par la douleur des enfants que leurs confreres
masculins. Elles avaient, quel que soit leur age, plus d’empathie pour I'enfant. Elles
étaient trés attentives a leur douleur et a I'écoute de leur famille (43).

Il existe des différences générationnelles concernant la douleur et ses
représentations : les jeunes médecins ont plutét tendance a suivre les
recommandations et leur expérience aux urgences pédiatriques alors que les
médecins plus agés se basent davantage sur leur expérience en ambulatoire et ont
une représentation autre de la douleur. Les jeunes médecins ont probablement utilisé
le Codenfan® au cours de leur stage aux urgences pédiatriques alors que les plus
anciens non. L'age moyen de nos répondants était de 52 ans et la médiane de 53
ans. Or, 'TAMM n’a eu lieu qu’en 1996. Les répondants de I'étude n’ont probablement
pas été formés a I'utilisation du Codenfan®, ce qui contribue a une moindre
prescription. L'utilisation de la molécule était alors peut-étre sous-estimée dans notre
étude.

De Freitas et al. ont recemment évalué la connaissance des professionnels de
santé hospitaliers sur la douleur et les opioides en pédiatrie. Les professionnels
n'ayant pas eu d’enseignement sur la douleur au cours de leur formation avaient un
taux de bonnes réponses plus bas que ceux qui en avaient bénéficié (49). Les
erreurs les plus fréquentes concernaient les effets indésirables des opioides
(frequence, notion de sevrage, tolérance, dépendance).

Une étude rétrospective réalisée dans un hopital new-yorkais publiée en 2014
dans The Journal of Emergency Medicine mettait en évidence qu’aux urgences, le
temps médian pour recevoir du paracétamol ou de 'ibuproféne pour état fébrile était
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plus court que celui pour recevoir les mémes molécules a visée antalgique (56). La
douleur passait au second plan lorsqu’il y avait de la fievre et les médecins s’y
intéressaient moins. La fievre est plus anxiogene que la douleur, les médecins ne
conseillent de reconsulter que si I'enfant est fébrile mais ne donnent pas de
consignes particuliéres s’il est douloureux (43). Les pathologies étudiées ici étaient
douloureuses mais aussi fébriles, et le médecin, comme les parents, pouvaient faire

passer la douleur au second plan et ne prendre en compte que la fievre (43).

Dans I'étude « Gavroche » publiée en 2006, Narcy et al. affirmaient que la
douleur, dans les otites et pharyngites, était sous-estimée et insuffisamment traitée:
les enfants souffrants de douleur intense ou trés intense n’avaient recu que des
antalgiques de palier | alors qu’ils nécessitaient une association paracétamol-
ibuprofene ou paracétamol-antalgique de palier Il (57). Malgré ce type de douleur les
meédecins, généralistes et pédiatres, persévéraient a ne prescrire qu'un antalgique
faible dans ces affections fréquentes. Notre étude confirmait ce point de vue puisque
les prescriptions de paracétamol étaient majoritaires : elles dépassaient 50% des cas
lorsque les douleurs étaient évaluées intenses ou trés intenses, que ce soit avant ou
apres restriction de la codéine. Elles étaient de 74% dans les douleurs intenses et de
57% dans les douleurs trés intenses en premiére intention apres le retrait du
Codenfan®. L’association AINS-paracétamol n’était alors faite que dans 48% des cas
pour les douleurs intenses et 36% des cas pour les douleurs tres intenses en
premiére intention.

En ce qui concerne les AINS, nous avons pu mettre en évidence une différence
statistiqguement significative de prescription entre avant et apres le retrait du
Codenfan®. En premiére intention, dans les douleurs trés intenses les médecins
répondants prescrivaient plus d’AINS que lorsque le Codenfan® était disponible, et,
également en seconde intention dans les douleurs modérées.

En 2009, les recommandations de bonne pratique émises par I’ AFSSAPS
recommandaient dans les angines la prescription d’antalgique de palier |
paracétamol ou ibuproféne, d’efficacité équivalente (58). Egalement il était précisé
que les otites pouvaient nécessiter une association d’antalgiques : paracétamol et
ibuproféne (58). La codéine était bien sdre indiquée mais il n'y a pas eu de
recommandations nouvelles depuis sa disparition dans ces indications chez le jeune

enfant.

46



DECATOIRE Julie Discussion

Le diclofénac est un analgésique efficace dans la douleur post-opératoire de
I'enfant (59). Standing et al. , dans leur travail de 2009, montraient que le diclofénac
réduisait considérablement les besoins analgésiques post-opératoires de I'enfant en
post-amygdalectomie et concluaient qu’il était efficace dans ce contexte. Auparavant,
Stcharles et al. , en comparant l'ibuproféene versus I'association paracétamol-
codéine, ne relevait aucune différence statistiquement significative concernant le
parametre douleur (60).

La littérature s’intéressant a la prise en charge antalgique du jeune enfant
étudie beaucoup les périodes post-opératoires (post-amygdalectomie et/ou
adénoidectomie). Une méta-analyse publiée en 2004 évaluait l'efficacité et la
sécurité de l'utilisation de libuproféne et du paracétamol pour la prise en charge
antalgique de I'enfant (61). Elle estimait que les deux molécules étaient équivalentes
dans la prise en charge de la douleur, notamment dans les douleurs modérées a
séveres. Il n’y avait pas de différence significative entre ibuproféne et paracétamol
dans la prise en charge de la douleur de I'angine. Libuproféne soulageait de fagon
plus importante que le paracétamol dans les otites moyennes aigués (62). Une autre
étude publiée en 1998 montrait que le contrdle post-amygdalectomie était supérieur
a J1 et J3 avec I'association codéine-paracétamol qu’avec I'ibuproféene(63). AJ5 il n’y
avait pas de différence significative mise en évidence mais I'ibuproféne augmentait le
risque hémorragique.

Moore et al.,, dés 1985, testaient [l'efficacité relative du paracétamol,
paracétamol-codéiné, ibuproféne, placebo administrés chez I'enfant de 5 a 12 ans,
en une seule dose, en double aveugle. Lefficacité globale était statistiquement
supérieure avec l'ibuproféne. Il n’y avait pas eu d’effets indésirables dans I'étude
(64).

Dans notre étude, les praticiens avaient plus souvent recours aux AINS devant
I'indisponibilité du pallier 1l étudié. Lesko, dans un travail incluant 84192 enfants,
concluait que le risque d’hospitalisation pour hémorragie gastro-intestinale,
insuffisance rénale ou allergie n’était pas augmenté suite a I'utilisation de I'ibuproféne
sur une courte période (65). Plus tard, il montrait que I'utilisation de I'ibuproféne
n‘augmentait pas la morbidité d’un asthme sous-jacent mais diminuait les risques
d’'une aggravation par rapport au paracétamol. Il concluait que les AINS pouvaient

étre utilisés avec sécurité (66).
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Dans notre étude, en seconde intention, les praticiens répondants, avaient plus
souvent recours aux autres moyens dans les douleurs trés intenses. Ces autres
moyens étaient d’abord I'hospitalisation (27% des cas) puis la corticothérapie (18%
des cas). Le troisieme moyen utilisé était les morphiniques (14% des cas), et certains
praticiens associaient morphiniques et corticoides (5% des cas). lls y avaient
recours, n‘ayant pas d’autre antalgique oral disponible pour cette intensité
douloureuse.

Concernant le recours a I'’hépital, les médecins généralistes estimaient, en cas
d’échec du traitement antalgique, qu’ils y avaient toujours recours dans 14% des cas,
parfois dans 44% des cas, rarement dans 23% des cas et jamais dans 14% des cas.
Depuis le retrait du Codenfan®, la fréquence de reconsultation avait un peu
augmenté dans 52% des cas, et beaucoup dans 2% des cas. Ces deux données
étaient subjectives.

La corticothérapie était prescrite comme autre moyen antalgique jusqu’a 33%,
seule ou en association a d’autres traitements, en premiére intention aprés I'arrét du
Codenfan®. Elle était prescrite par 24% des praticiens en premiére intention avant
'arrét du Codenfan®. Or, il a été montré que les corticoides étaient plus efficaces sur
linflammation que les AINS, quel que soit le site, la nature ou [I'étiologie de
I'inflammation (67).

