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par Jean-Frangois Guévin, B. Pharm., M.B.A, Pharm. D.
Rédacteur en chef

éditorial

Jus de citron

Je pourrais peut-étre vous parler de mes lectures
récentes, « le pragmatisme » du philosophe James que jai admiré en secondaire 5 et
retrouvé récemment, les trois premiers tomes de Millenium, ceux écrits par le « vrai»
auteur, dévorés en quelques jours. Millenium est avant tout une histoire d’'enquétes
ou une pauvre fille subit les affres de la conspiration pro-paternelle. Je n'en dirai pas
plus, mais cest une lecture obligatoire ! Une autre lecture intéressante est un livre de
recettes portant sur le citron, dont le titre est évocateur: Comment presser le citron
sans écraser la pelure.

Je ne peux simplement exprimer tout ce que je pense, mais
PETIT RAPPEL: cela n'empéche pas que je sois préoccupé par la direction que

Citron: agrume de la famille prend notre société québécoise éducatrice et soignante. Bien

des fruits colorés, qui pro-
duisent, lorsque pressés,

du jus en quantité limitée.
Jus de citron: jus du citron,
préférablement obtenu

par la compression sans
émotion du fruit. Quelquun me parlait d'anomie comme de la création d’'un

que laustérité soit une mesure qu’il peut étre raisonnable
dappliquer, elle doit I'étre en tenant compte des gens, de
nos valeurs fondamentales et de notre capacité a étre pressés
comme des citrons... J'ai la trés nette impression que le citron
acheve sa vie utile et quapres l'avoir pressé completement, on
jettera la pelure.

chaos social légalement bien controlé, mais on en n'est pas la. Il

est possible que la réduction du nombre de cadres en santé soit
bénéfique et que cela génere des économies qui réduiront la quantité de jus de citron
a produire par la suite. Ma seule préoccupation demeure les services a nos usagers,
nos patients, nos résidents en centre d’hébergement, notre clientele de la premiere
ligne, notre clientele des salles d urgence. Nous ne pouvons accepter une diminution
des services.

On constate aussi que la médecine privée devient de plus en plus présente. Une
personne de ma connaissance a du attendre trois ans avant de pouvoir bénéficier
d’une coloscopie, malgré des antécédents familiaux de cancer du colon. La solution
simple aurait été d’aller au privé, et cest malheureusement ce que notre systeme de
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santé préconise de plus en plus par sa défectuosité. Cest quoi le standard, le comparatif
de temps d’attente pour une coloscopie? Cest quoi le temps d’attente quon vise
dans nos salles d'urgence. Bien sur, il y a des indicateurs, mais globalement il y a peu
d’amélioration.

On contréle maintenant les cotits raisonnables a facturer au patient pour des
produits utilisés au bureau du médecin, mais en fait on systématise les frais associés
a ces produits. Certaines personnes nauront pas les moyens de payer, et ces gens
devront attendre d’avoir les moyens. On ajoute au budget des hopitaux plusieurs
nouveaux médicaments tres dispendieux, sans avoir l'assurance que les budgets
suivront et, dans ce cas, les établissements devront récupérer ailleurs.

En éducation, on entend que les commissions scolaires réduisent les services
aux enfants en limitant l'acces aux professionnels. C’était déja difficile d’avoir acces
a un professionnel, on ne peut penser que ce sera mieux. Ny a-t-il pas des normes
d’encadrement a respecter pour assurer une éducation de qualité, y compris a ceux
qui ont des difhicultés pédagogiques ? Est-ce quon veut diriger ces enfants vers des
ressources privées ¢ Est-ce quon est en train de se vendre au privé ? Sans doute.

Limputabilité quon veut mettre de l'avant est assurément une nécessité. Je suis
exaspéré dentendre que des personnes agées sont maltraitées par négligence, par
manque de formation ou volontairement. On ne peut pas toujours réagir a la piece
a chacune des révélations. Une vision plus complete est essentielle pour nos ainés et
pour les autres « malades » du systeme de sant¢.

