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ANALGESIE FETALE ?

Multiplication des gestes invasifs
diagnostiques ou
thérapeutiques

Meilleure connaissance
de la douleur et de ses

consequences chez le
en médecine feetale prématuré

D Subtil, CHRU de Lille
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Modeles d’étude de la douleur foetale

Expérimentation animale Chez ’'homme

* Feetus d’agneau

Ponction de sang foetal ou Transfusion

Veine ombilicale Veine hépatique .-
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. . Ponction de I'abdomen foetal
Non innervée
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stimulation nociceptive

nociceptive

e Raton nouveau-né
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Reéflexe Nociceptif
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- Présent au moins au dernier 1/3 de la gestation chez le feetus
d’agneau

- Mémes caractéristiques que chez I’adulte




Reponse réflexe

Données feetus humain

Mouvement de retrait lors
des stimulations

J Deprest, images de foetoscopie



Stimulation nociceptive =

Influx
nerveux

corticosurrénale

Glucocorticoides
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Réponse hormonale
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Réponse hormonale et durée du geste
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Réponse hemodynamique
Expérimentation animale
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ﬂ CONSEQUENCES IMMEDIATES

Feetus humain
Réponse héemodynamique

* Tachycardie foetale

* Modification du flux sanguin cérébral

= Immeédiate
=»Des 16 SA

=>» Non liée a I'age gestationnel

Teixeira J, Lancet 1996
Teixeira J, Am J Obstet Gynecol 1999



CONSEQUENCES IMMEDIATES

Stimulation nociceptive

‘ Réponse adaptéee au stress des T2 ‘

Hémodynamique

N\

TC/BC

2TA >
Conséguences sur

VC pulmonaire N
foetus fragilise



CONSEQUENCES ALONG TERME ?

a un STRESS

A Pathologies a 1’age adulte :

Syndrome X _
(HTA, cardiopathie ischémique,

diabete de type 2, insulinoreésistance, dyslipidéemie)

Corticoides
Catécholamines
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CONSEQUENCES a long terme
Expérimentation animale

Stimulation
nociceptive

FC en% de variation
par rapport a la base

-20 -

ﬂ Conséquences along terme

A Delelis, E Delarue



Conséquences
a I’'age adulte

Evolution du taux de corticostérone au cours du stress de contention
protocole douleur chronique (males)
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CONSEQUENCES a long terme
Expérimentation animale

Stress nociceptif

Raton nouveau-né

!

Modification structurale de la
moelle épiniere, SNC

!

Modification du comportement
a I'age adulte



CONSEQUENCES a long terme
Feetus humain

Cortisolémie nouveau-né, p<0.0001
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DOULEUR F(ETALE

* Réponse au stress

« Conseguences immédiates

* Probables conséquences a long terme

Prise en charge ?

Indications ?
Efficacité ?
Innocuité ? | > pour la mére

— - Pour le feetus : risques liés au produit
ou a la voie d’administration




Analgesie-Anesthésie foetales
Indications

e Gestes In utero

Pose de cathéter de dérivation
Transfusions in utero par la veine hépatique

 Interruption de grossesse

— Ethique : Ne pas induire une souffrance inutile
— Apartirde 24 SA o analgésie profonde avant geste foeticide

« Pathologies feetales douloureuses ?

Occlusion, Laparoschisis, Fracture.....

AFBE = 10 pg/L AFBE < 5 pgfll
(Group & n = 4} iGroup B,n =93} FValue

Intestinal transit (d) 27.0 (3-87) 6.4 (2-17) .35
Parenteral feeding (d) 77.0{22-131) 18.7 (5-30}) 04
Ventilation (d) 15.2 (4-41) 3 (2-7) 01
Hospitalization {d) 84.5 (32-136) 32.2 (22-56) 04

Mahieu Caputo D, J Ped Surg, 2002



Analgésie foetale

Type de drogue :
morphiniques

— Expérimentation
animale

— Etude chez le foetus
humain

Voie d’administration

» Maternelle
transplacentaire

Foetale
Intra amniotique
Intra musculaire
Intra cordonale




Analgésie
Voie d’administration

Maternelle * Risque lié au geste
transplacentaire — 0,53 1% pour la voie intra
amniotique et IM
— 13 9% pour la voie intra
Feetale cordonale
Intracordonale

Intra amniotigque

- ° . oy 7 ?
Intra musculaire Efficacite -
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Efficacite de I’analgésie foetale
Expérimentation animale

Sufentanil, voie intra amniotique

* Injection intra amniotique de 25
ou 50 ug de fentanyl

 Cinétigue des taux sériques

» Modifications
hémodynamiques et
gazomeétrigues maternelles et
foetales

Strumper D, Anesthesiology, 2003

» Taux sériques stables apres

10 min a 25 ug
* 15 min apres 50 ug } Foetus

*15 min a 25 pg \
« 30 min aprés 50 pg Mere

» Taux sériques foetus > Mére
« Aucune consequence a 25 ug

 Tachycardie foetale a 50 ug



Efficacite de I’analgésie foetale ?
\Voie intra musculaire

IM - Vencuronium 0,2 mg/kg
ou Pancuronium 0,025 mg/kg

+ Fentanyl 15 microg/kg
+ Atropin 20 microg/kg

(J Deprest)

- Aucune donnée



Efficacite de I’analgésie foetale
Expérimentation animale

Sufentanil, voie intra cordonale

Diminution de P’intensité du Diminution de la
réflexe nociceptif réponse hémodynamique
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* Transfusion intra
cordonale ou dans la
veine hépatique

* Avec ou sans Fentanyl:
10 ug/kg en intra veineux

* Etude:
— Cortisol
— Pendorphines
— Doppler cérébral

Fisk NM, Anesthesiology 2001

= Efficacité de I’analgésie foetale

foetus humain

Fentanyl, voie intracordonale
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Efficacite de I’analgésie
Expérimentation animale

Apparition d’un exces de poids du groupe D > groupe T

Effet corrigé en cas d’analgésie par morphiniques

*p <0,05

Tp<0,05
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Effets secondaires des Morphiniques
Expérimentation animale
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A Plasma Cortisol
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Prudence dans l'utilisation ?

Smith R, Am J Obstet Gynecol, 2004



Conclusion

* Douleur foetale
— Conséquences immédiates

— Probables conséquences a long terme si
stimulation prolongée

— Efficacité de I'analgésie mais effets secondaires
possibles

; Nécessité de poursuivre les travaux de
recherche

Absence de conflit d’'intérét
Travaux financés par la SFMP, la Fondation de France et la Fondation de I'Avenir
Remerciements aux hombreux étudiants en Master 2