O’Brien et al. , en 1993, montraient que la dexaméthasone soulageait plus
efficacement les pharyngites que le placébo (68). Dans la pharyngite exsudative,
selon Marvez-Valls et al. , la betaméthasone soulageait de fagcon importante et rapide
la douleur (69). En 2005, Kiderman et al. , affirmaient que la corticothérapie orale
courte raccourcissait la douleur de la gorge dans la pharyngite aigué (70). Chez les
enfants de 5 a 16 ans, selon Bulloch et al. , la dexaméthasone améliorait le temps de
soulagement de la douleur dans les angines streptococciques (71), et les
recommandations AFSSAPS de 2009 précisaient que la corticothérapie orale courte
associée a une antibiothérapie se discutait a partir de 5 ans dans ce cas (58). Les
corticoides étaient également efficaces dans les douleurs dentaires (72) : la
dexaméthasone per os a entrainé une baisse significative de la perception des
sensations douloureuses dentaires versus placebo (p<0.01). Toutefois, aucune
recommandation n'a été émise quant a l'utilisation de la corticothérapie comme
traitement antalgique dans les pathologies douloureuses ORL, notamment en raison

des nombreux effets secondaires de ce traitement, dont I'immuno-dépression qu’elle
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entraine. Et en 2015, Aveline et al. ont mis en évidence dans une étude post-
amygdalectomie regroupant 1231enfants une supériorité de I'ibuproféne par rapport
a la prednisolone dans le confort post-opératoire en ambulatoire, sans augmentation
des effets secondaires (73).

Nos répondants prescrivaient davantage de tramadol aprés le retrait du
Codenfan® en premiére intention dans les douleurs trés intenses. Or le tramadol n’a
'AMM qu’a partir de 3 ans : les médecins, devant I'indisponibilité d’'un pallier Il oral
ayant 'AMM chez I'enfant de moins de 3 ans étaient ainsi amenés a proposer des
alternatives hors AMM.

Peu de données sont disponibles sur la pharmacocinétique du tramadol chez
'enfant. Sa structure est proche de celle de la codéine et de la morphine et posséde
un mode d’action multiple(74). Bressole et al. estimaient en 2009 que le poids était le
seul paramétre montrant des effets sur la clairance du médicament et que le
polymorphisme était susceptible de contribuer a la variabilité interindividuelle des
effets du tramadol (75), chez I'enfant de 1 a 8 ans. Son métabolisme est également
en partie lié au CYP2D6 (76). Ses effets indésirables sont proches de ceux de la
codéine : nausées, vomissements, dépression respiratoire (théoriquement rare),
constipation.

En 2000, Pendeville et al. montraient chez I'enfant de 2 a 9 ans que le recours
aux AINS en post-opératoire d’'une amygdalectomie était diminué par I'administration
de tramadol en goutte au cours de cette période (77). Antila et al. , en 2006, ont
évalué le recours aux morphiniques en fonction de I'administration intra-veineuse de
tramadol ou de kétoproféne, en période post-amygdalectomie chez les enfants de 9
a 15 ans. Le kétoproféne soulageait plus efficacement la douleur de l'enfant et
entrainait une consommation morphinique moindre, alors que le tramadol ne
modifiait pas cette consommation par rapport au placebo(78).

Le tramadol peut également étre utilisé sous forme d’'un anesthésique local. En
2010, Akbay et al. , devant I'approche facile, slre et confortable de cette galénique
chez les enfants en post-opératoire d’'une amygdalectomie, observaient de fagon
significative une diminution des douleurs a la vingt-et-unieme heure post
opératoire(79). Toutefois, le tramadol n’a pas '’AMM dans la situation décrite.

Les répondants, depuis le retrait du Codenfan®, prescrivaient la morphine dans
10% des cas en premiére intention et dans 14% des cas en seconde intention. Cette
prescription est susceptible d’erreurs non négligeables a domicile, les galéniques
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disponibles en France étant peu adaptées a I'enfant de moins de 3 ans (25). Morton
et O’Brien, dans une étude en période post-appendicectomie chez les enfants de 5 a
13 ans, montraient que la consommation de morphine était diminuée par
'administration concomitante de diclofénac, et ce, sans majoration des effets
indésirables (80). Egalement, Kokki et al. mettaient en évidence en période post-
opératoire chez l'enfant de 1 a 4 ans, un soulagement plus important avec
l'ibuproféne (mais par voie rectale) qu'avec le placébo et une réduction de la
nécessité de morphine (81).

Egalement, ils continuaient d’utiliser la codéine dans 3% des cas en premiére
intention et dans 3% en seconde intention malgré les contre-indications émises en
2013, mais avec une galénique peu adaptée a I'enfant de moins de 3 ans.

Les médecins répondants avaient recours a I’'homéopathie, plus souvent en
premiere intention qu'en seconde, et plus souvent lorsque le Codenfan® était
disponible. Or, aucune étude n’a jamais mis en évidence d’efficacité ou de supériorité
de 'homéopathie par rapport au placebo et les bases scientifiques de 'homéopathie
restent incertaines (82) et controversées. Une étude indienne montrait une
amélioration symptomatique plus rapide de [Iotite aigué sous traitement
homéopathique, mais sans significativité statistique, avec un recours moindre aux
antibiotiques (83). Taylor et Jacobs observaient dans une étude regroupant 119
enfants et évaluant les symptomes de I'otite que le taux d’amélioration était plus
rapide chez les patients bénéficiant de gouttes auriculaires homéopathiques(84).
Enfin, Jacobs et al. , en 2001, publiaient une étude, testant homéopathie contre
placébo dans I'otite moyenne aigué chez I'enfant de 18 mois a 6 ans. Il y avait moins
d’échecs dans le groupe homéopathie mais une fois encore les résultats n’étaient
pas significatifs (85).

Dans les stomatites et les syndromes pieds-mains-bouche, le traitement est
avant tout symptomatique : il repose sur les antalgiques per os et éventuellement les
anesthésiques locaux (86). Dans notre étude, les traitements locaux étaient utilisés
dans 5 a 10% des cas lorsque les autres moyens étaient prescrits. Hopper et al. ont
montré que l'application intra-buccale de lidocaine n’augmentait pas la prise de
boisson chez les enfants atteints de stomatite, la douleur n’avait pas été évaluée au
cours de cette etude (87). Foxlee et al. , en 2006, sélectionnaient cinq essais dans la
littérature concernant l'efficacité des gouttes auriculaires analgésiques (sans
antibiotiques) dans I'otite moyenne aigué et concluaient que les gouttes pouvaient
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soulager I'enfant, et diminuer la douleur jusqu’a 50%, a 10 et 30 minutes apres leur
administration (88).

Enfin, le miel, aprés un an, offre une option thérapeutique avec de rares effets
indésirables. En 2013, une étude iranienne observait une diminution de la douleur
post amygdalectomie pour les 3 jours post-opératoires comparativement a
I'association paracétamol-miel et paracétamol-placébo (89). Et Ozlugedik et al.
retrouvaient des effets positifs du miel sur 'EVA et la consommation des antalgiques
les 2 premiers jours post-amygdalectomie(90). Aucun répondant n’a proposé cette

alternative.
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CONCLUSION

Aprés le retrait du Codenfan®, en premiére intention, les AINS et le tramadol
étaient plus souvent prescrits par les médecins généralistes dans les douleurs tres
intenses dans les syndromes pieds-mains-bouche et les affections ORL (otites,
angines, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites) chez I'enfant de moins
de 3 ans en ambulatoire.

En seconde intention, apres le retrait du Codenfan®, les AINS étaient plus
fréeguemment prescrits dans les douleurs modérées et les praticiens généralistes en
ambulatoire avaient plus souvent recours a d’autres moyens que les antalgiques
usuels dans les douleurs trés intenses.

Il semblerait que le recours hospitalier ait augmenté pour la douleur causée par
ces pathologies depuis I'arrét du Codenfan®.

Il serait nécessaire de réitérer ce type d’étude en ambulatoire en prenant un
échantillon de taille plus importante. Egalement, il serait intéressant de sélectionner
I'échantillon et d’adresser le questionnaire a des praticiens plus concernés et plus
souvent confrontés a la situation : pédiatres libéraux par exemple. Il serait utile
d’évaluer les modifications de prescription au sein des services d’urgences
pédiatriques, les enfants hyperalgiques ayant une douleur intense ou trés intense
pouvant y avoir plus souvent recours, surtout lorsque ces douleurs surviennent la
nuit.

Des études sont nécessaires sur I'évaluation de la tolérance et de I'efficacité du
tramadol, en ambulatoire, chez I'enfant de moins de trois ans.

Le but ultime reste une meilleure prise en charge de la douleur des jeunes
enfants.

David Le Breton* affirmait dans I’Anthropologie de la douleur : «Curieusement

en France le soulagement de la douleur continue a étre secondaire au regard de la

* David Le Breton : anthropologue, sociologue frangais, professeur a I'Université de Strasbourg,
spécialiste des représentations et des mises en jeu du corps humain.
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lutte contre la maladie. Séquelle de la priorité conférée a I'organique sur ’homme
souffrant » (91).

On se doit d’étre attentif a la douleur chez le jeune enfant et affronter les
nombreuses difficultés liées a sa prise en charge pour un traitement optimal.