Globalement, comme citoyens, on peut se sentir bloqués dans une spirale
descendante, mais comme on a tendance a se regarder le nombril beaucoup plus
que de regarder la souftrance des autres, on est peu conscients de notre inertie. Je
souhaite ardemment que les forums, les conseils d'administration, les organismes
professionnels, les ministeres et les patients eux-mémes puissent offrir un peu de leur
expérience de vie et travailler pour améliorer notre société éducatrice et soignante.
Clest peut-étre une utopie, si on considere I'immensité dépensiere de nos systemes,
mais ¢a en vaut la peine.

Votre opinion la-dessus? Comme pharmacien, quen pensez-vous? Comment
vivez-vous cette période daustérité? Sentez-vous que vos patients sont affectés?
J'aimerais bien vous entendre.

Je demeure optimiste et je crois que le bon sens sociétal prévaudra, car je naime
pas le jus de citron... m
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Texte rédigé par lyad Abou Jamous, Pharm. D,, Université de Montréal, stagiaire
en toxicologie clinique, Institut national de santé publique du Québec.

Révisé par Pierre-André Dubé, B. Pharm., M. Sc., C. Clin. Tox., responsable scientifique en
toxicologie clinique, Institut national de santé publique du Québec; consultant en toxicologie
post-mortem, Bureau du coroner en chef du Québec; chargé d’enseignement clinique, Faculté
de pharmacie, Université Laval; clinicien-associé, Faculté de pharmacie, Université de Montréal.

Lauteure et le réviseur scientifique ne déclarent aucun conflit d'intéréts lié a la rédaction de cet article.

Texte original soumis le 3 décembre 2014.

Texte final remis le 3 décembre 2014,

Cette chronique fournit une information claire et concise a des questions d'ordre clinique posées
par des pharmaciens. Elle a l'avantage de proposer des réponses courtes a des questions touchant
un ensemble de sujets d'intérét pour les cliniciens exercant aussi bien en milieu communautaire
qu'en établissement de santé.

Responsable de cette chronigue:

Noura A. Shahid, B. Pharm.

Comment le pharmacien
communautaire peut-il venir
en aide au coroner ?

1. Connaitre les responsabilités du coroner et I'impact de ses
investigations ou de ses enquétes sur la pratique pharmaceutique;

2. Déterminer les interventions pertinentes du pharmacien
communautaire afin de collaborer a une investigation
ou a une enquéte réalisée par un coroner.

Le coroner estun ofhicier publicnommé sur recommandation duministre delaSécurité
publique'. Il peut étre médecin, avocat ou notaire”. Il est chargé d’investiguer les déces
obscurs, violents, ou qui ont lieu dans certains établissements (p. ex., établissements
de détention). Or, compte tenu de l'augmentation croissante de la consommation
de médicaments, de la complexification des thérapies et de 'apparition de nouvelles
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Un homme de 52 ans est retrouvé mort chez lui, couché dans son lit. On
découvre plusieurs flacons de médicaments vides autour de lui et une
lettre d'adieu. On remarque rapidement la teinte bleutée de ses levres et |a
présence d'une écume blanche sortant de sa bouche. A l'autopsie, le pa-
thologiste note un cedeme pulmonaire bilatéral marqué.

molécules, il va de soi que les médicaments peuvent étre impliqués dans un déces. Ainsi,
le coroner peut contacter le pharmacien communautaire pour obtenir par ordonnance
le dossier du patient et discuter avec ce dernier pour recueillir des informations.

