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1. Introduction

En situation d’urgence traumatique, la douleur est omniprésente et doit étre un des axes
prioritaires de la prise en charge que ce soit en hospitalier ou en préhospitalier. Dans le
contexte des soins en préhospitalier, de nombreux effecteurs de terrain sont disponibles et
chacun a ses spécificités. Il s’agit de véhicules de secours et d’assistance aux victimes
(VSAYV) des sapeurs pompiers dont 1’équipage est parfois appuy€ par un médecin ou un
infirmier [1], d’ambulances privés, et de véhicules de liaison du service mobile d’urgence
et de réanimation (SMUR) qui comprennent un médecin et un infirmier. Une étude a
récemment démontré que les résultats analgésiques obtenus par les équipages de SMUR
sont globalement meilleurs qu’avec les autres effecteurs [2]. Or dans des situations
d’urgence traumatique non vitale, les sapeurs pompiers sont les principaux effecteurs en
terme de fréquence (50%) contre seulement 7% des interventions par le SMUR. La prise
en charge de la douleur par les infirmiers sapeurs pompiers €volue avec un accent mis sur
leur formation et la mise en place de protocoles d’analgésie écrits et validés par un
médecin, permettant d’utiliser des antalgiques sans supervision directe. L’avis peut-&tre
pris par téléphone aupres du médecin régulateur [3-4]. Cela s’inscrit dans les plans de lutte
contre la douleur initiés en 1998 dont le but est ’amélioration de la prise en compte de la

douleur et le soulagement des patients.

Ainsi afin d’améliorer la prise en charge des patients en préhospitalier ne bénéficiant pas
d’une prise en charge médicalisée par le SMUR, un traitement antalgique non invasif,
efficace et facile d’utilisation représenterait un intérét majeur pour les autres effecteurs de
terrain. Le MEOPA, mélange équimolaire oxygeéne et protoxyde d’azote, a une faible
solubilit¢ dans le sang et n'est pas li¢ aux protéines sanguines. Il agit rapidement et son
action est rapidement réversible aprés 1’arrét de 1’inhalation [S]. Une étude de la littérature

[6] a identifi¢ 12 études comparatives randomisées, concernant l'utilisation du MEOPA
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dans différentes conditions mais aucune dans le contexte de 1’urgence pré hospitaliére chez
I’adulte. Le MEOPA est donc utilisé en routine, sans qu’il soit possible jusqu’a présent de
déterminer son effet antalgique propre de celui de I’oxygéne contenu dans le gaz ou de

I’effet placebo.

Nous avons ainsi réalisé cette étude afin d'évaluer l'efficacit¢ du MEOPA comparé au

placebo en pré hospitalier chez des patients douloureux.



2. Patients et méthodes

2.1. Objectifs de I’étude

L’objectif était de comparer l'efficacit¢ du MEOPA versus I’Air Médical (AM) utilisé
comme placebo en pré hospitalier chez des patients adultes présentant une douleur aigué

modérée d’origine traumatique.

Le critére de jugement principal était le pourcentage de patients présentant un score de
douleur inferieur ou égal a 3/10 sur ’EN (Echelle Numérique) 15 minutes apres le début

de ’inhalation.

Les critéres d'évaluation secondaires €taient 1’é¢tude des effets indésirables a partir d’un
recueil exhaustif sur une liste ouverte, le délai d’analgésie, et la satisfaction des patients et
des soignants concernant l'analgésie a 1’aide d’un questionnaire comportant 4 items (prise

en charge de la douleur évaluée comme : trés bonne, bonne, mauvaise ou trés mauvaise).

2.2. Plan expérimental

I1 s’agissait d’une étude prospective, randomisée, en double insu, multicentrique, controlée

contre placebo.

2.3. Contexte de I’étude

Ce projet est né d’une collaboration entre le SSSM 31 (Service de Santé et de Secours
Médical) et le SAMU 31 (Service d’Aide Médicale Urgente). Les casernes de Colomiers et
Massat ont participé, ainsi que le SAMU du Centre Hospitalier Universitaire de Toulouse.

Au total 20 infirmiers et 34 médecins ont participé a 1’étude.