Un point essentiel reste a améliorer : I'évaluation de la douleur du jeune enfant

en ambulatoire. De cette évaluation dépendra la prescription antalgique.
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ANNEXES

Annexe 1 : Echelle NFCS®

ECHELLE NFCS : Neonatal Facial Coding Sy:tem

elabores et validés pour mesurer la doulsar d"un soin nvasif chez le nouvean-ne
Chague item est cote absent () on present (1) am conrs de 1'acte doulonrenz.
Score marimum de 4.

JOUR

——
ACTEDE S0IN | |

HEUEE

Somrcils fronces

Panpieres serrees

Sillon maso-labial accemine

Ounverture des levres

| SCORE | | |

Groman RVE, Craig ET. Pain expression i neceaiss © facdal action and ory. Pam 1987, 28 : 385410
Groman EVE. Craig BT, Drexemcmd TE. Neomatal pain behavioer and parnatal events : implicatioes for essarch ohsarations. Can T Nemng Rescarch 1989, 21 : 17
Gronan EVE. Cberlander T, Holsti L, Whitfeld MF. Bedside applicition of the Meomatal Facial Coding Syitem in pain assessment of preomturs neomts. Pain 1596, 76 : 277-284

Traducton Fediodel 20680

® Référence : Neonatal Facial Coding System. www.pediadol.org.
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Annexe 2 : CHEOPS®

ECHELLE CHEOQPS : Children’s Hospital of Eaztern Ontario Pain Seale
elabores et validéa pour évaluer la doulsur post-opérateire de l'enfant de 1 a 7 ans ou la doulsur d'un sein
Score de 4 {normal) a 13 (mazimem), senil de traitement §

JOUR
HEUEE

PLEURS
1 : pas de pleurs
1 : zemizsements gu pleurs
3 : cris percants ou hurlements
VISAGE
0l : sourire
1 : wisage calme, neuire
1 : grimace
FLAINTES VEEBALES
0 : parle de choses et 4 autres sans se plamdre
1 : pe parle pas. ou s= plaint, mais pas de douleur
1 : se plaint de douleur
CORFS (torse)
1 : coops (torse) calme, au Tepos
1 : change de positson ou s"agrte, ou corps arque ou rigide oo remblant, ou corps
redresse verticalement, ou corps attachs
|MLATNS - tomchent 1a plaie ?
1 : p’avance pas la main vers la plaie
1 : avaoce la main ou touche ou aprippe la plaie, ou mains attachess
JAMEES
1 : relachéss on moavements donx
1 : se tordent, se tortillent, ou donnent des coups, ou jambes redreszées ou relevess
sur le corps, ou s léwe ou 5 accroupit ou 5'agenouille, ou jambes attachees
SCORE GLOBAL

Mc Grath etal - CHEOPS : a behanioral scale for mitng postoparative pais in children Advances in Pain Ressanch amd Tharapry, vel 9, 1985 - 305402,
Tradaction Padiadal 2000

® Référence : Echelle CHEOPS. www.pediadol.org.
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Annexe 3 : DEGR’

‘ECHELLE DOULEUR ENFANT GUSTAVE ROUSSY®

ITERI 1 : FOSITION ANTALGIQUE AU EEFOS

Spontandsmeml Fenfanl dvile e position oo ien Sins il dans o
prosture pariculsing, makind une cer s g, pour soulager e bnson
dune sne doulounruss. A dvaluer lonague Pendant sl SANS

ACTIVITE FHYSIQUE, allomygs cu assis. A ME FAS CONFOMNDRE ave

I'stttude anialgigqos dans le mervemenl.

COTATION :
0= Abssruw de posibon anialrigue : Tenfant peod s melin nimpors
prmmenl

1= Lenionl sesbls dviler corfaines posstionm,

2= Leniani EVITE swrissres pusilions sais sien pared] pas g,

3: Llenfant CHOEIT i posion antalique fadenbs qui ki
appoets un veiain mulagemaml

#: Llenfas machurnche sns succks uiw posdbion anlaligue o slarm
et & e e il

ITHRI2:
Comewrne la capac ié di lenfant & nessmibr s & exprimer sstiments =L
dmmuokaons, par s v, s negand il b indeadons e s vl A
detudivr alirrs quee Pendant gurail des raivcrs de sanimer (s, nepas,
o wruin.
COTATION :
0= Llenfond e vil, dynassique, sviec un wissge snimé
1 Llenfant parait un peu beme, et
2o A mrin o e spres suivants :
tratts du voape e e, regard mome, vies marmemi
1 murmskees, dibst vierbal et
3. Fluseun dis sigres co-dessus st nats.
4: Viagy fagp, commeme agrandi. Reganl vide. Parke sve sifrt

ITEM 5 : FEOTECTION SPONTANER DES Z0NES
DOULOUREUSES

En permarsmes 'enfant sst afienbl & sviter o conbect s s mone
diuliurruse.

COTATION
0= L'eniand re sonkes socem souct de s probépe .
1= L'enfom dvite los heurts vicknis

2= L'eniand proligy son corps, en évilanl of s dcaranl o gui
pourmail be kmcher.

3: L'enifond s priacrups visiblement de limiber bout stiouchsment
' une régon de som conpa.

4-  Touke 'sfienbon & Fenfanl esl negois pouwr prosger la o
olbwinbe

ITERI 4 : FLAINTES SOLATIOUES
Cal isrrn cooruverme ba fagom dont Peniant o &8 quil avait mal,

g oudl alisir, prendant le banps d'charvatain,
COTATION:

D: Poms du plaints : Persiant ss pes dit quil & sal.

1: Plaknies retre® :

- e e prrunseor 2 e e (S wn passant Yai mal.
- vt s selfart puonar T e s e Branyge uas e geris].
3o Awm musins wn dus sigres suivants ;
- suscil la quisison fqulelce qus o as, oo mal
- vk g pur dive gu'il a mal.
i Lz prlesribe.

3: Enphus dela OOTATION 2 Fenfant :
- attind Tabmtion pros dire gu'il a mal.
- 2 dimandé un meidivmmenL

4: Dot au el de gémi glests s wupepslicaticons yue
Thenfemt dst cue'il @ smal.

ITHEM 5 : ATTITUDE ANTALCIQUE DANS LE MOUVEMENT

Spontandsmsml, Ferfant dvite ls mobdlsetion, ou Fublilisstion d'one

partis da son corps. & nnl-n}-.ul.m ATENCHAINEMENTS DE

MOUVEMENTS (o :la i} llcitis, A NEPAS

CONFONDEE aver L entssar i ranesi des mouvemsmibs.,

COTATION :

f: Llenfart re prissite sussms gl & buuger foul son sorps, S
muruvemeT sl souples o g,

1: L'enionl monbre une phos, un sangue de naborel dans ceriaio de
TR VT,

2= L'enion prend des précaulions pous cerisems el

3: Lenifon dévile nelismsml de T cerains gysdos. 0 w0 mobolee
v prudernce el sbsenbion.

4- L'eniond doil istne aidé, pooeor hui dviler des moussmmsmis brop

i

ITEM 0 : DESINTEEET FOUE LE MONDE EXTEEIEUE.

Comewrns msergie disponibie prows snbeer en melation ave b monde
Emvenmnant.

COTATION :

0= Llenfas el phin $iswagin, o b Pt

[Ernper som atbenbson sl st capable de s distraine.
1: Lmianisf & mm envi M s
st heromasme.
2: L'enfanl semnus focdemend, mos peol S stimuli,
3: L'enfanls traine, mcapable de e [ regacds pe vl
4: L'enfanlesl spathique st indifneml & loul.

ITEM 7- CONTROLE EXERCE FAR LENFANT JUAND ONLE

Lhenfant qus Ton doil remoser pour o resson hanale {bain, repas]

el s e, donne un consssl, ernlie o meen ow b bent).

COTATION :

0:  Lenfanl s bisss mobiliser sans ¢ dier ol
particulidos.

1: Lsmianiaun negard abbentl guand om le ook,

2: Enplus die la COTATION 1, Tenfant montee gu'il faol i
albention i e remuanl

3: Enplus di la COTATICH 2, Tenfant retisnt de b ssin oo guide
I pombims o scmgmand.

4: Lnfanl s'oppos § Eabe iniliathe do signant iu obiemt
s ks s sl el s son acioond.

TTEM 8- LOCALISATION DE ZONES DOULOUEEUSES FAR
LENFANT

r i Tl Pimfant licalises se dunslimur.

COTATION :

0: Pos delboali b mueun
partie de som (s mme e,

1: Lienfant sgrale, UNIQUEMENT VEREALEWMENT, une sensation
pinibils dlars mrms migiuon VAGUE serrms enstra prracceon.