Une étude publiée en juin 2014 a montré que pres de 41 % des Canadiens avaient pris
au moins un médicament d'ordonnance dans les deux derniers jours ayant précédé
l'entrevue’. Les médicaments représentaient la deuxieme composante des cotits de
soins de santé en importance, soit environ 14 % des dépenses annuelles de soins de
santé au Canada, en 2013,

La consommation récréative de substances connait, elle aussi, des changements.
On observe de nos jours quun nombre particulierement élevé de nouvelles drogues
- majoritairement de synthese - fait son apparition sur le marché québécois.
Par exemple, on retrouve de moins en moins la MDMA, ou Ecstasy, qui cede la
place a des drogues en émergence, telles que la benzylpipérazine (BZP) ou la
trifluorométhylphénylpipérazine (TFMPP). Le cannabis reste la substance controlée
la plus saisie par les corps policiers®.

Pour la période du 1¢ janvier 2008 au 31 décembre 2012, une moyenne annuelle
de 3734 déces a été investiguée par les coroners. Parmi ceux-ci, les échantillons
biologiques de 1842 cas en moyenne par année (49 % c. total) ont été acheminés
a I'Institut national de santé publique (INSPQ) pour des analyses toxicologiques.
Suivant ces analyses, 1160 cas par année, en moyenne, (63 % c. total envoyés a
'INSPQ) comprenaient la présence d'au moins un médicament, une drogue

(excluant I'éthanol seul) ou un produit de santé naturel (PSN) (tableau[1])".

Il est important de noter qu’il est possible quun coroner ne rapporte pas
I'ensemble des substances identifiées lors de I'analyse toxicologique, mais une partie
seulement, probablement les plus pertinentes selon lui, cest-a-dire en lien avec le
déces. Le tableau n'est donc présenté, ici, qu'a titre indicatif. On remarque aussi la

présence en rouge de certains médicaments en vente libre (MVL).
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Les analyses toxicologiques post-mortem du sang fémoral, prélevé moins
de 24 heures suivant le déces, montrent des taux toxiques de morphine,
d'oxycodone et de fentanyl, ainsi que des taux thérapeutiques d'autres
médicaments (lorazépam, citalopram) et des traces déthanol. Lors de
Iinvestigation, on note que la victime se serait procuré des opioides
dans plusieurs pharmacies différentes la semaine précédant le suicide. Le
coroner conclut que la cause la plus probable du décés est une intoxication
intentionnelle par médicaments opioides. Aucune recommandation n'a été
émise par le coroner. Cependant, a la réception du rapport, une enquéte
pourra étre déclenchée par le syndic de 'OPQ.

Suivant |'investigation ou 'enquéte publique, le coroner produit un rapport public
qui peut contenir des recommandations visant une meilleure protection de la vie
humaine'. LOrdre des pharmaciens du Québec (OPQ) peut recevoir les rapports du
Bureau du coroner en chef du Québec (BCCQ) par deux voies différentes”.

En premier lieu, les rapports énongant des recommandations directement
a 'OPQ sont adressés au président de I'Ordre (environ trois a cinq par année)".
Une réponse ofhicielle est par la suite acheminée au BCCQ, incluant les décisions

Cocaine Méthamphétamine Acide valproique
Aceétaminophene Méthadone Cyclobenzaprine
Benzodiazeépines Olanzapine Sertraline

Opioides d’o/rdonnance Amphétamine Dextrométhorphane
(excluant méthadone)

Cannabis Trazodone Diltiazem

Codéine Mirtazapine Phéncyclidine
Amitriptyline/Nortriptyline Lidocaine Paroxetine
Diphenhydramine Bupropion Méthotriméprazine
Quetiapine Acide acétylsalicylique Procyclidine
Citalopram Héromne Ephédrine
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prises par 'OPQ. Par exemple, la campagne « Qu'ils soient en vente libre ou non, les
médicaments demeurent des médicaments. Soyez prudents » a été lancée a la suite
de plusieurs déces survenus en 2012, causés par le dextrométhorphane, et qui ont
mené a des recommandations de coroners"”. Lorsqu’il y a un soupgon a propos d une
infraction aux dispositions du Code des professions, de la Loi sur la pharmacie ou des
divers reglements adoptés en vertu de 'une ou l'autre de ces deux lois, une enquéte
peut étre déclenchée par le syndic. De plus, quelques rapports sont directement
transmis au syndic par les coroners".

