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Cette étude a pour but d’évaluer
I'efficacité de la toxine
botulinique dans le traitement du
syndrome de Frey ef de
développer des méthodes de
mesure quantitatives précises.
Six pafients présentant un
syndrome de Frey ont éfé inclus
dans I'étude. Au cours d’une
stimulation gustative avec un
ditron, nous avons mesuré
localement, en utilisant des
méthodes de mesure
quanfitatives : la température
cutanée, I'érythéme, la quantité
de sueur et la surface cutanée
atfeinte par le syndrome de
Frey. Ces mesures onf éfé
répétées deux semaines aprés
avoir infiltré la région avec de la
toxine botulinique. Les résultats
montrent une diminution
statistiquement significative de
la quantité de sueur produite et
de la surface cutanée atteinte
aprés le traitement. lls
confirment, a travers l'utilisation
de méthodes de mesures
quantitatives précises, I’efficacité
de la foxine botulinique dans le
traitement du syndrome de Frey.

Mots-clés : syndrome de Frey e fraite-
ment e foxine hotulinique e parofideco-
mie e complicafions e sudation

FREY SYNDROME TREATMENT WITH BOTULINUM
TOXIN

New quantitative measurements were
developed fo evaluate the amount and
surface of facial sweating in patients with Frey
syndrome. Available fechniques for
measuring skin temperature and color were
also used. In six patienis, sweating was
induced by sucking a lemon slice, and these
measurements were done bilaterally. 4 new
technique for Frey syndrome freatment with
local infiltration with botulinum foxin was
applied and the measurements repeated affer
two weeks. Facial sweating was almost
abolished affer botulinum toxin infiltration
and all pafients became asymplomatic.
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TRAITEMENT DU SYNDROME DE FREY PAR LA TOXINE

BOTULINIQUE

Introduction

e syndrome de Frey a été décrit pour la
premiere fois par Lucie Frey en 1923 (1).
I1 survient classiquement quelques mois
aprés une parotidectomie et s’exprime,

lorsque le patient s’alimente, par une sudation

et une rougeur sur I’hémiface du coté opéré.
L’explication physiopathologique communément
acceptée est appelée la théorie de la réinnerva-
tion aberrante: au cours d’une parotidecto-
mie, les fibres parasympathiques cholinergiques
qui innervent cette glande sont sectionnées.
Dans un deuxieme temps, ces fibres vont aller
innerver les glandes sudoripares de la peau qui
sont, en temps normal, innervées par des fibres
sympathiques cholinergiques (2, 3). Dés lors,
lorsque le patient s’alimente, la stimulation de
ces fibres va provoquer une sudation dans la ré-
gion atteinte.

Pour les sujets tres symptomatiques, de mul-
tiples traitements ont été proposés, dont les ré-
sultats ou les méthodes sont peu satisfaisants.
L’application cutanée de substances anticholi-
nergiques comme la scopolamine ou la pilocar-
pine a été peu concluante et accompagnée d’ef-
fets secondaires tels que sécheresse buccale et
troubles de la mastication (4, 5). La neurectomie
tympanique est une technique qui visait a détrui-
re les efférences parasympathiques en détrui-
sant le plexus tympanique dans 1’oreille moyen-
ne (6, 7). Cette technique intéressante a été
abandonnée a la suite de récidives a moyen
terme. La reprise chirurgicale avec mise en
place d’une interposition est une technique ef-
ficace mais qui nécessite une nouvelle opéra-
tion (8). Récemment, deux études ont décrit un
nouveau mode de traitement du syndrome de
Frey par infiltration locale de toxine botuli-
nique. Ce traitement a €té appliqué chez 4 pa-
tients avec des résultats tres prometteurs (9, 10).

Le but de ce travail est d’évaluer I’efficaci-
té¢ de la toxine botulinique dans le traitement
du syndrome de Frey et de développer des mé-
thodes fiables permettant de quantifier I'im-
portance des symptomes.

Matériel et méthode

ix patients ont été inclus dans cette étude.

Tous présentaient un syndrome de Frey

survenu apres une parotidectomie unila-
térale.

La plainte principale chez tous ces patients

était une sudation profuse survenant au cours

de chaque repas. Deux patients relevaient, de
plus, une rougeur locale non génante.