2.4. Criteres de sélection des patients

2.4.1. Critéres d’inclusion

Les patients étaient éligibles s’ils étaient agés de 18 ans ou plus, et présentaient une
douleur aigu€ modérée (définie par un score de douleur sur I’EN de 4, 5 ou 6/10) causée
par un traumatisme. Ils devaient bénéficier d’un transport et d’une prise en charge aux
urgences adultes traumatiques de I’hopital de référence (CHU Purpan) ou se trouvaient les
investigateurs de 1’étude, et devaient étre affiliés a un régime de sécurité sociale ou

équivalent.
2.4.2. Critéres d’exclusion

Les criteres d'exclusion étaient une contre-indication au MEOPA (patient nécessitant de
I’oxygéne pur, patient non coopérant, patient inconscient, traumatisme cranien,
hypertension intracranienne, pneumothorax, chirurgie oculaire datant de moins de 3 mois,
emphyseéme, occlusion intestinale, distension abdominale, traumatisme facial intéressant la
région d’application du masque, otite, sinusite, température extérieure inférieure a 0°C,
embolie gazeuse, accident de plongée). D'autres critéres d'exclusion étaient 1’absence
d’officier SSSM dans 1'équipe de pompiers, 1’utilisation de médicaments analgésiques dans
les 6 heures précédant 1’inclusion, la grossesse, les patients dont la classification clinique
des malades aux urgences (CCMU) était de 4 ou 5, les patients sous sauvegarde de justice,
curatelle ou tutelle, ceux qui étaient incapables de donner leur consentement quel qu’en

soit le motif, ou ceux inclus dans un autre essai clinique.



2.5 Randomisation et déroulement de I’étude

Des patients consécutifs, 24 heures par jour, 7 jours par semaine, avec une douleur aigue
modérée d’origine traumatique ont donc été sélectionnés et inclus. Les patients éligibles
ont été randomisés pour recevoir au hasard avec un rapport 1:1 soit du MEOPA (groupe

MEOPA) soit de I’ Air Médical (groupe AM) (Figure 1).

Douleur aigue (4<EN<6)

TO
Randomisation

o ~

MEOPA AIR MEDICAL

| T15S min |_

A
y

A 4

MEQOPA pour tous
les patients

A 4

Jusqu’a ’arrivée a I’hopital

Figure 1: Méthodologie de I’étude

La randomisation a été mise en place par le chef de projet de la Délégation a la Recherche
Clinique et a I’Innovation (Ia DRCI) de Toulouse indépendant de 1’étude, et a été réalisée
par bloc de 4 patients. Soixante enveloppes opaques scellées centralisées a la régulation ont

¢été confectionnées a partir des informations obtenues sur la liste de randomisation.



Pour chaque patient pré sélectionné par 1’officier du SSSM, le médecin régulateur du
SAMU prenait la décision finale d'inclure le patient et effectuait la randomisation. Il
prenait alors 1’enveloppe de plus petit numéro et donnait par téléphone la lettre A ou B
identifiant la bouteille du gaz a délivrer pendant les quinze premiéres minutes apres la mise
en place du masque facial. Soit I’environnement ¢était favorable, le protocole était alors
débuté puis le patient était mobilisé, soit cela n’était pas possible auquel cas le patient était
installé dans le VSAV avant de débuter le protocole. Le véhicule pouvait rouler pendant
I’inhalation. Toutes les bouteilles de gaz étaient identiques et identifiées seulement avec
une lettre A ou B. Cette lettre était inversée régulierement par un pharmacien indépendant
du SSSM. Seulement 4 inclusions étaient effectuées par sac, puis ceux-ci devaient étre
retournés a la pharmacie. Cet insu a été réalisé pour que le jugement des officiers SSSM ne
soit pas influencé par la connaissance des gaz recus. Quinze minutes aprés le début de
l'inhalation, le gaz administré en aveugle a été arrété et tous les patients ont regu du
MEOPA jusqu'a l'arrivée aux urgences a 1’aide d’une 3™ bouteille non anonymisée. Aprés
I’admission dans le service des urgences, le médecin de I’accueil était seul responsable des

traitements prescrits, et pouvait décider de poursuivre le MEOPA si besoin.
2.6. Parameétres recueillis au cours de I’étude