En second lieu, tous les rapports incluant de preés ou de loin un médicament
sont systématiquement envoyés a 'OPQ". Ils y sont alors étudiés et, lorsque jugés
pertinents, ils peuvent mener a des interventions préventives. Aucun suivi n'est
requis aupres du BCCQ.

Le pharmacien a le devoir de surveiller la thérapie médicamenteuse et, de par
ses responsabilités professionnelles, il peut participer a la prévention de certains
déces par intoxication, notamment chez les patients a potentiel d’abus ou a risque
suicidaire. Par exemple, lorsque disponible, le pharmacien pourrait vérifier le
Dossier de santé du Québec des patients dont il regoit une ordonnance pour un
médicament a risque d’abus ou a risque toxique. Un suivi pharmacologique et
une évaluation de l'observance et des problemes médicamenteux sont essentiels
chez ces patients. Si possible, il est pertinent d’évaluer la consommation et I'abus
de substances récréatives (notamment I'éthanol), puisquelles sont communément
retrouvées dans les cas de déces et quelles interagissent avec les médicaments. Une
intervention du pharmacien doit avoir lieu si un risque potentiel est décelé. De
méme, le pharmacien peut conseiller un patient a risque d’'abus afin qu’il accepte de
s'inscrire au programme Alerte de 'TOPQ™.

Tout incident ou accident doit étre déclaré par le pharmacien et des mesures
doivent étre prises, afin de réduire le risque d’intoxications involontaires. Il faut
sassurer que l'erreur ou l'accident ne présente aucun risque mortel pour le patient
et que celui-ci na pas les médicaments en sa possession, puis réévaluer les processus
d'organisation de la pharmacie. Un plan d’action peut alors étre mis en place et
appliqué. Ceci est primordial pour assurer la protection du public et une pratique

pharmaceutique de qualité®.

Lorsquun pharmacien regoit une « ordonnance de communication de dossier »
de la part d'un coroner, concernant I'un de ses patients, il doit fournir la liste des
médicaments, mais il est également pertinent de joindre toutes les notes au dossier.

Parmi ces informations, lorsque disponibles, on retrouve les informations suivantes :
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l'observance, les changements récents a la thérapie, la présence de doses hors normes,
les interactions pharmacocinétiques et pharmacodynamiques, la consommation
récréative de substances (éthanol ou drogues), la prise de MVL ou de PSN, la prise
de médicaments d’autres pharmacies, le mode de distribution des médicaments, si le
patient présente ou a déja présenté des idées suicidaires, ou toute autre information
jugée pertinente. Le coroner pourra méme appeler le pharmacien pour obtenir ces
renseignements. Ces derniers peuvent aider le coroner a déterminer la cause la plus
probable du déces et a émettre, s'il y a lieu, des recommandations applicables afin de

prévenir des situations similaires.

Enfin, le pharmacien devrait aussi eftectuer une réflexion « post-mortem ». En
effet, suivant le déces de son patient, il doit faire une analyse des facteurs contributifs
et des mesures de prévention a mettre en place. Pour ce faire, il pourrait demander
une copie non certifiée conforme, en format PDF, du rapport du coroner. Le
pharmacien communautaire pourrait, entre autres, se questionner sur le processus
de sélection des patients sous pilulier, instaurer un suivi systématique des patients
connus comme étant a risque d‘abus ou de suicide, ou encore réévaluer les politiques

et procédures entourant la délégation contenant-contenu.