Une stimulation gustative a ét€ provoquée
en leur faisant macher un morceau de citron.
Pendant cette stimulation, nous avons mesuré
successivement quatre parametres sur les deux
hémifaces de chaque patient. L hémiface sai-
ne, du c6té non opéré, a servi de contrdle a
nos mesures. Ces parametres, dont les méthodes
de mesures sont détaillées ci-dessous, sont:
la température cutanée, la quantité de sueur
produite, 1’érythéme cutané local et la surface
cutanée atteinte par le syndrome de Frey. Ces
paramétres ont été mesurés dans un local isolé
et climatisé (22 = 1 °C; 25 = 5%) apres cinq
minutes d’acclimatation-du patient. Les mesu-
res ont €té faites approximativement a la méme
heure de la journée.

La température cutanée a ét€ mesurée a
I’aide d’un thermometre digital de surface (Di-
gital Termometer TTX 1096, Ebro Electronic
GmbH, Ingolstadt).

Pour mesurer la quantité de sueur produi-
te, nous avons confectionné des chablons de
papiers buvard découpés de telle sorte qu’ils
épousent la forme du visage. Ces chablons ont
été pesés préalablement puis appliqués simul-
tanément sur chaque hémiface du patient au
cours de la stimulation gustative, pendant une
minute. Une deuxieme pesée a été effectuée
apres I'application. La différence entre les deux
pesées donne le poids de la sueur prélevée.

L’érythéme cutané a été mesuré grace a un
chromametre digital (Minolta CR 300).

Finalement, pour mesurer la surface cuta-
née atteinte par le syndrome de Frey, nous
avons utilisé un chablon de papier amidonné et
imprégné de vapeur d’iode dont la propriété est
de se colorer en bleu au contact de la sueur.
Cette méthode est une amélioration d’un test
décrit par Minor (11). De la méme facon que
pour le papier buvard, un chablon a été appli-
qué sur chaque hémiface du patient au cours
d’une stimulation gustative, pendant une mi-
nute. Ces chablons ont ensuite été numérisés
a I'aide d’un scanner (Scanjet II, Hewlett-Pac-
kard) avec une résolution de 70 dpi, ce qui
correspond a 28 points par centimetre (784
points/cm?). L’intensité de la coloration a été
calculée par un logiciel d’analyse numérique
(Matlab, The Math Works Inc., Natick, MA,
USA), en appliquant une méthode d’analyse
d’histogramme. Les valeurs numériques ont été
divisées en quatre parties, avec les valeurs les
plus élevée correspondant a des teintes clai-
res (couleur de fond du papier amidonné) et
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Fig. 1. Méthode de mesure de lo surface par analyse d"histogramme de la coloration d'un papier amidonné imprégné d'iode.

A gauche : I'image du chablon ufilisé pour une hémiface droite. L'encoche supérieure permet I'application du chablon de part ef d'autre de l'oreille.
L'encoche Iutérrﬂe (sur la droite) correspond & la commissure labiale. L'encoche inférieure a été rendue nécessaire pour pouvoir appliquer le cha-
blon sans plis sur le contour irrégulier de la face et de la région cervicale supérieure. Noez la coloration foncée du chablon par la sueur au niveau
d'une zone correspondant topographiquement d la région parofidienne.

Au centre : histogramme de ['image. En abscisse on frouve |'intensité de colorafion noir/blanc avec une échelle arbitraire de 0 a 256. Les valeurs
les plus basses correspandent @ une coloration plus foncée. La région de 150 & 256 correspond @ la couleur de fond du chablon. La région entre
150 ef 0 a été divisée arbitrairement en trois parties égales (1 a 3). En ordonnée on trouve le nombre de points pour une intensité de coloration
donnée. Notez le pic & une valeur de coloration proche de 0 correspondant @ la surface teintée en noir par Fu sueur.

A droite : surface des trois parties (1, 2 et 3) en pourcentage de la surfoce du chablon ef en centimétres carrés.
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Fig. 2. Résulfats — Surface de sudafion.
Surface de sudafion, en cm?, avant ef aprés traitement du syndrome de Frey par une infiltration avec la foxine bofulinique chez six patients.
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Fig. 3. Poids de la sudation du cité opéré.

Quanfité de sueur, exprimée en grammes, avant ef aprés raitement du syndrome de Frey par une infiliration avec la foxine botulinique chez six
pafients.

les valeurs les plus basses a des colorations
foncées. Seule la portion la plus foncée a été
considérée comme représentative de la surfa-

€7D

ce de la sueur (fig. 1).