T: Enphos die ls COTATION 1, Llersiant mumire svia: un gk vagus
e

3: Lienfant désigne svia L men une rigion doubosreuses privie

4: Enphos i ls COTATION 5, Tenfant dicrit, o saniive s e
[ I M vy —

ITEM 9: EEACTIONS A LENAMEN DES ZONES
DOULOUREUSES.

Lhammsen du la fome deroloumiuss déclenche chex Penlant on
smwsvvemunt de défroa, ous de rotesit, ot des riac o dmotionnelles. N

Tenfant ne Sésigne ane

rotur us bes per T st BIC#] CELLES FRE-

EXETANTES A L'EHAME‘\

COTATION :

0:  Aveuns niscison diclenchsis par Fecamen

1: Lenifani Jusibe o ot o [ i, wre
TRLLHTER.

2: Lors de Fiocarmen, cm nobe oo muins on de ces sigres © rasdeur de
T o wrnrminds, crispabon doo wisage, pliars brosgues, biooags

THS AR e

3: Enploes de lo COTATION 2, lendant chemgy di coulis, transpin,
gl ow cherche & arniler Tiamen.

4: L it L piygiean doul sl g s ble, an
werisony des risctsons da Vendant.

TTEM 1D : LEHNTEUR ET EAEETE DES MOUVEMENTS

Lew mmwossveerrmenls e ierifant woerst lomvtn, psss mmpbes ul un g ragiadus,

wrdter o e la e il Lin rorne: it o oo

arteulators somi partiou bivement smemobiles. A compane s

Facthvatik gastuslle habitoslle dun enfanl de oot bge.

OOTATION :

B: Lo swosviemmmnits i Fenfanl sonk langes, vils, rapides, varids, sl i
appurinl un cerasin plaisic.

1: Lienfant st un peu bend, ol bougs: s snbosn.

2: U s sggraes suivants :

- Ty o peste

- mouv e nalbnanb

- gydaan lamitn.

- i Bl miotrices ranm,

: Phosruns dus sipgres ci-desass somt mls.

4: L'vnianlemlcoerems fig, shors go miemn ne lempiche de buagur

e

SOORE = /40
Saruesrimnes -

Sigrws Directs do Doulingr: 1 =5+ 5+ 7+ 0=
Exprussion Volontmn di Douliear 04+ 8=
Adunie Payche Mobnos : 2+ &+ W=

Ganvain-Piguard A Eodary C, Lemurda |.

Uner duhedle dfivabuaseon de la deulines tha frune méant. fmenic
pariicnne de pidiatrin, 1951: 95-100

Gauvain-Figuard A&, Redary O, Reevani A, Secbouti 5.
Dieveluprmamt of the DEIGR - & scale o wxssos pain i poung chil drn
weith: camcurr. Eur | Pisin, 1999, 3: 165-176

" Référence : Grille DEGR Douleur Enfant Gustave. www.pediadol.org.
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Annexe 4 : EVA®

Fchedle visselle
ue
adapée b Venfant
de 5010 mns”

Petsenter Féchelle
venicalesan!
o Sifinnder U
Tenfant de placer
2 le daigt
-‘_m “anssi haut gue &
Ty dombeur est graade”.

-50

B INSTITUT UPSA!
;’*‘ DE LA DOULEUR

| CZTHEETEIIIICE
-20

0

\

| ‘ | “selow (oooqermada o de I'HAS
|

LR

8
i
4

® Référence : Echelle Visuelle Analogique. www.pediadol.org.
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Annexe 5 : EVENDOL®

Echelle volidés

Evaluatior \! F f de lo nofssonce: & 7 ons.
Enfant . :
lew f Soore de a1 15,
Doulewr | t sevil de frailement 4/15.
3 i Ll lin
Moz hout ca gue vous observaz. . rnirmswc-usp-mmq.lobs5-,gmnﬂsnrrpm:|usdhduuh.r mais & o paur, & Finconfort, & lo fofigue ow 4 lo groviké de lo malodia
e : Signa Eraboction & 'arrives # e
Sigra fort Evaluations apras amiaigiqes’
absent U guas ou ropes’ & Fosomen” ou | B ] R 3
— owcolna B |l mobilsaion ) L M M M
Exprassion wooda ou verbake
nlours at/ou o of/ou g o 3
Mimicua
atiou b b - o 1 2 ]
Mouvamanis.
] 1 2 3 =
G
Posifions. ]
4
- u D O 0 OMJ u 1 2 1 _,.1:
DU 38 profig D o E
Ralafion awac Farwironnemant B
peut dira consolé o G50 OUK joUD normaks | diminude |t diminuda|  abseni 3
atyou qua ave: F'entouroga 0 1 2 3 £
Ramarguas Scora tosdd /15 'E'
Dot ot heurs ,5
Inificlas dvchriour [
.iu I:*'le b Fnbord eremrd bt dan ||l|. ll.ﬂi:lnh:n Hll.ﬁ:nﬂ:ﬂ &.rm\hﬂ “I:ll-elﬂm pu.hq.—di .
& Faromaa oo b mchibuction Jo) - 117 ccgt o Faoraman Ekvicpm a; e b ok iy i ox Mialemitrs cla e foum
“Hiechr rigubesmant sn poricsiier oprin criclgioos, ou moment du pic d'ocics - el 2008 5 ket ol el e sucic, 5 & 10 mimsea ol [V, Feicier ko siiuction, ou repea () ou & ko mobilisesion ().
Echale wiidss roor mawr b dosieer foiges oo pobngin o oiosis], de 04 7 om, en pidicss, oux srence, o SAML, a1 acl de e, on Ebirnnen bibliogmohicus - Achive de Fadiotie. 7006, 13,
972, FIPP13. Suchiven da Fadiie 2012, 19, 222 FiT88 ueian fnes Fickbin M09 - 245274 Foin T01Z, 153 - 15731567 Conict - ok umisschoriers@teophe b - @ 7011 - Gaoups EVERDOL

% Référence : EVENDOL. www.pediadol.org.
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Annexe 6 : Echelle des visages : FPS-R™

Echelle des visages : Faces Pain Scale — Revised (FPS-R)

« Ces visages montrent combien on peut avoeir mal. Ce visage (monirer celw de gauche) montre quelgu’un quin‘a
pas mal du tout. Ces visages (les mondrer un 3 um de gauche a droite) mantrent quelqu’un qui a de plus en plus
mal, jusqu’a celui-ci (montrer celw de droite), qui montre quelqu’un qui a tres tres mal. Montre-moi ke visage qui
montre combien fu as mal en ce moment. »

Les scores sont de gauche 3 droife @ 0, 2, 4, 6, 8, 10. 0 comespond done & « pas mal du fout » of 10 comespond 3 « rés
#rés mal ». Exprimez clairement les limifes extrémes © « pas mal du tout » ef « trés trés mal ». N'utilisez pas les mots
« triste » ou & heureux ». Précisez bien qu 5'agit de ja sensation inténeure, pas de lMaspect affiché de leur visage.

£ 20M, Imematonal Associston for the Eudy of Pain (IASP)

L'utilzation de cefie échelis & des fins dinkgue, pédagogique ou de rechenche =5t gratuite of ne reguiert pas o auton sabion de FIASP sous riserve de ne la modier
oU ["aftner d'aucune fagon que o 5ot Pour sa neproduction dans une Fevie, un Ivee ou une page web, ou pour foute utlisaton commertiale, une autorisation est
requise.

Fourpes. Hicks CL, won Sasyer CL, SpeafTord P, wan Koraar |, Goodenoughi B. The Faces Pain Ecale — Revised © Toward & common metric in pediairic pasin
messurement. Sain 2001 ;93 - 173-83. Blerl D, Reeve R, Champlon GD, Addicost L, Zsgier J. The Faces Fain Scale for B seff-assessment of S severiy of
pain sxperenced by chidren © Deveiopmend, infkal valdation and preliminary imnvestigation for o scale properies. Faiy 1990 ;41 - 133500

Transiafion credt Chantal ‘Wood, HipEal Robert Debnt, Paris, France, and Michs] Duwval, Universibs de Monirgal, Canada

o 2 2 & g 10

10 Référence : Echelle des visages. www.pediadol.org.
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Annexe 7 : Schéma du bonhomme!?

