Injection de Plasma Riche en Plaquettes
(PRP) et gestion de la douleur
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Il n’est pas Iégitime de parler de PRP et de gestion de la douleur sans évoquer les pro-
priétés des plaquettes et leurs interactions avec les anesthésiques locaux. Les différents
protocoles préparatoires au geste interventionnel seront ensuite développés selon le
degré de risque douloureux, qui concerne davantage les injections intratendineuses que
les injections intra-articulaires. La pratique ambulatoire des injections thérapeutiques de
PRP a usage antalgique, anti-inflammatoire et cicatrisant nécessite un préambule afin
d’informer et rassurer le patient, faute de disqualifier la technique d’administration qui,
rappelons-le, sera le plus souvent échoguidée, donc précise et rapide.

LES RELATIONS DIRECTES ET INDIRECTES ENTRE LES
PLAQUETTES SANGUINES ET LA DOULEUR [1-4]

Randall [1] en 2007 évoque les relations entre les endocannabinoides et les cellules
sanguines. Les plaquettes en particulier sont impliquées dans leur métabolisme et leur
libération (2-AG, arachidonoylglycérol) et, semble-t-il, leur niveau circulant.

Asfaha et coll. en 2007 [2] décrivent un nouveau mécanisme de modulation de la dou-
leur inflammatoire par le biais du « protease-activated receptor-4 » (PAR-4). Ce récepteur
appartient a la famille des « protease-activated receptors » (PARs). Lucena et McDougall
en 2021 [3] soulignent I'implication de ces PARs dans I'arthrose. Ceux-ci sont activés
par la thrombine et d’autres médiateurs de la cascade de la coagulation. lls ont été
détectés dans de nombreuses cellules articulaires. Le PAR-4 nécessite effectivement
des interactions plaquettes-leucocytes, mais c’est surtout le PAR-1 qui aurait un réle
analgésique.

Conrath et Van Steenwinckel en 2009 [4] nous rapportent le réle de la sérotonine
(5-HT), neurotransmetteur essentiel du systéme nerveux central impliqué a tous les ni-
veaux des voies de transmission et de contréle de la douleur. A la périphérie, au niveau
de la Iésion tissulaire initiale, la sérotonine est libérée par les plaquettes sanguines et
participe a la réaction inflammatoire locale. Le récepteur 5-HT2A est un des éléments
essentiels de la douleur neuropathique.

Everts et coll. en 2020 [5] font le point sur la compréhension des propriétés thérapeu-
tiques du Plasma Riche en Plaquettes (PRP). Leur effet analgésique est surtout lié¢ a la
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libération de 5-HT Sérotonine par les granules denses des plaquettes, et cela de fagon
importante puisque la concentration obtenue est 5 a 7 fois plus haute que dans le sang
périphérique.

LES INTERACTIONS ENTRE LE PRP, LES ANESTHE-
SIQUES LOCAUX ET LES CELLULES CIBLES [6-10]

De prime abord, I’'anesthésique local semble étre la solution simple, sinon simpliste, a la
gestion de la douleur lors de I’introduction d’une aiguille dans la zone d’intérét articulaire
ou tendineuse. Il faut cependant considérer en premier lieu la cytotoxicité potentielle
des drogues sur les cellules cibles du PRP.

Ainsi Piper et coll. en 2011 [6] ont étudié la toxicité des anesthésiques locaux sur le
chondrocyte humain, en particulier dans des articulations déja dégénératives. lls attirent
I’attention sur les précautions a prendre en cas de hautes doses et d’infusion continue,
notamment avec la bupivacaine et la lidocaine.

Jacob et coll. [7] montrent in vitro la toxicité des anesthésiques locaux sur le chondro-
cyte, la ropivacaine étant la moins toxique.

Busse et coll. en 2019 [8] étudient in vitro la cytotoxicité des drogues sur le chondro-
cyte et le ténocyte humains. Celle-ci est principalement dépendante de la dilution de la
drogue utilisée, les anesthésiques locaux étant les plus toxiques.

Bausset et coll. en 2014 [9] considerent que I'usage de I’'anesthésique local au contact
des plaquettes réduit la fonctionnalité des plaquettes et particulierement la capacité
d’agrégation, notamment en raison du pH des préparations situé entre 5.0 et 6.0. La
libération des facteurs de croissance ne serait pas modifiée cependant.

Dregalla et coll. [10] étudient également I’effet des anesthésiques locaux sur la fonc-
tion plaquettaire. La dilution du PRP par I'anesthésique local réduit la concentration
des plaquettes. La bupivacaine 0,75 % est défavorable aux plaquettes (réduction de
taille, dérégulation du calcium, diminution de I’adhésion, et apoptose). La lidocaine 1 %
(xylocaine) et la ropivacaine 0,5 % ont moins d’effet sur le métabolisme plaquettaire, la
viabilité et I’adhésion, et peuvent étre utiliséesa 1: 1 et 1 : 3 de dilution.

