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Compléments de la version imprimée

Pour des raisons de place, le paragraphe 12 et les
références bibliographiques n’apparaissent pas dans

la version imprimée.

12. Associations, rotation d’opioides,
opiothérapie interventionnelle

Le recours a plusieurs analgésiques per os vise
surtout a augmenter les effets voulus ou a obtenir
un meilleur quotient entre les effets analgésiques
et les effets indésirables potentiels. Une association
idéale n’est pas axée sur I'élargissement du spectre
d’indications (c’est-a-dire possibilité d’emploi plus
large) mais sur un meilleur spectre d’efficacité chez
tel ou tel patient, ce qui est possible en associant
des analgésiques ayant des spécificités différentes,
tous impliqués dans les processus physiopathologi-

ques identifiés.

C’est par exemple le cas dans I'association opioides
et agonistes alpha-2 tels que la clonidine, ou opioi-
des et antagonistes des récepteurs du N-méthyl-D-
aspartate (NMDA) tels que la kétamine ou le dex-
trométhorphane, indiqués dans les douleurs neuro-
pathiques ou mixtes. Une telle association peut
également étre indiquée pour diminuer le risque
d’accoutumance aux opioides ou prévenir les états
algiques prolongés apreés intervention chirurgicale.
L’exemple classique d'une association d’analgé-
siques agissant a différents niveaux est celle
d’antirhumatismaux non stéroidiens (ARNS), qui
diminuent la production de prostaglandines a la
périphérie surtout, et d’'opioides, qui activent les

récepteurs au niveau du SNC.
Rotation d’opioides

Si lintensification de l'opiothérapie a bien permis
de se rapprocher des principaux objectifs thérapeu-
tiques, mais si leurs effets indésirables et leur neu-
rotoxicité sont plus importants que leurs effets
attendus, le changement séquentiel d’opioide (rota-
tion) est un concept qui a fait ses preuves dans le
traitement des douleurs cancéreuses [33]. Il repose

sur des études rétrospectives et des hypothéses a la

base desquelles il y a les particularités pharmaco-
logiques des différents opioides. Plusieurs n’ont
qu'une tolérance croisée partielle, réversible en
plus. A cela viennent s’ajouter des effets non limités
aux récepteurs des opioides (p. ex. la méthadone et
le dextrométhorphane sont des antagonistes du
NMDA), ce qui peut éventuellement élargir leurs
indications [34]. Une base importante du concept de
la rotation d’opioides est la connaissance de
Tactivité de leurs métabolites, ce qui explique de
nombreux effets et effets indésirables dans diffé-
rentes situations de métabolisme et d’élimination.
Il s’ensuit que lors d’un traitement chronique par
opioides avec rotation prévue, de trés nombreux
points doivent étre discutés (voir commentaires sur

les tables d’équivalence a la fin de cet article).

Exemple de rotation d'opioides, de la morphine

a I’hydromorphone:

1. dose totale actuelle de morphine retardée
180 mg;

2. diminution de la dose totale en raison d’une
tolérance croisée partielle d’environ 20-30%,

soit 126—134 mg de morphine;

3. calcul selon table d’équivalence orale 5:1 =

environ 25-30 mg/j d’hydromorphone;
4.  répartition sur 4 a 6 doses unitaires/j;
5.  titration en fonction de l'effet et de la toxicité.
Opiothérapie interventionnelle

1l est indispensable d’augmenter massivement les
doses d’opioides et si apparaissent des effets indési-
rables non contrélables, intolérables pour le pa-
tient, I'administration péridurale ou intrathécale
d’opioides ouvre de nouvelles possibilités thérapeu-
tiques. Il est important auparavant d’avoir optimisé
le traitement «conventionnel» pour ne pas imposer
au patient une technologie non dépourvue de

risque.

Nous distinguons 'administration péridurale (épi-

durale) et spinale (intrathécale).

L’administration péridurale d’opioides est réservée

a des patients en fin de vie (espérance de vie
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<6 mois) en situation palliative, pour des questions
d’ordre technique. L’apparition d’adhérences mé-
ningées, qui rendent imprévisible la distribution
de Topioide, et le risque infectieux (les systémes
ne sont pas entiérement implantables) en limitent

fortement l'utilisation.

L’administration spinale permet d'implanter entie-
rement le cathéter et la pompe et de controler le
débit de l'opioide dans le canal rachidien. Les
conditions sont une évaluation interdisciplinaire de
la douleur, la réponse de la douleur a lopio-
thérapie, le traitement causal de la douleur épuisé
et I'absence de contre-indications. Ce traitement

n’est pas indiqué chez un patient «opionaif».

L’administration spinale continue dopioides par
pompes implantées présente des effets indésirables
et risques spécifiques. En plus des complications
dues au cathéter et autres techniques, les effets

indésirables suivants ont été observés:
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— constipation: 50%

—rétention urinaire: 42,7%

— nausée/vomissement: 36,6%

— perturbation de la fonction sexuelle: 34,1%
— cauchemars: 23,3%

— prurit: 14,6%

— sudation: 8,5%

— fatigue, état confusionnel: 6,1%

— cedémes: 6,1%

— accoutumance/résistance a la morphine: 4,3%
— hypothyroidie: 2,4%

— aucun effet indésirable: 15,9%

Traduction Dr G.-A. Berger
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