L’officier SSSM enregistrait les caractéristiques suivantes lors de 1’inclusion: initiales du
patient, age, sexe, taille et poids du patient, type de l€sion traumatique, score initial de
douleur, tension artérielle, fréquence cardiaque, fréquence respiratoire et saturation en
oxygene. L’évaluation de la douleur a été obtenue en demandant aux patients d'évaluer leur
douleur sur une échelle numérique comprise entre 0 et 10 : 0 étant « pas de douleur » et 10
« la douleur maximale imaginable ». Les parameétres physiologiques suivants ont été

enregistrés : surveillance non invasive de la pression artérielle, fréquence cardiaque,



fréquence respiratoire, oxymétrie de pouls, effets indésirables et niveau de sédation avec

I’échelle de sédation présentée dans le tableau 1 [7-9].

Tableau 1 : Echelle de sédation

Score de
0 1 2 3 4
sédation
Patient Patient
‘ Patient endormi, endormi, ‘
o Patient ) ) ) Patient non
Description _ endormi par réveillé par la réveillé par la .
réveillé reveillable

intermittence  stimulation stimulation

verbale tactile

Ces enregistrements ont été effectués initialement, puis toutes les 5 minutes pendant 30
minutes et ensuite toutes les 15 minutes jusqu'a l'arrivée a 1'hopital. Les événements
indésirables ont aussi été enregistrés prospectivement par le médecin urgentiste de
I’accueil jusqu’a 30 minutes apres ’arrivée a 1’hopital, ce qui correspondait a la fin de
I’é¢tude pour le patient. Ce délai retenu était bien supérieur a la demi-vie d’élimination

pulmonaire du gaz.
2.7. Démarches éthiques et 1égales

Conformément a la loi n°2004-806 du 09 aout 2004 relative a la politique de santé
publique, cet essai a recu un avis favorable du comité d'éthique régional (CPP Sud-ouest et
Outre Mer 1, France) en date du 14 décembre 2009, a recu ’autorisation de 1’autorité
compétente (AFSSAPS) en date du 23 novembre 2009, et a fait I’objet d’une déclaration a
la Commission Nationale Informatique et Libertés (CNIL). Le CHU de Toulouse s’est
porté promoteur pour cette étude et a soumis une assurance en responsabilité civile. Cette

étude a été enregistrée sur le site ClinicalTrials.gov (identifiant NCT01356745).



2.8. Analyse statistique des données

Toutes les données des participants ont été analysées en intention de traiter. Pour les
valeurs manquantes, nous avons utilis¢ la derni¢re évaluation disponible, en nous basant
sur I’hypothése d’une non-amélioration.

Pour le calcul de la taille de 1’échantillon, nous avons utilisé des données d’une étude
préliminaire observationnelle sur 53 patients a 1’accueil des urgences de I’hdpital Purpan
ou les équipes médicales travaillent habituellement avec le MEOPA. Nous avions alors
obtenu 60% de patients analgésiés 15 minutes apres le début de 1’inhalation. Notre postulat
de base était qu’avec le placebo (I’air médical), 20% des patients seraient analgésiés a T15
minutes, ce chiffre étant habituellement retrouvé dans la littérature pour 1’effet placebo

dans les études sur la douleur.

Pour cette étude de supériorité, un échantillon total de 52 patients a donc été calculé pour
un risque d’erreur o de 0.05 et une puissance de 90 %. Nous avons décidé néanmoins
d’inclure 60 patients pour bénéficier d’une marge de 10% pour les erreurs d’inclusion ou
d’éventuels perdus de vue. Le logiciel de statistique SAS (SAS Institute, version 9.1,
Caroline du Nord, USA) a été utilisé pour l'analyse des données. Les résultats sont reportés
en nombre et pourcentage pour les valeurs catégorielles, en moyennes avec déviations
standard, médianes avec interquartiles sinon. Les groupes étaient comparés en utilisant un
test de CHI 2 ou le test exact de Fisher pour les données catégorielles, et un test de Student

pour les données continues. Un p<0.05 a été considéré comme significatif.