LOCALISATION : INDIQUER CHAQUE SITE DOULOUREUX

Prenom

Date

Cafatmal :  Choisir la couleur correspondant
a Nntensié ce la douleur puis
colanier la zone du corps concemé

un peu [:
moyen [
beavcowp ]
trés mal D

1 Référence : Localisation de la douleur. www.pediadol.org. 2015.
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Annexe 8 : 5/11/2012 : Réévaluation du rapport bénéfice/risque des
médicaments contenant de la codéine par le PRAC"

Le Comité pour I'Evaluation des Risques en matiére de Pharmacovigilance
(PRAC) lance une réévaluation du rapport bénéfice/risque des médicaments
contenant de la codéine et des médicaments contenant du diclofénac - Retour
d'information sur le PRAC

05112012

Au mois de juillet 2012, 'Agence seuropésnne des médicaments (EMA) a mis en place le Comité pour
|'Evaluation des Risques en matiére de Pharmacovigilance {PRAC). Ce nouveau comité européen a un réle
majeur dans la surveillance des médicaments au sein de |'Union Européanne en renforgant le dispositif de
pharmacovigilance. Les comptes rendus de ses réunicns sont publiés sur le site de I'EMALLL-

L'annonce de la reevaluation des medicaments contenant de la codaine et des maedicaments
contenant du diclofénac, le 31 octobre 2012, s'inscrit dans cette dynamique de travail.

Reevaluation du rapport bénéfice/ risque des médicaments a base de codéine :

Le PRAC a initié une réévaluation des meédicaments 3 basa de codéine utilisés comme antalgiques chez
I'enfant. La codéine est un medicament utilise trés largement chez les adultes et les enfants2] dans le
traitement de la douleur. La codéine est transformee en morphine dans 'organisme par une enzyme,
appelés CYPZDE, Cartains patients ont un profil de « métabeoliseurs rapides CYP2D6 *, qui se traduit par
une transformation plus rapide gue la normale de la codeine en morphine. Chez ces patients, les taux
sanguins en morphine sont plus éleveés ce qui fait courir un risque toxique et en particulier dinsuffisance
respiratoire.

L'observation, aux Etats-Unis, d'un risgue augmenté chez des enfants ayant regu de la codéine aprés une
intervention chirurgicale est & l'origine de "alerte. Un trés faible nombre de cas graves voire mortals de
dépression respiratoire ont été rapportés chez des enfants métaboliseurs rapides.

A la suite de ce signal, |2 PRAC a entrepris d'évaluer le rapport bénéfice/risque des medicaments
contenant de la codéine dans le traiternant de la douleur chez I'enfant. L'autoriteé sanitaire espagnole en
charge du medicament est responsable de cette évaluation.

L] Do o BT S R A TR
mid=WCOb01ac05805a2 icf#section?

[2] En phs de &4 indications dans le champ de b doulewr, & oodéine st &galement utlisée pour & tratement de & bousx. La

rédvaluation ne conceme pas B oodéine dans cette indication car ks doses utilsdes sont plus faibles &t ne sont pas porteuses du méme
gL,

12 Référence : ANSM-Le comité pour I'évaluation des Risques en matiére de Pharmacovigilance
(PRAC) lance une réévaluation du rapport bénéfice/risque des médicaments contenant de la codéine
et des médicaments contenant du diclofénac-Retour d’information sur le PRAC. 2012.
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Annexe 9 : 12/04/2013 : Médicaments a base de codéine (chez
I’enfant) : avis et recommandations du PRAC-Communiqué
del’EMA"

Médicaments & base de tétrazépam, d*almitrine, de ranélate de strontium et de codéine
(chez I'enfant) : avis et recommandations du PRAC - Communigqué de 'EMA :

12/04/13

En juillet 2012, avec I'entrée en vigusur de la nouvelle réglementation européenne, le Comite
pour PEvaluation des Risques en matiére de Pharmacovigilance (PRAC) a &té mis en place. Il a
un rale majeur dans la surveillance des médicaments au sein de I'Union Européenne. Son
travail participe au renforcement du dispositif de pharmacovigilance. Il réévalue le rapport
benéfice/risque des meédicaments pour des raisons de pharmacovigilance mais examine
également les nouveaux signaux, les édtudes de sécurité aprés autorisation de mise sur le
marche (AMM), les rapports périodiques de sécurité, les plans de gestion de risque (PGR) =t
les résultats des inspections de pharmacovigilance. Chague Etat-Membre y est représenté par
un ou deux délégués. Les patients et les professionnels de santé sont désormais représentés
au PRAC (Décision de la Commission Européenne du 1™ mars 2013).

Les comptes rendus des réunions du PRAC sont publiés sur le site de 'EMA, mais font
sgalement Pobjet d'un relais dans une rubrique spécifique du site de IFANSM®.

Le PRAC rend publics aujourd’hui plusieurs avis sur des dessiers en cours de réévaluation,
pour certains 3 I'initiative de la France.

-  Réévaluation du rapport bénéfice/risque des médicaments & base de codéine ufilisés
comme antalgigues chez enfant

Le PRAC avait initié en novembre 2012 une réévaluation des medicaments & base de codéine utilisés
comme antalgigues chez I'enfant®. La codéine est transformée en morphine dans 'organisme par une
enzyme hépatique, appelés le cytochrome P450 CYP2D8. Cependant, l'activité de cette enzyme peut
varer en fonction des individus ; cerains patients présentent un profil de « métaboliseurs rapides
CYP2D6 ». qui se traduit par une transformation plus rapide de la codéine en morphine. Chez ces
patients, les taux sanguins de morphine sont plus élevés, ce gui fait courr un risque toxigue, et
notamment un risque d'insuffisance respiratoire.
L'chservation, aux Etats-Unis, d’'un risque augmenté chez des enfants ayant recu de |la codéine aprés
une intervention chirurgicale (amygdalectomie et adéncidectomie) est A lorigine de l'alerte. Un trés
faible nombre de cas graves, woire mortels, de dépression respiratoire ont &té rapponés chez des
enfants « métaboliseurs rapides ».
A la suite de ce signal, 'Espagne et le Royaume-Uni ont évalué le rapport bénéfice/risque des
médicaments contenant de |la codéine dans le traitement de la douleur chez l'enfant. Sur la base de
cette évaluation, les membres du PRAC ont émis les recommandations suivantes
+ indication restreinte aux enfants de plus de 12 ans aprés échec du paracétamol etiou des
AlMS,
# prescription a la plus faible dose efficace et pour la durée la plus courte possible,
s contre-indication aprés amygdalectomie ou adénoidectomie prenant en compie le facteur de
risque additionnel que représente le syndrome d'apnée obstructive du socmmeil,
* non utilisation au cours de l'allaiternent (le passage de la codéine dans le lait representant une
voie d'exposition de lenfant),
+ rappel aux prescripteurs sur la voie de métabalisation de la codéine.
Ces médicaments bénéficiant d'une autorisation naticnale dans les Etats-Membres ol FAMM a &té
octroyee, la recommandation du PRAC sera examinée par le comité européen de coordination
(CMDh) du 22 au 24 avril avant la mise en place éventuelle des mesures au niveau national.

Sans attendre la decision finale des mesures de minimisation de rsgue annoncees, I'AMSM
recommande d'ores et déja -

- de n'utiliser la codeine chez lI'enfant de plus de 12 ans qu'aprés echec du paracetamol et'ou
des AINS.

- de ne plus utiliser ce produit chez les enfants de moins de 12 ans ;

- de ne plus utiliser ce produit aprés amygdalectomie ou adénoidectomie ;

- de ne plus utiliser ce produit chez la femme gui allaite

% yoF le polnt @information de [AMSM ou 0S novembre 2012 hitpodansm sante freS-nformerDacisions-de--Agance-
sursgesnne-des-madicaments-Declslons-de--Aqenss-suwnpenne-ges-medeameanisl e-Comite-pourd-Evaluation-ges- Rlsquss-
an-matiere-de-Phamacoy gl anee-FRAC- a0 ca-unerasvaluation-du-ragpod-nensfics-risgue-des-medlicaments-contenant-ge-1a-
codelne-ei-des-medicaments-contenant-du-dickfienac-Communigus-de--EMA

13 Référence : ANSM-Medicaments & base de tetrazepam, d’almitrine, de ranélate de strontium et de
codéine (chez I'enfant)-Retour d’information sur le PRAC. ansm.sante.fr. 2013.
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Annexe 10 : 28/06/2013 : Restrictions on use of codeine for pain
relief in children - CMDh endorses PRAC recommandation™*

EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENMCE MEDIY M HEALTH

28 June 2013
EMA/385716/2013

Restrictions on use of codeine for pain relief in children -
CMDh endorses PRAC recommendation

The Co-ordination Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures — Human (CMDh) has
endorsed by consensus a series of risk minimisation measures to address safety concerns with
codeine-containing medicines when usad for the management of pain in children. Codeine is an opicid
that is authorised as a painkiller in adults and children. The effect of codeine on pain is due to its
conversion into morphine in the patient's body.

