LES OPIOIDES DANS LE TRAITEMENT DES DOULEURS CHRONIQUES NON
CANCEREUSES

L’échelle de la douleur établie par 'OMS il y a 30 ans est un outil remarquable
qui a permis une meilleure prise en charge de la douleur cancéreuse en soins
palliatifs. Elle fait intervenir notamment les opioides. Outre leur utilisation en
soins palliatifs, les opioides sont aussi de plus en plus utilisés dans le traitement
des douleurs chroniques non cancéreuses, suite a ’extrapolation de cette échelle
de la douleur. Cependant, on manque actuellement de preuves solides sur leur
efficacité a long terme dans le traitement des douleurs chroniques non cancé-
reuses. Par contre, leurs effets indésirables et interactions médicamenteuses sont
nombreux et bien documentés. La prise en charge de la douleur chronique doit
&tre multidisciplinaire, le traitement médicamenteux ne constituant qu’un des
aspects de la prise en charge. Lorsqu’on envisage d’instaurer un traitement par

un opioide, son rapport bénéfice/risque doit étre rigoureusement évalué.

Les opioides (anciennement appelés analgé-
siques morphiniques) regroupent un large
éventail de molécules avec différents pou-
voirs antalgiques. On y retrouve des anal-
gésiques puissants (buprénorphine, fentanyl,
hydromorphone, méthadone, morphine,
oxycodone, piritramide, tapentadol) et de
puissance modérée (pentazocine, péthidine,
tilidine), mais également des analgésiques
peu puissants (codéine, dihydrocodéine,
tramadol).

Introduction

II'y a 30 ans,’OMS a établi une échelle de la
douleur qui a permis un usage plus rationnel
des opioides dans le cadre des soins palliatifs.
Le principe de cette échelle est d’introduire
lentement et a dose et puissance progres-
sives un opioide lorsque la douleur ne peut
plus étre controlée par un analgésique non
opioide. De nombreux patients atteints de
cancers voient ainsi leur douleur soulagée de
maniere adéquate et bénéficient d’'un meil-
leur confort de fin de vie.

Par contre, on constate actuellement une
utilisation croissante des opioides en dehors
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du contexte palliatif dans la plupart des pays
développés, principalement aux Etats-Unis,
mais aussi en Europe, ce qui pose sérieu-
sement question. Aux Etats-Unis, I'aug-
mentation alarmante de l'utilisation de ces
médicaments va de pair avec une augmen-
tation du nombre de déces et d’admissions
en service d’urgence pour abus'. Cet usage
accru s’explique par le fait que I’échelle
de la douleur de FOMS a été extrapolée
au traitement des douleurs chroniques
non cancéreuses (par exemple douleurs
arthrosiques ou neuropathiques, lombal-
gie), et ce sans que cet usage ne soit suf-
fisamment étayé. Si 'on décide d’instaurer
un tel traitement, il convient d’en évaluer
rigoureusement le rapport bénéfice/risque
et d’informer clairement le patient quant a
Pobjectif visé; il convient également de ré-
évaluer régulierement la situation.

Efficacité

Il n’y a pas suffisamment de preuves que
P'utilisation prolongée des opioides per-
mette d’améliorer a long terme le controle
de la douleur chronique non cancéreuse,
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ni la fonction physique.'™ Ceci s'explique,
d'une part, par le fait que la plupart des
études évaluant Defficacité des opioides
dans le traitement de la douleur chronique
non cancéreuse ont un suivi de moins de
6 semaines, et que la qualit¢é méthodolo-
gique des études est souvent insuffisante.”
D’autre part, les résultats décevants concer-
nant le manque d’efficacité a long terme du
traitement peuvent s’expliquer par le fait
qu’on espere traiter la douleur chronique
non cancéreuse de la méme maniére que
la douleur cancéreuse ou aigué, c’est-a-
dire sur base de I’échelle de la douleur de
OMS. Or, les mécanismes impliqués dans
la douleur cancéreuse ou aigué ne semblent
pas étre les mémes que dans la douleur
chronique non cancéreuse. Lorsque la dou-
leur évolue vers la chronicité, des modifi-
cations de connexions cérébrales ont lieu
notamment dans I'hippocampe, associant la
douleur aux circuits cérébraux émotionnels
et de récompense plutdt qu'aux circuits de
la nociception.” '