GESTION DE LA DOULEUR AVANT L'INJECTION DE PRP
[11-13]

Nous savons qu’il faut éviter les anti-inflammatoires une semaine avant I'injection de
PRP [11], et les antiagrégants plaquettaires 3 jours avant pour éviter d’inactiver les pla-
quettes (sauf en cas de risque pour le patient selon indication de I’antiagrégant). Le
GRIIP dans ses recommandations a considéré qu’ils ne devaient pas étre arrétés malgré
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une possible interaction. La recommandation est la suivante : « compte tenu de I'intérét
majeur de ces thérapeutiques chez les patients présentant des pathologies cardiovas-
culaires et du risque de complications séveres lors de leur interruption méme transitoire,
les experts ont considéré qu’il était préférable de ne pas les interrompre avant injections
de PRP » (voir chapitre sur les recommandations du GRIIP).

Nos gestes sont pratiqués dans une unité indépendante associant salle de prélevement
sanguin et salle échographique, donc en unité de temps et de lieu, avec toutes les pré-
cautions d’asepsie (préparation et geste échoguidé avec sonde protégée et gel stérile).

La pratique courante dans le Service d’Imagerie de la Clinique Médipole Garonne est de
réaliser une prémédication afin de réduire la douleur tendineuse ou articulaire préexis-
tante qui risque d’ampilifier le caractere induit algogene du geste lui-méme et le stress.
Cette prémeédication associe :

un comprimé d’antalgique de stade 2, 1 heure avant (précautions vigilance, conduite);
un patch et/ou application de creme EMLA® sur la ou les cibles 1 heure avant;

des séances de Photo-Bio-Modulation antalgiques préalables pour les tendinopa-
thies trés douloureuses, les articulations en poussée inflammatoire, les algodystro-
phies en phase chaude, voire les «péri-méniscites » [12].

La vidange du genou peut étre utile a titre antalgique avant I'injection de PRP (vidange
échoguidée de I’épanchement sous-patellaire ou d’une collection poplitée volumineuse).

Nous utilisons trés rarement le bloc anesthésique avant I'injection de PRP pour les ten-
dinopathies d’Achille (corps tendineux, enthésopathie calcanéenne) ou les aponévro-
pathies plantaires. Il s’agit d’'un bloc anesthésique échoguidé du nerf tibial avec 1 a
2 cc de Xylocaine™ diluée, généralement pratiqué par un anesthésiste spécialisé de la
clinique. La procédure est donc alourdie, beaucoup plus longue pour le patient, mais
tres efficace. Nous pourrions éventuellement nous orienter vers un bloc réalisé par le
radiologue interventionnel dans le service d’imagerie, pourquoi pas par 2 radiologues
différents.

Certains anesthésistes pratiquent la méthode WALANT (Wide Awake Local Anesthesia
No Tourniquet) [13] en échoguidage pour les extrémités (anesthésie locale de la main
ou du pied par solution adrénalinée d’anesthésiques locaux dilués). Nous n’avons pas
cette expérience qui est plutot utilisée pour la chirurgie.

GESTION DE LA DOULEUR PENDANT L‘INJECTION DE
PRP [9,14-17]

L'injection échoguidée dans un genou est généralement peu ou non douloureuse. L'in-
jection échoguidée d’une cheville, d’'une hanche ou d’une petite articulation (rhizar-
throse, métatarso-phalangienne) I'est davantage.
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La douleur est plus liée au traitement des tendinopathies. Le criblage (needling) [14] est
la premiére partie «mécanique » de I'injection de PRP. Il est a la fois ciblé sur les fentes
ou les nodules tendineux et sur la globalité du tendon (échoscopie et visualisation de la
diffusion du PRP dans la zone d’intérét).

L'injection dans un tendon «cavitaire » est peu douloureuse. L’injection dans un tendon
«plein» I'est davantage.

On peut donc préjuger du caractére douloureux de I'injection grace a I’analyse écho-
graphique préalable, a la fois par I'aspect structural et la présence d’échos vasculaires
au Doppler couleur. Cette injection ciblée par I’échographie est en général garante d’un
effet thérapeutique beaucoup plus efficace qu’une injection a I'aveugle.

L'injection dans les cavités hématiques de désinsertion musculaire vidangées en pré-
ambule avant I'injection du PRP, est peu douloureuse.

