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Choisir le traitement de la douleur en fonction des mécanismes en 
cause : du laboratoire à l’application clinique!



Modulation de la douleur
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Pourcentage de patients FM qui présentent une inhibition suite au CPM



Composite Experimental Pain Score
TPT + T50% + CPP + CPM

75.0% sensitivity and 78.9% specificity



Vestibulodynie Provoquée et CPM

Gougeon, Marchand, Morin, Léonard, Waddell, Bureau, Girard, Morin (In Preparation) 

Vestibulodynie : Douleur à l’entrée du vagin (vestibule) lors de la pénétration ou 
toute pression. 



Analyse par grappes des CIDN

HyperalgesiaMeanStrong

Provoked Vulvodynia (PV= 49) Healthy Control (n=40)

Mean to hyperalgesiaStrong



Santé Mentale et Douleur
Qu’en est-il de ces mécanismes?

Serge Marchand, Ph.D.



Dépression majeure et douleur
Neurotransmetteurs susceptibles d’être liés 

à la dépression et aux CIDN
5 –HT

NA Aα
A, Cδ
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Serge Marchand, Ph.D.



Healthy 
Subjects Depression0.30

-0.15

-0.10

-0.05

0.00

0.05

0.10

0.15

0.20

0.25

D
N

IC
 

Fibromyalgia



Sous-groupes de patients fibromyalgiques 
avec des pathologies différentes?

De Souza, J.B., Goffaux, P., Julien, N., Charest, J., Marchand,S.

Type I Type II

Sous-groupes de patients fibromyalgiques?



The Clinical Journal of Pain: 25 (2): 123-127, 2009



Un changement de paradigme des 
monoamines vers une neuroplasticité
glutamatergique.

Potentiel pour le développement de 
nouvelles approches thérapeutiques!

Serge Marchand, Ph.D.



Sommation temporelle
Hypothèse système excitateurs

7 sec.

1 sec.

Basse fréquence

Haute fréquence

Levesque M, Potvin S, Marchand S et al.: Pain Perception in Schizophrenia: 
Evidence of a Specific Pain Response Profile. Pain Med, (2012).Serge Marchand, Ph.D.



Low Frequency
1 st. / 7 sec.

Low Frequency
1 st. / 7 sec.

High freq
1 st./sec.

High freq
1 st./sec.

Tikasz et al. 'Increased spinal pain sensitization in major depressive disorder: A pilot 
study', Psychiatry Res, 2016

Mécanismes excitateurs 
et dépression majeure



Dépression majeure et douleur
Augmentation de la sommation temporelle au 

niveau spinal: Effet glutaminergique?

Faisceau spinothalamique

PAG

NRM
CPM
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Douleur et schizophrénie

Serge Marchand, Ph.D.
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Sensibilisation spinale chez les sujets 
sains et les patients schizophrènes

Levesque M, Potvin S, Marchand S et al.: Pain Perception in Schizophrenia: Evidence of a Specific Pain Response Profile. Pain Med, (2012).
Serge Marchand, Ph.D.
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Sommation temporelle
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Absence de sommation = Déficit des récepteurs NMDA
ou
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Case of a female patient with schizoaffective disorder, who displayed markedly
reduced pain perception during an experimental heat pain paradigm.
Compared to a large group of healthy volunteers that we tested in 3 previous
studies using the same psychophysical procedure, the experimental temperature
required to induce moderate pain was radically increased in this patient (𝑧𝑧-score 
= 3.6).

Hypoalgésie existe, mais ce sont des cas rares!
Présente un risque de ne pas identifier des problèmes de santé!



Diminution de l’activité de 
l’insula
Composante affective

Augmentation de l’activité de 
cortex somatosensoriel (S1)
Composante sensorielle

Plus de douleur, moins de réponses affectives!



Est-ce que la mesure des mécanismes excitateurs 
versus inhibiteurs permet d’orienter le traitement?

Serge Marchand, Ph.D.