Le pharmacien communautaire interagit régulierement avec plusieurs professionnels,
mais plus rarement avec le coroner. Il peut lui venir en aide de plusieurs facons dans le
but ultime de réduire les intoxications médicamenteuses mortelles, notamment chez les
patientsa risque d'abus oua risque suicidaire, que ce soit par une intervention préventive,
ou en donnant des informations importantes sur le patient et sa thérapie, ou encore en

se questionnant sur sa propre pratique professionnelle et sur ce qu'il peut améliorer.

Les références en gras indiquent au lecteur les références principales de larticle,
telles que choisies par lauteure.

1. Loisur la recherche des causes et des circonstances des déces. L.R.Q. Chapitre
R-02. [En ligne] A jour au 1er novembre 2014. [Consulté le 12 novembre 2014]
http//www?2.publicationsduquebec.gouv.gc.ca/dynamicSearch/telecharge.
php?type=2&fle=/R 0 2/RO 2.html

2. Reglement sur les critéres et procédures de sélection des personnes aptes a étre
nommeées coroners. L.R.Q. Chapitre R-02, r.2. [En ligne.] A jour au Ter novembre
2014. [Consulté le 12 novembre 2014.] http://www2.publicationsduguebec.gouv.
gc.ca/dynamicSearch/telecharge.php?type=2&fle=//R 0 2/R0O 2R2.htm
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Répondez a cette question en vous rendant sur eCortex.
Date limite: 31 ao(t 2016. Donne 4 UFC.

-
°

Parmi les énoncés suivants, lequel est faux?

A On retrouve souvent les opioides lorsqu'on fait des analyses toxicologiques
des échantillons biologiques prélevés dans le cadre d'une investigation ou
d’'une enquéte menée par des coroners.

B Le coroner pouvant avoir a communiguer avec le pharmacien communautaire,
l'échange d'information de part et d'autre est primordial.

N

Le coroner est un officier public élu.

D Une enquéte sur un pharmacien menée par le syndic peut avoir lieu a la suite
d'un rapport produit par un coroner.

E Le coroner est nommeé sur recommandation du ministre de la Santé publique
du Québec.
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Texte rédigé par Rita Karam, Pharm. D., pharmacie D. Newhook

a votre

service sans Révisé par Genevieve Tirman, B. Pharm, DESS en pharmacie communautaire

ordonnance Lauteure et la réviseure scientifique ne déclarent aucun conflit d'intéréts lié a la rédaction de cet article.

Texte original soumis le 25 décembre 2014.

Texte final soumis le 28 mars 2015.

Outil de formation sur l'autotraitement et les médicaments en vente libre, cette
chronique propose une démarche d'uniformisation de l'approche et du traitement des
problemes de santé pouvant étre soulagés ou traités par I'automédication (incluant les
nouveaux actes réservés aux pharmaciens autorisés par la Loi 41).

Responsables de cette chronique:
Nancy Desmarais, B. Pharm.

Julie Martineau, B. Pharm.

L es édulcorants,
ces succédanés de sucre

Objectifs d’apprentissage
1. Définir la physiologie de la perception du gout;

2. Connaitre les différents édulcorants de synthese ainsi que leurs
caractéristiques respectives;

3. Etre en mesure de conseiller adéquatement les patients qui veulent
consommer des édulcorants, dont la population diabétique.

Dans les pays industrialisés, la consommation quotidienne de sucre est telle qu'il
devient difhcile de sen passer et de résister a la tentation. Lorsquon considere le
lien entre la consommation excessive de sucre et ['obésité et le diabete, le recours
aux substituts de sucre sexplique aisément'. En effet, les succédanés de sucre
permettent de réconcilier l'irréconciliable: un gott sucré et pas une seule calorie.
Ces édulcorants, retrouvés notamment en pharmacie, ciblent toutes les clienteles:
diabétiques, personnes soucieuses de leur poids, etc. Par contre, est-ce vraiment la
solution ultime pour nos envies de sucre?
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M. Zucchero, qui a toujours eu la dent sucrée, se présente a votre phar-
macie, car il vient d'apprendre qu'il est diabétique. Il vous montre un
paquetdebonbons«sanssucre» qu'il désire consommer pour ses «rages»
de sucre en vous demandant votre avis.