3. Résultats

3.1. Caractéristiques démographiques des patients inclus

Entre le 2 février 2010 et le 23 mars 2011, 60 patients ont été inclus sur les 648 éligibles

sélectionnés initialement (Figure 2).
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648 patients

588 exclus

540 ne présentaient pas tous les critéres
d’inclusion
<18 ans: 112
EN<4: 284
EN>6: 73
Patients non transférés a 1’hopital de|
référence: 71
27 avaient au moins un critére
d’exclusion
Consentement refus€ ou impossible: 10
Contre indication au MEOPA: 13
Usage récent d’antalgiques: 3
Femme enceinte: 1
10 refus du médecin régulateur
11 autres raisons

60 randomisés

30 ont recu du MEOPA 3j
9L/min pendant au moins 30

minutes

0 perdu de vue
1 arrét de ’inhalation (effet
indésirable aprés T15 min)
0 déviation au protocole

30 patients analysés
0 patient exclu de ’analyse

Y

30 ont recu de ’AM pendant
15 minutes puis du MEOPA]
pendant au moins 15 minutes

Y
0 perdude vue
0 arrét de l’inhalation (effet
indésirable)
0 déviation au protocole

30 patients analysés
0 patient exclu de I’analyse

Figure 2 : Organigramme des inclusions
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Il n'y avait aucune différence statistiquement significative entre les groupes concernant

I'age (médiane 34, 23-53), le sexe (37 hommes, 66 %), le score de douleur initial [6 (5-6)]

ou les autres caractéristiques (Tableau 2).

Tableau 2: Caractéristiques démographiques

MEOPA AIR MEDICAL
Groupe (n=30) (n=30)
Age (années) 37 (26—66) 29 (23-50)
Hommes 20 (67) 19 (63)

Indice de masse corporelle (kg.m?) 24.5 (22-29.6)

Localisation de la douleur

Membre supérieur 11 (37)
Membre inférieur 12 (40)
Dos 6 (20)
Thorax 1(3)
Score de douleur (EN) a TO 6 (5-6)

Paramétres a T0
Fréquence cardiaque (min™) 83 (72-88)
Fréquence respiratoire (min™") 18 (16-20)
Pression artérielle systolique (mmHg) 135 (120-146)
Pression artérielle diastolique (mmHg) 83 (73-90)

SpO; (%) 99 (98-100)

24.2 (20.7-26.9)

8 (27)

15 (50)

7(23)
0

6 (5-6)

84 (69-96)
18 (16-20)
134 (117-155)
81 (70-98)

99 (98-99)
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3.2. Résultats principaux

Quinze minutes apres le début de 1'inhalation, 67 % des patients dans le groupe MEOPA
avaient un score de douleur inferieur ou égal a 3/10 contre 27 % dans le groupe Air

Meédical (Delta 40 %; intervalle de confiance a 95 % : 17 % a 63 %, p < 0.001) (Figure 3).

100%

90%

80%
skk

70% *
60%
50% ¥
40%
30%
20%
10%

0%

5 min 10 min 15 min 20 min 25 min 30 min

m MEOPA

Air Médical

Patients avec une douleur surI'EN £ 3

Figure 3 : Pourcentage de patients présentant un score de douleur sur P’EN<3/10
(La fleche indique le moment ou tous les patients regoivent le MEOPA)
* p<0.001, ** p<0.0001

Les scores moyen de douleur étaient significativement plus bas dans le groupe de MEOPA
a T15 minutes (2 (1-4) vs 5 (3-6), p <0.0001). Cette différence était significative dés les 5

premiéres minutes de l'inhalation (Figure 4).
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Figure 4 : Evolution des scores de douleur sur PEN
(La fleche indique le moment ou tous les patients recoivent le MEOPA)

* p<0.001, ** p<0.0001

Lorsque tous les patients recevaient le MEOPA a partir de la 15éme minute, il n’y avait
plus de différence significative entre les deux groupes (douleur moyenne sur ’EN dans les
groupes MEOPA et AM respectivement & 2/10 et 2,5/10 a la 20°™ minute (p=0.35), et &

1/10 et 2/10 & la 25°™ (p=0.56) et la 30éme minutes (p=0.87)).