Apres cette derniere étape, nous avons in-
filtré la surface cutanée atteinte par le syndrome
de Frey avec de la toxine botulinique en prati-
quant des papules intradermiques de 1 cm? a
I'aiguille fine. Chaque papule contient un vo-
lume d’environ 0,1 ml correspondant a 5 UI de
toxine. Les doses totales de toxine par patient
ont été de 0,8 a 2 ml, soit 40 a 100 Unités.
L’intensité de la douleur a I'infiltration a été
évaluée par une méthode d’échelle visuelle ana-
logique (12).

Toutes ces mesures ont été répétées 2 se-
maines apres l'infiltration de toxine botulini-
que.

Pour I'analyse statistique de nos résultats,
nous avons utilisé le test T de Student.

Résultats

ubjectivement, la sudation perprandiale

a disparu chez tous nos patients apres le

traitement par la toxine. La douleur a

Iinfiltration a été évaluée de 1 2 2 sur 10 et
n’a duré que quelques minutes. Il n’y a pas eu
d’effets secondaires relevés par les patients ou
par I’examinateur.

En ce qui concerne les résultats objectifs,
seules les mesures évaluant la quantité¢ de
sueur produite et I’étendue de la surface cuta-
née atteinte ont été conclusives chez tous nos
patients. Ces résultats sont respectivement re-
présentés sur les figures 2 et 3.

La quantité de sueur récoltée pendant une
minute au cours d’une stimulation gustative a
diminué de maniere statistiquement significative
(p < 0,05) apres le traitement a la toxine botu-
linique (fig. 2). De la méme facon, il y a une
diminution significative de la surface cutanée
atteinte avant et apres 'infiltration (p < 0,001)
(fig. 3).

Un érythéme a été objectivé chez les deux
patients qui se plaignaient spontanément d’une
rougeur locale apparaissant pendant les repas.
Chez ces deux patients, on note une diminu-
tion de I’érythéme apres infiltration, sans que
cette différence ne soit significative.

Discussion

‘incidence du syndrome de Frey est va-
riable. Les publications de Laage-Hel-
mann (13, 14, 15) constituent le premier
essai dans I’étude sérieuse de ce proble-
me. I a évalué rétrospectivement 230 patients
ayant subi une parotidectomie a l'aide d’un
questionnaire et d’un test de Minor. Subjecti-
vement, il y avait 62% des patients avec des
plaintes perprandiales: 22% avaient a la fois
des sudations et une rougeur cutanée, 26%
seulement une sudation et 14% seulement une
rougeur. Le test de Minor a été effectué apres
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stimulation gustative, la rougeur a été observée
chez 92% des patients et la sudation chez 98%.
La conclusion que donne Laage-Helmann
est que le syndrome de Frey est une séquelle
inévitable de la parotidectomie, méme si tous
les patients ne sont pas symptomatiques. Dans
une étude utilisant des criteéres . similaires,
Kornblud montre que 97% des patients opérés
d’une parotidectomie ont un test de Minor po-
sitif (16).

La toxine botulinique est une substance anti-
cholinergique qui agit en inhibant la libération
d’acétylcholine au niveau présynaptique (17).
Son action reste localisée dans son site d’ap-
plication car elle ne traverse pas la paroi des
vaisseaux ni les aponévroses musculaires. Sa
durée d’action est de 6 mois environ. Cette toxi-
ne est déja employée comme option thérapeu-
tique dans diverses pathologies ORL telles que
la dysphonie spasmodique, les dystonies cervi-
cales, les spasmes du muscle cricopharyngien
ou encore des myoclonies du voile du palais
(17).

En ce qui concerne le syndrome de Frey,
I’intérét d’employer la toxine botulinique com-
me mode de traitement réside dans sa simpli-
cité d’utilisation. Il permet d’éviter au patient

. une nouvelle opération. L’infiltration pourra étre

répétée apres récidive. Au niveau des glandes
sudoripares, [’action de la toxine se ferait en in-
hibant la libération d’acétylcholine dans les sy-
napses cholinergiques sympathiques des cellu-
les acineuses et myoépithéliales responsables
de la production et de la sécrétion de sueur.

Les résultats de notre étude révélent que
I'infiltration intradermique locale de toxine
botulinique dans le traitement du syndrome de
Frey est une méthode qui est efficace, simple,
peu invasive et rapide. L’analyse de la quan-
tit¢ de sueur produite, a 1’aide d’un papier bu-
vard, et de la surface cutanée atteinte, a 1’aide
d’un papier iodé, sont des méthodes efficaces
pour quantifier et localiser le syndrome de Frey.
Elles permettent d’évaluer de facon précise la

réponse & un traitement.
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