L'inhalation de Meopa (mélange équimolaire oxygéne protoxyde d’azote) [15] est utilisée
pendant I'injection notamment et méme en complément de I’hypnose conversationnelle
si celle-ci est pratiquée. Il s’agit d’un gaz médicinal anxiolytique et analgésique, voire
hilarant, composé a 50 % de protoxyde d’azote et a 50 % d’oxygéne.

L’hypnose conversationnelle [16] est couramment utilisée dans notre service d’Imagerie
en ciblant les patients les plus stressés (dépistés lors de la consultation préalable a
I'injection de PRP) et, d’'une maniére générale, les localisations les plus douloureuses
(enthése calcanéenne, aponévrose plantaire, épicondylite) . Nous avons débuté
I’'usage alternatif d’un casque de réalité virtuelle en immersion 3D du patient.

: « Equipe hypnose » lors d’une injection intratendineuse de PRP. Accompagnement du
patient par I'hypnose conversationnelle (& droite). Echoguidage (& gauche). « Gestion de groupe de la
douleur ».
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Un autre parameétre important est le type d’aiguille utilisé pour réaliser le geste d’injec-
tion. Selon le type du biseau et sa consistance hyperéchogéne, I’aiguille bien choisie
sera moins douloureuse a I'usage et par ailleurs mieux repérable lors de I’échoguidage,
rendant ainsi le geste plus précis, plus rapide et moins douloureux [17]. La taille de I’ai-
guille et son calibre n’influencent pas la fonctionnalité plaquettaire [9].

GESTION DE LA DOULEUR APRES LINJECTION DE PRP
(18]

C’est la gestion de la douleur immédiate apres le geste d’injection dans un tendon ou
une articulation qui se trouvent en distension douloureuse.

Plusieurs options :

prise d’un nouvel antalgique en respectant la posologie et la sécurité du patient;

application de glace, voire cryothérapie locale — «bombe a froid », pistolet de cryo-
thérapie —;

immobilisation antalgique (orthese, genouillere, suspension temporaire d’appui...).

Bien s(r, pas d’anti-inflammatoires (stéroidiens ou non stéroidiens) la semaine apres
I'injection. Il faut préserver la phase dite « inflammatoire » post-PRP précédant la cica-
trisation et le remodelage tendineux.

Pas de cryothérapie corps entier trés basse température qui tuerait les plaquettes qui
libérent des facteurs de croissance plusieurs heures, voire plusieurs jours apres I'injec-
tion.

Et la encore I’'aspirine peut empécher les plaquettes de continuer a s’activer et de pro-
duire les facteurs de croissance par libération des granules alpha.

La rééducation aprés I'injection intratendineuse de PRP [18] fait partie de la prise en
charge de la douleur, aprés la phase «aigué» postinjection et apres une période suffi-
sante de repos, trés largement dépendante du type de pathologie, du type de sport pra-
tiqué, du morphotype du patient et de sa capacité a gérer la douleur, mais également a
réparer ou a stabiliser ses Iésions. Il existe souvent des paliers dans la récupération de la
fonction et I’'atténuation de la douleur, avec un tendon plus souple et moins douloureux
ou une articulation moins sensible et plus fonctionnelle.

CONCLUSION

En 2022, nous avons les moyens de réduire ou d’éviter la douleur chez les patients en
la rendant supportable lors des gestes interventionnels.
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Cette constatation est une des conditions «sine qua non» d’efficacité et de reproduc-
tibilité du traitement par injection de PRP, surtout si plusieurs injections doivent étre
pratiquées.

Un des commentaires principaux concernant la gestion de la douleur est :
«rien ne remplace I’lhumain»
Cette remarque concerne toutes les phases du geste.

Le médecin qui réalise le geste est essentiel dans sa relation avec le patient, pratiquant
ainsi une «véritable hypnose conversationnelle » lors du dialogue singulier, et de méme
dans I’hypnose conversationnelle a plusieurs partenaires — celui qui va piquer, celui qui
assiste, ceux qui parlent, celui qui «recoit» le geste —.

D’une maniere générale, les nouvelles injections seront gérées dans I'intérét du patient
et si I'effet thérapeutique initial est patent, mais améliorable. Elles seront évaluées en
fonction de la symptomatologie clinique et un peu moins en fonction des «images»
anatomiques fournies par I'imagerie.

On sait qu’il faut étre patient pour obtenir un résultat satisfaisant lors du traitement
non chirurgical de certains types de tendinopathies (parfois plusieurs mois) relevant de
véritables maladies professionnelles et qui ont passé le point de non-retour de la cica-
trisation spontanée.

On en revient au bon PRP injecté au bon endroit (¢choguidage) et dans le cadre du bon
phénotype de tendinopathie ou d’arthropathie.

On insistera également sur la complémentarité des traitements médicaux proposés (par
exemple PRP + PBM + ondes de choc pour les tendinopathies d’Achille).
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