Au sujet de la satisfaction concernant la prise en charge analgésique, tous les patients sauf
un dans le groupe MEOPA, et tous les officiers SSSM sauf un dans chaque groupe, ont été

soit satisfaits soit trés satisfaits.

Le tableau 3 montre les parametres cliniques a T15 minutes, ainsi que le nombre et le type

d'événements indésirables signalés pendant I’étude.
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Tableau 3 : Parameétres cliniques a2 T15 minutes et effets indésirables pendant les 30
premiéres minutes

AIR
MEOPA MEDICAL
Groupe (n = 30) (n =30)
Effets indésirables de T0 a T15 0 0
Effets indésirables de T15 a T30
Nausées 1(3) 3 (10)
Tachycardie 0 1(3)
Score de sédation =1 5(17) 4 (13)
Paramétres a T15
Fréquence cardiaque (min™) 76 (72-83) 81 (67-92)
Fréquence respiratoire (min™) 17 (15-20) 18 (16-20)

Pression artérielle systolique (mmHg) 131 (120-148) 129 (117-136)
Pression artérielle diastolique (mmHg) 79 (71-85) 81 (69-85)

Sp0; (%) 99 (99-100) 99 (98-100)

Quatre patients (7%) ont ressenti des nausées dont un a présenté une tachycardie a 115
pulsations par minute cinqg minutes avant le début des nausées. Tous ces effets indésirables
bénins sont apparus entre la 15°™ et la 30°™ minutes et étaient rapidement réversibles sans
aucune complication cinq minutes apres 1’arrét de 1'inhalation. Les nausées ressenties par

0°™ minute ont entrainé I’arrét de I’inhalation du MEOPA sans retrait du

un patient a la 2
consentement. Aucun effet indésirable supplémentaire n’a été rapporté durant les 30

premicres minutes du séjour a 'hopital.
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4. Discussion

Cette étude est a notre connaissance la premiere étude prospective multicentrique,
controlée et randomisée concernant 1’utilisation du mélange protoxyde d’azote et oxygene
chez des patients adultes en médecine d’urgence pré hospitaliere. L’inhalation du MEOPA
apparait étre supérieure au placebo pour le traitement de la douleur aigué modérée
d’origine traumatique. En outre, nous avons constaté une faible incidence d'effets
indésirables et pas de complications majeures. Les patients ainsi que les soignants ont été
satisfaits concernant les résultats du traitement analgésique dans les deux groupes,
probablement en raison du fait que tous les patients ont regu apres la 15¢éme minute du

MEOPA.

Depuis plusieurs années le MEOPA a ¢été largement utilisé dans de nombreux services
d’urgence. Toutefois nous n’avons pas trouvé dans la littérature d’études de méthodologie
robuste démontrant son efficacité chez 1’adulte dans ce contexte. Faddy et al. [6] a effectué
une recherche approfondie de la littérature au sujet de 12 études comparatives randomisées
concernant le MEOPA. Les études incluses dans cette analyse incluaient une population de
patients variée et un large éventail de causes de douleur [10-21]. La plupart d'entre elles
avaient une mauvaise qualit¢ méthodologique, n’étaient pas applicable a 1’urgence ou
s’intéressaient a des populations pédiatriques. D’autres études de cohorte plus anciennes
ont été réalisées, mais aucune n'a prouvé son efficacité [22-25]. Amey et al. a évalué le
MEOPA chez 88 patients [22], Thal et al. chez 47 patients [23], Donen et al. chez 240
patients [24] et Johnson et al. chez 200 patients [25]. Dans ces études, 65 a 93,4 pour cent
des patients ont eu une diminution compléte ou partielle de la douleur aigué. Plus

récemment, dans un contexte d'urgence, une étude a comparé le MEOPA et le fentanyl
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[26], mais elle présente également de nombreux biais (pas d’insu, délai d’analgésie

retardée apres le diagnostic par radiographie et patients non consécutifs).