N,

Cas clinique
M. Zucchero
1/2

Qu’est-ce que le «sucre»?

De fagon générale, le terme «sucre » fait référence au sucre blanc ou au sucre brun.
En fait, ce sucre est un disaccharide, soit le saccharose ou sucrose. Il fait partie de la
famille des hydrates de carbone appelés aussi « sucres » ou « glucides » (tableau (7).
Pres des deux tiers des hydrates de carbone que |’ humain consomme proviennent de
'amidon, un polysaccharide végétal. Le reste vient du saccharose et du lactose. Quant
aux monosaccharides, on nen retrouve quen petites quantités dans 'alimentation.
Les produits de la digestion de I'amidon, soit le saccharose et le lactose, sont scindés
en monosaccharides au niveau de I'intestin gréle. Ces monosaccharides sont alors
transportés dans le sang a travers |'épithélium intestinal. Ceest le glucose dont
l'organisme a besoin afin de satisfaire ses besoins en énergie’. Afin d’étre absorbé
par les cellules, ce dernier emprunte une voie qui implique la sécrétion d’insuline et
la phosphatation via la glucose-6-phosphatase*.

Mécanisme de la perception des saveurs

Le gotit, ou gustation, l'un des cing sens, permet d’analyser la saveur des aliments et/
ou substances mis en bouche en reconnaissant ceux qui sont essentiels et ceux qui sont
toxiquesal organisme. Lalangue contient des cellules gustatives regroupées en calicules
gustatifs, ou bourgeons du gott, qui permettent de détecter le gotit grace a des protéines
de réception, ou chimiorécepteurs. Les sensations sont réparties traditionnellement
en quatre groupes de base: le sucré, l'acide, le salé et 'amer. Il en existe aussi dautres,
comme le piquant, le gotit métallique et 'umami, ce dernier étant associé¢ a la présence
de glutamate et considéré comme une cinquieme saveur primaire”.

Quatre étapes sont nécessaires a la perception du gotit: la conversion du stimulus,
sonamplification, sa transmission etson intégration’. Le sucre présentdanslesaliments
interagitavecdeuxrécepteurssensorielsnommésT1R2et T1IR3¢. Cestimulusreprésente
une forme d’énergie convertie en variations de potentiels membranaires de la cellule
sensorielle réceptrice, modifiant sa perméabilité. La figure (], a la page 4, présente
en détail la conversion-amplification du stimulus. Grace aux cellules gustatives qui
liberent des neurotransmetteurs, un influx nerveux est transmis au syst¢éme nerveux
central; le cerveau pergoit alors le gotit sucré>. Cependant, il est possible de tromper le

Québec Pharmacie ‘ aolt-septembre 2015 ‘ ProfessionSanté.ca ‘ eCortex.ca 2/17



cerveau avec des molécules ayant une structure similaire a celle du sucre, tout en étant
dépourvues d’énergie, soit les édulcorants®.

Qu’est-ce qu’un édulcorant?

Stricto sensu, un édulcorant est une substance utilisée comme additif ou ingrédient
afin de conférer un gott sucré aux aliments et comme excipient afin de faciliter
I'administration de médicaments. Toutefois, le mot «édulcorant» sutilise le plus
souvent pour désigner une substance qui donne une saveur sucrée sans apporter
de calories ou qui apporte moins de calories que le sucre. Ces édulcorants sont
caractérisés par leur pouvoir sucrant, déterminé par rapport a une référence, le
saccharose, dont le pouvoir sucrant est égal par définition a 1. Les édulcorants
peuvent étre regroupés de diverses fagons. Ils peuvent ainsi se diviser en deux
catégories, soit ceux d origine naturelle ou ceux de synthese’.