This follows a review of these medicines by the EMA’s Pharmacovigilance Risk Assessment Committes
[PRAC), which investigated reports of serious and fatal respiratory depression in children after taking
codeine for pain relief. Most of the cases occurred after surgical remowval of the tonsils or adenocids for
cbstructive sleep apnoea [frequent interruption of breathing during sleep].

Some of the children who had suffered severe side effects had evidence of being "ultra-rapid
metabolisers’ of codeine. In these patients, codeine is converted into morphine in the body at a faster
rate than normal, resulting in high levels of morphine in the blood that can cause toxic effects such as
respiratory depression.

The PRAC concluded that a number of risk minimisation measures are necessary to ensure that only
children for whom the benefits are greater than the risks are given the medicine for pain relief. The
CMDh agreed with the PRAC"s conclusions and endorsed the following recommendations:

= Codeine-containing medicines should only be used to treat acute (short lived) moderate pain in
children abowve 12 years of age, and only if it cannot be relieved by other painkillers such as
paracetamol or ibuprofen, because of the risk of respiratory depression associated with codeine
use.

= Codeine should not be used at all in children (aged below 18 years) who underge surgery for the
remaoval of the tonsils or adencids to treat cbstructive sleep apnoea, as these patients are more

susceptible to respiratory problems.

» The product information of these medicines should carry a warning that children with conditions
associated with breathing problems should not use codeine.

The risk of side effects with codeine may also apply to adults. Codeine should therefore not be used in
people of any age who are known to be ultra-rapid metabelisers ner in breastfeeding mothers (because

14 Référence: Restrictions on use of codeine for pain relief in children - CMDh endorses PRAC
recommendation. Eurropean Medicines Agency. www.ema.europa.eu
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codeine can pass to the baby through breast milk), The product infermatien for codeine should also
include general infermatien for healthcare professionals, patients and carers on the risk of merphine

side effects with codeine, and how to recognise their symptoms.

As the PRAC recommendation was endorsed by consensus by the CMDh, it will now be implemented
directly by all Member States, according to an agreed timetable.

Information to patients

+ Because of a risk of breathing problems, the use of codeine medicines for pain relief in children has
been restricted: these medicines are now only to be used to treat acute (short lived) moderate
pain in childrem above 12 years of age, and only if it cannot be relieved by other painkillers such as
paracetamaol or ibuprofen.

«  All children {aged below 18 years) who underge surgery for the removal of the tonsils or adencids
to treat obstructive sleep apnoea (frequent interruption of breathing during sleep) should not be
given codeine as they are more at risk of breathing problems.

s Mothers who are breastfeeding should not take cedeine because codeine can pass to the baby
through breast milk.

«  Patients who are known to be "ultra-rapid metabolisers’, which means that they are more at risk of
sericus side effects with codeine, should net use codeine as pain relief.

« Parents and caregivers who notice any of the following symptoms in a patient given codeine should
stop giving the medicine and seek medical attention immediately: slow or shallow breathing,
confusion, skeepiness, small pupils, feeling or being sick, constipation and lack of appetite.

« If you or your child are being treated with codeine and have any guestions or concerns about your
treatment, speak to your doctor or pharmacist.

Information to healthcare professionals

s Codeine is now only indicated in patients older than 12 years of age for the treatment of acute
maoderate pain that cannot be relieved by other analgesics such as paracetamol or ibuprofen
[alene).

+» Codeine should be used at the lowest effective dose for the shortest period of time.

« Codeine is now contraindicated: in all paediatric patients (0-18 years of age) who undergo
tonsillectomy and/or adenocidectomy for obstructive sleep apnoea syndrome and in patients of any
age who are known to be CYP2D6 ultra-rapid metabolisers (up to approximately 10% of
Caucasians are CYP2D& ultra-rapid metabolisers, but prevalence differs according to racial and
ethnic group), due to an increased risk of developing serious and life-threatening adverse

reactions; and in women who are breastfeeding.

s Codeine is not recommended for use in children in whom respiratory function might be
compromised as this may worsen the symptoms of morphine toxicity.

These recommendations follow a review of available safety and efficacy data on codeine when used for
pain relief in children, including pharmacekinetic data, clinical studies, post-marketing data in Europe
and other published literature:

s Although morphine-induced side effects may occur at all ages, the current evidence suggests that
children below 12 years are at special risk of life-threatening respiratory depression with codeine.
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There also seems to be a particular risk in those paediatric patients who might zlready have
compromised airways and who require pain relief following tonsillectomy and/or adencidectomy.

s Six cases (induding 3 with a fatal outcome) of respiratory depression in children treated with
codeine at recommended doses after undergoing tonsillectomy for obstructive sleep apnosa were
reviewed, Some of the children were found to be CYP2D6 ultra-rapid metabolisers, In addition, a
published case report described a case of respiratory depression resulting in death in a breastfed
infant whose codeine-using mother was a CYP2D6 ultra-rapid metaboliser.

« The pharmacokinetic profile of codeine has been studied in adults but limited information is
available in children. The available data suggest that there is a reduced ability to metabolise
codeine in younger children but that the enzyme system responsible for the metabolism of codeine
can be considered to be fully matured by the age of 12,

+ The available efficacy data on codeine for pain relief in children suggest that the anzalgesic effect of
codeine on pain is not superior to that of other analgesics, such as non-stercidal anti-inflammatory
drugs and non-opioid analgesics. Nevertheless, it is considered that codeine still has a place in the
treatment of acute pain in the paediatric population and given the concerns about its risks, it
should only be used in line with the updated indication, contraindications, warnings and other
changes to the preduct information described abowve.

More about the medicine

Codeine is a widely used opicid medicine for pain relief. It is also used in the treatment of coughs,
although this use in not covered by the current review. In the European Union (EV), codeine-
containing medicines have been approved via national procedures, and are available either on
prescription or over the counter in the different Member States. Codeine is marketed as a single-
ingredient medicine or in combination with other substances such as aspirin or paracetamal.

The effect of codeine on pain is due to its conversion inte morphine. Codeine is converted inte
merphine in the body by an enzyme called CYP2D6&. The children whe had suffered severe side effects
had evidence of being "C¥P2D& ultra-rapid metabolisers’ of codeine. In these patients, codeine is
converted into morphine in the body at a faster rate than normal, resulting in high levels of morphine
in the blood that can cause toxic effects such as breathing difficulties.

More about the procedure

The review was initiated on 3 October 2012, at the request of the United Kingdom medicines agency
under Article 31 of Directive 2001/83/EC. After discussions, on 21 October 2012 the scope of the
review was extended from post-surgery pain relief in children to pain relief in children.

A review of these data was first conducted by the Pharmacovigilance Risk Assessment Committes
(PRAC). As codeine-containing medicines are all authorised nationally, the PRAC recommendations
were sent to the Co-ordination Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures — Human
(CMDh), which adopted a final position. The CMDh, 2 body representing EU Member States, is
responsible for ensuring harmonised safety standards for medicines authorised via national procedures
across the EU.

As the CMDh pesition was adopted by consensus, it will be directly implemented by the Member
States.
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Annexe 11 : Questionnaire de I’étude

Prise en charge ambulatoire de la douleur chez
I'enfant de moins de 3 ans

L'arrét du codenfan a-t-il modifié la prise en charge ambulatoire de la douleur chez I'enfant de moins de 3 ans dans les
syndromes pieds-mains-bouche et les atteintes ORL (otites, douleurs dentaires. stomatites, gingivo-stomatites, angines) en
France ?
*Obligatoire
1 - Vous étes ?

Un homme

Une femme

Agé(e) de ? *

ans

Exercez-vous : (plusieurs réponses possibles) *
En milieu rural ?
En milieu semi-rural ?

En milieu urbain ?

Votre exercice est : *
Exclusivement rural ?
= mixte salarie libéral ?

de remplacement ?

2 - Quel est le pourcentage d'enfants de moins de 3 ans dans votre patientéle selon la
derniére estimation officielle ?

fernicre.

3 - Chez les enfants de moins de 3 ans atteints du syndrome pied-main-bouche ou d'une
pathologie ORL (otite, douleur dentaire, stomatite, gingivostomatite, angine), comment
évaluez-vous la douleur ? (plusieurs réponses possibles?) =

= Interprétation des parents
Modification du comportement
Facies (Echelle de 6 visages)

Auto-évaluation: Echelle numérique (EN) équivalente a 'Echelle Visuelle Analogique (EVA)

I I I .

Auto-évaluation: Echelle Verbale

4 - A partir de quelle intensité douloureuse prescrivez-vous aujourd'hui un antalgique ? *
Légere (EN équivalent EVA=3/10)

Modéree (EN équivalent EVA=3 ou 4/10)

Intense (EN équivalent EVA=5 ou 6/10)

Tres intense (EN équivalent EVA>7/10)

»
=
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5a - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR LEGERE (EN
équivalent EVA<3) en PREMIERE INTENTION chez les enfants de moins de 3 ans atteints
d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites, stomatites,
gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

L Pallier I: Paracétamol

L Pallier I AINS

a Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
I~ - .