Concernant les effets indésirables retrouvés dans notre étude, 4 patients (7 %) ont ressenti
des nausées, enticrement réversibles et sans complication cinq minutes aprés 1’arrét de
l'inhalation. Un de ces patients a également présenté une tachycardie cinq minutes avant le
début des nausées. Dans d'autres études, les effets indésirables étaient rares et bénins. Dans
I'étude d’ Amey et al [22], 48 % (41/85) des patients ont signal¢ des effets secondaires, dont
90 % étaient bénins. Dans une large étude de cohorte en pré hospitalier [27], le MEOPA a
¢été administré a 1243 patients sur une période de 18 mois. Sur les 1201 patients évalués,
20,6 % ont des effets secondaires mineurs a type de nausées ou de vomissements (5,7 %),
de vertiges ou d’étourdissements (10,3 %), d’excitation (3,7 %) et de sensations
d’engourdissements (0,3 %). Quatre vingt onze patients (7,6 %) sont devenus somnolents
mais tous ont été facilement réveillés par la stimulation verbale. Tous ont conservé la
capacité de tousser et d’avaler sur commande. Aucun paramétre hémodynamique comme

la fréquence cardiaque ou la pression artérielle n’était modifi¢ de maniére significative.

Plusieurs stratégies doivent €tre mises en place pour améliorer la gestion de la douleur. En
effet, des organisations secouristes, les sauveteurs en mer ou en montagne fournissent les
soins initiaux a de nombreux patients. Ces organisations ne possedent pas le niveau de
formation qui permettrait a leurs membres d’administrer des analgésiques par voie
intraveineuse. Afin de pouvoir répondre aux attentes des patients algiques, ils devraient
pouvoir disposer d’une alternative sire et efficace. Une association médicale et
paramédicale américaine, la National Association of Emergency Medical Service
Physicians (NAEMSP) s’est récemment positionnée sur 1’utilisation du mélange protoxyde

d’azote et oxygene en médecine d’urgence : 1’utilisation du MEOPA peut étre utilisée sous
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la direction d’un responsable médical par tous les personnels ayant été préalablement

formés et ayant suivi une formation adaptée [28].

Selon nous, le MEOPA n’est pas assez utilisé dans le contexte pré hospitalier actuellement.
Notre étude renforce 1’idée que son utilisation par les soignants doit se développer, sous
couvert de mise en place de protocoles d’administration clairs et simples sous la

supervision d’un médecin, et d’un entretien régulier.

18



5. Limites

Notre étude comporte un certain nombre de limites. Elle a été réalisée avec des patients
traumatisés en pré hospitalier. Ainsi, les résultats ne peuvent pas étre généralisables a
d'autres contextes d'urgence ou de patients. Notre étude visait a évaluer l'efficacité¢ du
MEOPA, pas sa sécurité d’emploi. Dans notre étude, l'incidence des effets indésirables a
¢été faible, et il n'y a eu aucun effet indésirable grave, pas d’hospitalisation ni d’abandon de
I’étude en raison d'événements indésirables. Cependant, nous ne pouvons pas conclure a
une absolue sécurité d’emploi et de tolérance de ce mélange équimolaire. Certains patients
n'étaient pas inclus parce qu'ils souhaitaient étre orientés vers un autre hopital (ne
participant pas a 1'étude) que I'hdpital de référence. Néanmoins ce nombre de patients était
faible, et cela ne peut pas affecter nos résultats. La satisfaction au sujet de la prise en
charge antalgique a ét¢ mesurée apres que les deux groupes aient regu le MEOPA et non
apres les 15 premiéres minutes. Nous n’avons donc pas évalué la différence concernant
cette satisfaction entre les deux traitements. Enfin, et ce malgré 1’utilisation d’une
méthodologie stricte utilisant la randomisation des patients, il est possible que certains
facteurs pouvant modifier I’appréhension de la douleur (comme le stress, I’angoisse et les
circonstances du traumatisme...) qui n’ont pas été recherchés, aient été plus ou moins
prévalents dans les 2 groupes. Il est toujours possible que les groupes différent sur ces

caractéristiques. Cependant, nous pensons que cela n’altére peu ou pas nos conclusions.

19



6. Conclusion

Cette ¢tude démontre 1'efficacit¢ du MEOPA en pré hospitalier chez des adultes présentant
une douleur aigue modérée d’origine traumatique. A T15 minutes, 67 % des patients dans
le groupe MEOPA avaient un score de douleur inferieur ou égal a 3/10 sur ’EN contre
seulement 27 % des patients dans le groupe Air Medical. Les scores moyens de douleur
¢taient significativement plus faibles des les 5 premiéres minutes de l'inhalation dans le

groupe MEOPA et sont restés inférieurs aux autres temps de 1’étude.

