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Rotation des opioides

Pratique largement répandue

 Peu d’études randomisées / contrblées testant I'efficacité de
la rotation des opioides

» Population : pharmacocinétique, éthique, pathologies
evolutives

« Rationnel : rapports de cas et études réetrospectives ou
prospectives non contrblées.
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Rotation des
opioides :

Pourquoi ?

Inefficacité

Hyperalgésie

Roulet, L. et al. RMS 7 (2011)
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Hyperalgésie

Sensibilisation centrale
- | Seuil de la douleur
- Exposition chronique aux opioides

Clinique :

Aggravation des douleurs, inexpliquée
Douleurs souvent diffuses

Caractéristiques qualitatives différentes

Non associées a lésion tissulaire, nerveuse...

Augmentation des doses empirent les douleurs

DD : tolérance, allodynie, hyperalgésie due au sevrage
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Comment ?

Roulet, L. et al. RMS 7 (2011).
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Rotation des opioides :
facteurs a considerer

- )
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Opioides « forts » disponibles (EU)

- Agonistes purs :

- Morphine Posc_)logle
maximale :
- Hydromorphone -
- Fentanyl VB
antalgique
- Oxycodone . Effets

indésirables

- Agonistes-antagonistes :
- Buprénorphine

- Agoniste p / inhibition de recapture de la noradrénaline :
- Tapentadol

. 3 récepteurs
- Agoniste pur / NMDA
- Méthadone
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Voies d’administration

- Per os (gouttes, cpr :
. ’ ’ Hyperthermie,
sublingual...) Sudation source
i importante extérieure de
- Injectable (bolus et P chaleur.
continu):
- Sous-cutanée
- Intra-veineuse Transdermique

Rectale, intra-nasale, topique,
intra-thécale, intra-ventriculaire...

Probleme
] dermatologique Obésité /
- Transdermique (irritation, Cachexie

ulcere...)
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Effet de premier passage

AE Van Herwaarden et al. TIPS 2009; 30: 223
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Variabilité individuelle

SomogyiAA et al. CPT ClinPharmacolTher. 2014;95:376-82
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Insuffisance hépatique

- Insuffisance hépatique :

« Activité des enzymes des cytochromes plus rapidement
reduite (Oxycodone, Fentanyl)

« => Privilégier Glucurono-conjuguaison (Morphine,
Hydromorphone)

« | effet de premier passage < 1 Biodisponibilité orale
« Adaptation doses selon séverité :

* Child B : réduction de 25 %
* Child C : réduction de 50 %

- latrogénie :
 Attention aux interactions médicamenteuses / cytochromes
* Inhibiteurs ou inducteurs // Oxycodone, Fentanyl, Méthadone

Tableau des interactions médicamenteuses — HUG.
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https://www.hug.ch/sites/interhug/files/structures/pharmacologie_et_toxicologie_cliniques/a5_cytochromes_6_2.pdf

Insuffisance rénale

- GFR > 30 : Précautions

- GFR<30:

‘. Cl : Morphine => toxicité rénale / accumulation Morphine-6-
glucuronide

* CI : Hydromorphone (effets moins clairs) / accumulation
Hydromorphone-3-glucuronide

» Neuroexcitateur (nausées, état confusionnel, possiblement hyperalgésie)

N

o

K Buprénorphine +++ \

« Pas d’accumulation, pas de toxicité méme en cas d’augmentation de son
métabolite (norbuprénorphine)

* Fentanyl

» Adaptation dose (GFR <30 =>75% - GFR <10 =>50% - peu en
dialyse)

* Non dialysables
* Antidote (Naloxone) : plus hautes doses nécessaires

<

)
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Equi-analgésie

1:2 Morphine sc
MORPHINE po L
1:3 Morphine iv

Doses 24h mg # mcg
1,5:1 OXYCODONE po
5:1 HYDROMORPHONE po
75: 1 BUPRENORPHINE SL
TS MORPHINE po 75 : 1 BUPRENORPHINE TD
100 : 1 FENTANYL TD
1:0,4 TAPENTADOL po
75 : 1 BUPRENORPHINE scliv
MORPHINE scliv 7:1 HYDROMORPHONE sc/iv
100 : 1 FENTANYL scliv

Caraceni et al. Lancet Oncol. 2012 Feb;13(2):€58-68;
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En pratique : Etape 1
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Trandermique - parentéral

- Fentanyl (Durogesic) / Buprénorphine (Transtec)
- 72 heures - 96 heures
- Dose équilibrée

- Relais Parentéral => TD
- Maintenir opioide A pendant 12h
- 6h apres la pose du patch : Diminuer de moitié la dose de
l'opioide A
- Arrét opioide A :12h apres la pose du patch

- Relais TD => parentéral

- 12 premieres heures : moitié de la dose équivalente calculée
(en continu)

- Début dose continue entiere : 12h aprés ablation du patch
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Trandermique — per os

- Relais per os => transdermique
- Poser le patch d’opioide B

- Maintenir la dose de fond de I'opioide A pendant 8 heures
environ

- Relais TD => per os
- Ablation du patch d’opioide A

- Commencer la dose de fond de l'opioide B per os environ
6-8h aprés I'ablation

- Antalgie gérée par les réserves en attendant
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