Autres moyens

-

Aucun traitement

5b - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR MODEREE
(EN équivalent EVA=3 ou 4) en PREMIERE INTENTION chez les enfants de moins de 3
ans atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites,
stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? =

a Pallier I: Paracétamol
= Pallier I: AINS

' Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
" Autres moyens

3 Aucun traitement

5S¢ - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR INTENSE
(EN équivalent EVA=S5 ou 6) en PREMIERE INTENTION chez les enfants de moins de 3
ans atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites,
stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

- Pallier I: Paracétamol

2 Pallier I AINS

2 Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
3 Autres moyens

-

Aucun traitement

5d - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR TRES
INTENSE (EN équivalent EVA> ou =7) en PREMIERE INTENTION chez les enfants de
moins de 3 ans atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines,
otites, stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

a Pallier I Paracétamol

Pallier I AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMM)

u
w
= Autres moyens
w

Aucun traitement
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Se - Si autres moyens: lesquels ?

fe-Slaw

6a - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR LEGERE (EN
équivalent EVA<3) en SECONDE INTENTION chez les enfants de moins de 3 ans atteints
d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites, stomatites,
gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

3 Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

-
' Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
' Autres moyens

=

Aucun (autre) traitement

6b - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR MODEREE
(EN équivalent EVA=3 ou 4) en SECONDE INTENTION chez les enfants de moins de 3 ans
atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites,
stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

Pallier I: Paracétamol
Pallier I: AINS
Pallier IT: Tramadol (hors AMM)

Autres moyens

11 71 7171

Aucun (autre) traitement

6¢ - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR INTENSE
(EN équivalent EVA=S5 ou 6) en SECONDE INTENTION chez les enfants de moins de 3 ans
atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines, otites,
stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

Pallier I: Paracétamol
Pallier I: AINS
Pallier IT: Tramadol (hors AMM)

Autres moyens

1 71 71 71 7

Aucun (autre) traitement
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6d - Quel(s) antalgique(s) prescrivez-vous actuellement pour une DOULEUR TRES
INTENSE (EN équivalent EVA> ou =7) en SECONDE INTENTION chez les enfants de
moins de 3 ans atteints d'un syndrome pied-main-bouche ou d'une affection ORL (angines,
otites, stomatites, gingivostomatites, douleurs dentaires)? *

Pallier I Paracétamol
Pallier I. AINS
Pallier IT: Tramadol (hors AMM)

Autres moyens

B I I R B

Aucun (autre) traitement

6e - Si autres moyens: lesquels ?

fe=Slau

7a - AVANT L'ARRET DU CODENFAN, que prescriviez-vous en PREMIERE
INTENTION chez ces enfants pour une DOULEUR LEGERE (EN ou équivalent EVA<3)
et pour ces mémes affections? *

2 Pallier I Paracétamol

Pallier I. AINS
Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
Pallier II: Codenfan

Autres moyens

1 71 71 71 7

Aucun traitement

7b - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en PREMIERE
INTENTION chez ces enfants pour une DOULEUR MODEREE (EN ou équivalent EVA={
ou 4) et pour ces mémes affections? *

Pallier I Paracétamol

Pallier I AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
Pallier IT: Codenfan

Autres moyens

0 A R B AR

Aucun traitement
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7¢ - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en PREMIERE
INTENTION chez ces enfants pour une DOULEUR INTENSE (EN ou équivalent EVA=5
ou 6) et pour ces mémes affections? *

Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
Pallier II: Codenfan

Autres moyens

I A A B R

Aucun traitement

7d - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en PREMIERE
INTENTION chez ces enfants pour une DOULEUR TRES INTENSE (EN ou équivalent
EVA> ou=7) et pour ces mémes affections ? =

Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMM)
Pallier IT: Codenfan

Autres moyens

0 I I N R

Aucun traitement

7e - Si autres moyens: lesquels ?

fesie

8a - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en SECONDE INTENTION
(si échec du premier traitement) chez ces enfants pour une DOULEUR LEGERE (EN ou
équivalent EVA< 3) et pour ces mémes affections ? *

2 Pallier I Paracétamol

Pallier I AINS

Pallier II: Tramadol (hors AMM)
Pallier II: Codenfan

Autres moyens

L I R B

Aucun (autre) traitement
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8b - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en SECONDE INTENTION
(si échec du premier traitement) chez ces enfants pour une DOULEUR MODEREE (EN ou
équivalent EVA= 3 ou 4) et pour ces mémes affections? *

Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMNM)
Pallier IT: Codenfan

Autres moyens

0 I R R B

Aucun (autre) traitement

8c - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en SECONDE INTENTION
(si échec du premier traitement) chez ces enfants pour une DOULEUR INTENSE (EN ou
équivalent EVA=5 ou 6) et pour ces mémes affections? *

Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMNM)
Pallier IT: Codenfan

Autres moyens

0 D N N B

Aucun (autre) traitement

8d - AVANT L'ARRET DU CODENFAN que prescriviez-vous en SECONDE INTENTION
(si échec du premier traitement) chez ces enfants pour une DOULEUR TRES INTENSE
(EN ou équivalent EVA> 7) et pour ces mémes affections? =

Pallier I: Paracétamol

Pallier I: AINS

Pallier IT: Tramadol (hors AMNM)
Pallier IT: Codenfan

Autres moyens

I I R R N

Aucun (autre) traitement

8e - Si autres moyvens: lesquels ?
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9 - Selon vous, depuis I'arrét du Codenfan, la fréquence de reconsultation pour échec du
traitement ? *

A un peu augmenté
A beaucoup augmenté
Est identique

A un peu diminué

1 171 7

A beaucoup diminué

10 - Actuellement, en cas d'échec du traitement antalgique, avez-vous recours aux services
d'urgence ? *

Jamais
Rarement
Parfois

Souvent

0 A R B

Toujours
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Annexe 12 : Courriel initial accompagnant le questionnaire

Chers futurs consceurs et confréeres,

Je suis actuellement en DES de médecine Générale a la faculté publique de

Lille 2 et réalise ma thése sur un théme pédiatrique :

L'arrét du Codenfan® a-t-il modifié, en France, la prise en charge ambulatoire
de la douleur chez I'enfant de moins de 3 ans dans les syndromes Pieds-Mains-
Bouche et les affections Oto-Rhino-Laryngées (angines, otites, stomatites, gingivo-

stomatites, douleurs dentaires) ?

Pour m'aider a réaliser celle-ci, je vous saurais gré de bien vouloir accepter de
répondre au questionnaire adressé par courrier. Le remplissage du questionnaire et
I'analyse statistique des réponses resteront anonymes.

Cela ne vous prendra que 3 minutes pour y répondre.

Je vous remercie par avance de votre collaboration et pour le temps que vous

consacrerez a ce travail.

Je vous prie d'agréer, chers futurs consceurs et confréres, mes salutations

respectueuses.

Julie Décatoire
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Annexe 13 : Courriel de relance

Chers futurs consceurs et confréeres,

Je me permets de vous solliciter a nouveau concernant mon travail.

Je suis actuellement en DES de médecine Générale a la faculté publique de

Lille 2 et réalise ma thése sur un théme pédiatrique :

L'arrét du Codenfan® a-t-il modifié, en France, la prise en charge ambulatoire
de la douleur chez I'enfant de moins de 3 ans dans les syndromes Pieds-Mains-
Bouche et les affections Oto-Rhino-Laryngées (angines, otites, stomatites, gingivo-

stomatites, douleurs dentaires) ?

Pour m'aider a réaliser celle-ci, je vous saurais gré de bien vouloir accepter de
répondre au questionnaire en ligne dont le lien figure ci-aprés. Le remplissage du
questionnaire et 'analyse statistique des réponses resteront anonymes.

Cela ne vous prendra que 3 minutes pour y répondre.

Je vous remercie par avance de votre collaboration et pour le temps que vous

consacrerez a ce questionnaire.

Si vous avez déja répondu a ce questionnaire, veuillez m’excuser pour la géne

occasionnée par cette relance.

Je vous prie d'agréer, chers futurs consceurs et confréres, mes salutations

respectueuses.