Ainsi, de part ses propriétés analgésiques, sa rapidité d’action, son caracteére non invasif, sa
facilit¢ d’administration, et sa bonne tolérance, le MEOPA semble étre un agent idéal en
monothérapie pour la prise ne charge des patients adultes traumatisés. Grace a cela un
grand nombre de patients pourraient bénéficier d’une analgésie plus précoce ainsi que d’un

transport plus confortable.
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Nom : Bechu Prénom : Manon

Etude prospective multicentrique randomisée en double insu sur I’efficacit¢ du MEOPA en
pré hospitalier chez 1’adulte.

A randomized, double-blind multicenter prehospital trial.

A Toulouse, le 29 novembre 2012

Objectif : Démontrer 1’efficacité du mélange équimolaire oxygene-protoxyde d’azote (MEOPA) chez
des patients adultes présentant une douleur aigué modérée d’origine traumatique en pré hospitalier.
Patients et méthodes : Dans cette étude prospective, randomisée, multicentrique, en double insu, les
patients étaient inclus s’ils étaient majeurs et présentaient une douleur aigu€ modérée (score de
douleur sur I’échelle numérique (EN) entre 4 et 6/10 inclus) d’origine traumatique. Les patients étaient
randomisés pour recevoir soit du MEOPA soit de 1'air médical administré par des infirmiers. Apres les
15 premiéres minutes, tous les patients recevaient du MEOPA. Le critére de jugement principal était la
diminution du score de douleur définie par un score sur ’EN<3/10 a la 15¢me minute. Les critéres de
jugement secondaires étaient 1’étude des effets indésirables, le délai d’analgésie et la satisfaction des
patients et des investigateurs concernant 1’analgésie.

Résultats : 60 patients ont été inclus sans différence entre les deux groupes concernant 'dge (médiane
34, 23-53), le sexe (66 % d’hommes), le score initial de douleur (6 (5-6)). A T15 minutes, 67 % des
patients dans le groupe MEOPA présentaient un score de douleur inférieur ou égal a 3/10 contre 27 %
dans le groupe. Les scores moyens de douleur étaient plus bas dans le groupe de MEOPA a T15
minutes (2 (1-4) vs 5 (3-6)). Cette différence était significative dés les 5 premiéres minutes. 4 patients
ont eu des événements indésirables bénins tous sous MEOPA.

Conclusion : Cette étude démontre l'efficacité du MEOPA chez 1’adulte en pré hospitalier, un
médicament non invasif et facile d’utilisation pour une analgésie précoce.

Objective: Demonstrate the efficacy of premixed N20 and oxygen in patients with out-of-hospital
moderate traumatic acute pain.

Methods: This prospective, randomized, multicenter double-blind trial enrolled patients with acute
moderate pain (numeric rating scale (NRS) score between 4 and 6/10 included) caused by trauma.
Patients were assigned to receive either 50/50 N20O and oxygen 9L/min (N20O group), or medical air
(MA) 9L/min (MA group) in two nurse-staffed firemen centers. After the first 15 minutes, every
patient received N20 and oxygen. The primary endpoint was pain relief at 15 minutes, defined as a
NRS < 3 of 10. Secondary endpoints were treatment safety and adverse events, time to analgesia,
patient and investigator satisfaction with analgesia.

Results: 60 patients were included with no difference between the two groups concerning age (median
34, 23-53), gender ((37, 66% males)), initial NRS (6 (5-6)). At T15, 67% of the patients in the N20
group had an NRS score of 3 or lower vs. 27% of those in the MA group (Delta 40%; 95% confidence
interval, 17% to 63%, p<.001). The median pain scores were lower in the N20 group at T15 (2 (1-4)
vs. 5 (3-6)). This difference was significant after 5 minutes, at all times. Four patients experienced an
adverse event during the protocol, all with N2O.

Conclusion: This study demonstrates efficacy of N20 in adult emergency setting, a reliable
noninvasive drug for early analgesia.
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