Est-ce que la mesure des mécanismes excitateurs 
versus inhibiteurs permet d’orienter le traitement? 

1. Olesen, S et al. Quantitative sensory testing predicts pregabalin efficacy in painful chronic
pancreatitis. PLoS One, 2013

2. Yarnitsky, et al.  Conditioned pain modulation predicts duloxetine efficacy in painful diabetic
neuropathy. Pain 2012.

1- L’efficacité de la Prégabaline (anticonvulsant) est prédite par une 
augmentation de la sommation temporelle (mécanismes excitateurs) 
mais pas un déficit des CPM

2- L’efficacité de la Duloxetine est prédite par une réduction des CPM
(mécanismes inhibiteurs), pas la sommation temporelle



Attentes d’analgésie

Le rôle des attentes?

Attentes d’hyperalgésie

Centres supérieurs



Super puissant cet 
analgésique !!!

Tu es dans le groupe 
placebo!

Oups!



Goffaux P, Redmond WJ, Rainville P, Marchand S. Descending analgesia--when the spine echoes what the brain expects. Pain 2007;130: 137-143.

SEP

Bain d’eau froide pour 
déclencher l’activité des 

CIDN

Réflexe spinal 
(RIII)

Douleur



Goffaux, Redmond, Rainville and Marchand, PAIN 2007

Potentiels évoqués somesthésiquesRéflexe nociceptif: RIII

Attente
D’analgésie

Attente
d’hyperalgésie

23% RIII 

-14 μv

Douleur 77% 

24% RIII 
-5 μv

Douleur 0% 



Mais avec de vrais analgésiques?



Attentes et réponses aux opioïdes

Bingel, Tracey, Weich. Neuroimaging as a tool to investigate how cognitive 
factors influence analgesic drug outcomes. Neurosc Lett, 2012



Placebo efficace = à l’insu du patient?





Cas d’apparence similaire

James

- 43 ans
- Lombalgie = 10 years
- Irradiation fesse

- Rx: 
- Acétaminophènes
- Relaxant musc, 
- Infiltration,
- Opioïdes …
- Rien pour le 

moment

- Activités: 
- Marche/cours 15-30 

min/jour.
- Vélo pendant les 

weekend.

John

- 45 an
- Lombalgie = 8 ans
- Irradiation fesse et cuisse

- Rx: 
- Acétaminophènes
- Relaxant musc, 
- Infiltration, opioïdes…

- Continue 
Acétaminophènes et 
opioïdes

- Activités: 
Rien de spécifique,



Further clinical exam

DN4= positif
Douleur neuropathique

Autre douleurs:
Sensibilité L1-L5 et cuisse 
droite

DN4= positif
Douleur neuropathique

Dx: LBP: radiculopathy

Different treatments?

Anticonvulsivants

IRNS



Facteurs potentiels de l’hyperalgésie:
Traitements liés aux mécanismes

 Augmentation de l’activité excitatrice
 spinale(wind-up, sensibilisation)

 Cortical (amplification, réorganisation corticale)

 TRAITEMENTS: réduire l’hyperactivité (ex: anticonvulsivants, …)

 Diminution de l’activité inhibitrice
 Spinal (perte des interneurones inhibiteurs)

 Supraspinale (perte de l’inhibition descendante)

 TRAITEMENTS : Augmenter CPM (ex: IRNS, …)



Neurophysiologie de la douleur

 La douleur chronique peut résulter:
 d’une augmentation des mécanismes excitateurs (sensibilisation 

centrale)
 D’une diminution de l’efficacité des mécanismes inhibiteurs (Conditioned

Pain Modulation – CPM)

 L’exercice physique et les approches manuelles semblent pouvoir 
réduire les mécanismes excitateurs et augmenter les mécanismes 
inhibiteurs 

 Ne pas négliger le rôle des centres supérieurs

 Le traitement de la douleur passe par une approche globale du 
patient
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Conditions psychiatriques et 
douleur
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