Julie Décatoire
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Annexes

Annexe 14 : Echelle FLACCY

ECHELLE FLACC : Face Legs Activity Cry Consolability
ﬁ:bﬁewﬁ'mﬂhdmkmpﬁu?ﬁh&edﬂrmfﬂdEEmm a7 ans
Validee pour mesurer 12 doulenr des soins de 5 3 16 ame — Uilisable pour mesurer 1a douleur des soins de la naiccmos 315 ans
Chuque item est coté de 03 2 — Scare de 0 310

Dhats

Harisre

Avant | Fendent | Aprim | Avant | Ferdant | Apeis

lamin | Bsoin | lesin | bein | s | lessin

VISAGE 0 Fas Fexpression pansculién ou sourine

1 Corimuste o Boncesent omsionmel dis sourcils, retrait, ddsinidressd
2 Froocements fréquents & permanenis des sturcils, michoiees senmbes,
il imend dis maon

JAMBES 0 Posiion halsiiuedle ou ddiendus
G, agité, tandu
Citapes e piods o jambes moroquevilkies

ACTIVITE

Alliogy! cab i, en pokition habiteels, Bouge tacdkment
S el s balance o Fvand on asvien, ool emdu
Arc-boube, g, ou sursauie

Cebmisseenends cou pleurs, plainde oocasiorssdls
Pletars ois oris comstands, hustements ou sanglots, plaintes rbguentis

CONSOLABILITE Ciordend, detendu
Rassurd coonslonde e ment par b insdher, Tédmoinns ou 1 parole. Peit
e distrair

2 Difficile & consoler o & rcondones

1
2
1]
1
2
CRIS 0 Pas e cris (vl o emdormi)
1
2
1]
1

SCORETOTAL

OESERVATIONS |

Meriord 51 Vorpel-Lewis T, Shayevit R, Malviya 5 The FLACC : a behavioral scale for scoring, postoperative pain in young childnen.
Pedistr Wersing 1997 ; 23 203.7.

Traducton par Féqaipe de FUnité 4évaluation o de mraitement de La dooleur, Centre haspitalier universitaine Eobert Debré, Paris, France.

Caontre-traduction par le Dr Mane-Claude Grégoire, TWIE Health Center, Dalhousie University, Halifax, Canada et par le Dr Peter Jones,
Cenire hospitalier universitaine Kobert Debrd, Paris, Franoe

R ewishe une prése fation pour la douleur des soirs (mdeees itenes) of wae oevsion pour b personne aoec handicap coguitif (Tiems wn peu difEnernts].

Tresructions su Derso

Lostructions

Patients éveillés - Obzerver penidant au moins 2 3 5 miroies. Observer les fambes ot be corps découverts. Repositionner be patient oo
observer sa motricitd, évaluer la igiditg ot be toeus. Consoler be patient si nécessaire.

Patienits endormis : Observer pendant an moins 5 minotes oo plas. Observer bes jambes ot ke oorps déoouverts. S possible repositionner le
patient. Toucher be corps of évaluer sa rigidiié of son ioes.

Visage

Loy o8 Lo padieand 2 wn v déderadu, um codact visuel ot &'l manibesie de Finbéad pousr son envieinsmesd.

Cioleg 1 5 lo patiend 2 wne expression du visage anxieuse, s sourncls (rnnoes, 165 v mi-clos, bes pommeties surdevies, 1a bouchs pincds.
Cole 3 5 Lo patiend & des s margus sur b fond (i Prond (e crispd) of bis yous lmmids, 165 nachoines sermbes ou L Dowdhe ouvents of des sllons
neho-laliinn pooRilishs.

Jagabis

Conte 0 o I padiend & e mobrscid of um konus habiisels au niveau s mesmbres Gambes of bras).

Cleg 1 5 lo patiend & un tonus augmsenid, une rigidiid, e ension, des mousements de M ion-gxiension inkermitents des memdees.
T 2 5 1o padiend 2 e hyperionices, 16 b mides, dés mouvements & Medon-ebension e membres suagpénds, dis ndmulations,
Adivibd

Coieeg 68 Lo padieand 56 paobilise Tncilement of Bbaemmend, 51 2w activild mobrioe babiisell.

Cinleg 1 5 lo patiend change indquemment & posithon ou auw oordrsine hisite 3 bouger, 5 b orse el mide, 5 uns e dus oonps osl eodue.
Cioler 2 5 Lo patiend ést figd 0 au condraine: @ balanos, bouge & e 3 part o d uire, Botie une partis 3 s corps.

Cris

Cnie 0 o la padiend n'damed AU o7 Ju piTeEsemnd, quE o6 deeilk o endormi

Conte 1 o8 la patiend gémdl, crie, pleur ou spin & emps on emps.

Ciolez 2 5 lo patiend gémil, crie ou plure brdg s codi pasal

Consalabilis

Cinieg 0 of lo padiend ool calm +4 n'a pas besoin J'4e onnsnke.

Coieeg 1 o8 b padieand et mbonndorid por b iouchess ou La parole en 3003 60 seonndes.

Cintez 2 o la patiend 3 besoin 480 rvondank N PRmanenon ou ne peul M consold.

A chaque fols qu'il est possible, Févaluation comportementale de La douleur dodt #oe associée i une aubofvaluabion. Juwand celle-d est
impossible, I'inberprétation des manifestations comporiementales de la doubeur ot la prise de décision thémprutique néoessilent une
analyse afentive do contexte dans beque] les manifesations de doulewur ont é6f observdes.

Chaguoe {bem est cobé de ) 4 2, o qui donne un scoee Eotal entee 0ot 10 @

0 = détendu ot confortable

13 = biger inoonfort

4-6 = doubeur modénde

F10 = doulbeur séwine ou inconfort mageur

!° Référence : FLACC Face Legs Activity Cry. www.pediadol.org.

82



DECATOIRE Julie

Annexes

Annexe 15 : Echelle PPMP™

Enq Le=the

ECHELLE PPMP : Postoperative Pain Measure for Parents
pour I'évaluation de la douleur par les parents

JOUR

HEUWRE

Plaurmiche ow 5= plaint ples qus Thabiuds

Plaura plus facilement qus dhabruds

Jous micins gus dhabiteds

Mg fait pas les choses qu'il ou elle fait dtabiteds

Sembls plus inquist qua dhabituda

Semble plus calme que dtabieds

A moins danergie gus dhabiteds

Rafuza de manger

Hangs maoins qua Thabituda

Tient I'endroit douloursux de son corps

Essaia de na pas heurter 'sndroit douloursu

Gamit ou grogne plus qua dhabituds

A lo visage plus congestionns qua dhabruds

Charche du réconfort plus qua dThabituds

Frend la mddicamant qu'il ou ells refiuss dhabieds

SCORE GLOBAL

Score 0 (signe absent) a | (signe present) pour chague itern, total sur 15,

Chamtare CT, Rwid Gl, M Grash, Finler & Develoomsnt and creliminers wlidasion of 2 costoosrative masaurs for oarenee. Poin | 594; &8 : 30713

* ppmp Postoperative Pain Measure. www.pediadol.org.
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Résumé :

Contexte : En juin 2013, la codéine a été contre-indiquée et son AMM supprimée chez
'enfant de moins de 12 ans. Depuis, il n’existe pas d’antalgique de pallier Il oral disponible
et ayant TAMM en ambulatoire chez I'enfant de moins de 3 ans. Ce travail évaluait les
modifications de prise en charge de la douleur en ambulatoire chez I'enfant de moins de 3

ans, depuis I'arrét du Codenfan®, dans les syndromes pieds-mains-bouche et les atteintes
Oto-Rhino-laryngées (otites, douleurs dentaires, stomatites, gingivo-stomatites).

Méthode : Une étude descriptive, observationnelle, transversale était réalisée. 350
médecins généralistes libéraux exercant en France métropolitaine ont été contactés par
téléphone, puis, aprés accord, ont recu un questionnaire, par courriel, ou par courrier. Un
test de Mc Nemar était réalisé pour évaluer la différence de prise en charge avant et apres
le retrait du Codenfan®.

Résultats : 58 praticiens répondaient au questionnaire, soit un taux de réponse de 17%.
En premiére intention, les AINS et le tramadol étaient davantage prescrits depuis le retrait
du Codenfan® dans les douleurs tres intenses. En seconde intention, les AINS étaient
davantage prescrits dans les douleurs modérées et d’autres moyens que les antalgiques
usuels étaient plus souvent utilisés dans les douleurs tres intenses. Les médecins
déclaraient avoir parfois recours a I'hdpital dans 44% des cas, et toujours dans 14% des
cas.

Conclusion : Depuis le retrait du Codenfan®, les praticiens utilisent d’autres antalgiques
chez les enfants de moins de 3 ans, parfois hors AMM, faute de palier Il oral disponible
pour cette population.

Président :

Monsieur le Professeur Alain MARTINOT
Assesseurs :

Monsieur le Professeur Raymond GLANTENET

Monsieur le Professeur Pierre FAYOUX

Monsieur le Docteur Marc BAYEN

Madame le Docteur Pauline DEBACKER
Directrice de these :

Madame le Docteur Pauline DEBACKER