Innocuité

Les opioides provoquent de nombreux ef-
fets indésirables, ainsi qu’une dépendance et
une tolérance menant a un usage abusif. Les
effets indésirables augmentent avec la dose
de Popioide'*7. 11 s’agit de troubles cogni-
tifs, une diminution du bien-étre et de la
qualité de vie, de troubles hormonaux et
d’une augmentation du taux d’accidents'.
D’autres effets indésirables bien connus
sont constipation, nausées et vomissements,
somnolence, hypotension orthostatique et
dépression respiratoire (voir Répertoire,
chapitre 8.3.). Une étude de cohorte rétros-
pective récente® montre que le risque de
mortalité toutes causes confondues est 1,64
fois plus élevé avec un opioide a longue
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durée d’action (morphine ou oxycodone
a libération prolongée, patches de fentanyl)
qu’avec un antiépileptique ou un antidé-
presseur tricyclique utilisés dans les mémes
indications. Les opioides peuvent également
étre impliqués dans des interactions médi-
camenteuses importantes, par exemple avec
Palcool ou les benzodiazépines. Le médecin
doit se montrer vigilant lorsqu’il évalue la
balance bénéfice/risque du traitement dans
ce genre de situation. Pour plus de détails
sur les interactions médicamenteuses des
opioides, nous référons au Répertoire (cha-
pitre 8.3.) et aux Folia de mai 2016 concer-
nant le syndrome sérotoninergique.

Recommandations

- Vu leur balance bénéfice/risque défa-
vorable en dehors des soins palliatifs, du
traitement des douleurs cancéreuses et
des douleurs aigués, les opioides ne sont
pas un premier choix dans le traitement
des douleurs chroniques non cancéreuses.

- Selon les recommandations publiées en
mars 2016 par le Centers for Disease Control
and Prevention (CDC)’, la prise en charge
de la douleur chronique non cancéreuse
ne se limite pas a un traitement médi-
camenteux mais doit s’insérer dans une
approche globale et multidisciplinaire, in-
cluant des mesures non médicamenteuses
comme la kinésithérapie, des techniques
de gestion du stress ou d’amélioration du
sommeil, une perte de poids ou la théra-
pie cognitivo-comportementale.>”

- Lorsqu’un traitement médicamenteux est
nécessaire, des analgésiques non opioides,
souvent le paracétamol ou des AINS, sont
a préférer en premiere intention. Cepen-
dant, I'efficacité de ces médicaments est
parfois limitée et certains d’entre eux,
surtout les AINS, comportent des effets
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indésirables non négligeables [concernant
la douleur chronique, voir aussi chapitre
8.1. du Répertoire]’.

- En cas d’échec des autres traitements, les
opioides peuvent étre utilisés avec grande
prudence dans le cadre d’affections sé-
veres comme l'arthrite rhumatoide des-
tructrice, la drépanocytose, certains types
de douleurs neuropathiques séveres [voir
Fiche de Transparence « Névralgies »] ou
des troubles séveres du collagene, mais ils
ne constituent pas le traitement de pre-
mier choix.*

- Lorsque Teffet analgésique n’est plus
suffisant, 1l est important de réévaluer la
situation avant de décider d’augmenter
la dose, puisque celle-ci est déterminante
dans 'apparition d’effets indésirables, de
dépendance et d’abus.

- Contrairement a la somnolence qui ne se
manifeste généralement que pendant les
premiers jours, la constipation est un effet
indésirable vis-a-vis duquel il n’y a pas de
tolérance et qui nécessite donc I'instaura-
tion d’un traitement laxatif préventif des
le début du traitement analgésique.

Quelques informations épidémiolo-
giques

Les Etats-Unis sont les plus gros consom-
mateurs d’opioides; de 1999 a 2010, la
vente de ces médicaments a quadruplé, avec
une augmentation parallele du nombre de
déces et d’hospitalisations suite a un abus.'
Une étude norvégienne? montre que la
prescription d’opioides dans des maisons
de retraite a augmenté de 10,9 % a 23,8 %
de 2000 a 2011. Le résultat le plus frappant
de cette étude est la prescription d’opioides
puissants (buprénorphine, fentanyl, mor-
phine, oxycodone), qui a augmenté de
1,9 % en 2000 a 17,9 % en 2011.

Selon les chiftres de I'INAMI, la prescrip-
tion de la plupart des opioides a fortement
augmenté ces 15 derniéres années.

Ces chiffres sont interpellants, mais difhiciles
a interpréter vu qu’on ne sait pas s’ils cor-
respondent a une augmentation du nombre
d’utilisations inappropriées ou a une aug-
mentation du traitement des douleurs can-
céreuses.
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