Les édulcorants d'origine naturelle sont des sucres naturellement présents dans
les aliments. Lappellation de ces sucres finit en «ose» (a I'exception du sucralose,
un sucre artificiel). La glycyrrhizine et la thaumatine sont également des sucres
d'origine naturelle, la thaumatine étant une protéine dérivée du fruit d'une plante.
La thaumatine est aussi un produit de I'industrie’.

m Classes d’hydrates de carbone

Classe

Polysaccharides

Exemple Constitué de
Amidon Glucose
Cellulose Glucose
Glycogene Glucose

Disaccharides

Saccharose ou sucrose Glucose-fructose

Lactose Glucose-galactose
Maltose Glucose-glucose
Monosaccharides Glucose ou dextrose

Fructose ou lévulose

Galactose

Source: Vander, Sherman, Luciano. Physiologie humaine: Les mécanismes du fonctionnement de l'organisme; 4¢ éd. francaise, Paris, France : Editions

Maloine, 2004 : 572.
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m Conversion du stimulus par une cellule gustative

A Une molécule de glucide se lie a un récepteur protéique situé sur
la membrane plasmique d'une cellule gustative. B Le stimulus suit
une voie de conversion-amplification. € Des seconds messagers
entrainent la fermeture des canaux ioniques a potassium dans la
membrane plasmique. D La diffusion d'ions Na+ dans la cellule, non

récepteur dépolarisant. E Le potentiel récepteur déclenche le captage

de Ca2+. F Llaugmentation de la concentration de Ca2+ conduit la
cellule gustative a libérer des molécules de neurotransmetteur.

OOO
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Langue
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gsggggs_?N conversion-
amplification
\ du stimulus

Cellules
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-
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Provoq ue\
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Molécules
de neuro-
transmetteur

Neurone sensitif

Y, Potentiel d’action

compensée par la sortie d'ions K+, engendre un potentiel membranaire

Source: Campbell Neil A, Reece Jane B. Biologie; 2¢ éd. francaise. Saint-Laurent: Editions du Renouveau Pédagogique Inc., 2004 : 1160.
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A partir de sucres et/ou d’acides aminés, I'industrie a su obtenir des molécules
ayant un tres grand pouvoir sucrant, dont de petites doses suftisent pour obtenir
un gout sucré et dont la valeur calorique est alors nulle ou faible. Ces succédanés
de sucre d'origine synthétique se divisent en édulcorants dits «de masse» ou «de
charge » et en édulcorants dits « intenses ».

Les édulcorants de masse sont nommés ainsi du fait de leur « effet-volume ». Les
sucres-alcools possedent cette caractéristique; ils se dilatent dans le tube digestif,

donnant une sensation de plénitude gastrique’.

Quant a lappellation « édulcorants intenses », elle renvoie a leur pouvoir sucrant
élevé. 1ls ne fournissent pas de calories, ou alors tres peu. Parmi eux, on compte la

saccharine, le cyclamate, 'aspartame, 'acésulfame de potassium, etc’.

Les édulcorants peuvent aussi étre différenciés entre ceux qui sont nutritifs et ceux
qui ne le sont pas®. Les édulcorants qui fournissent de | énergie sont dits « nutritifs » et

ils ont un pouvoir sucrant limité par rapport a celui du saccharose (environ 1,5)°.

Fructose
Le fructose est un sucre naturellement présent dans les fruits, les légumes, le miel et
danscertaines plantes (agave)”. Lefructose,isomere duglucose,aunindexglycémique

plus faible que celui du sucre, lié a son métabolisme insulino-indépendant.

Clest au cours des années 1960 et 1970 que l'industrie a créé un processus
enzymatique complexe (hydrolyse de l'amidon de mais puis isomérisation
enzymatique du glucose en fructose), permettant d obtenir un sucre rathné afin de
lutter contrel'importation massive de sucre de canne. Cette nouvelle source obtenue,
soit le sirop de mais riche en fructose (SMRF), est constituée de proportions de sucres
simples différentes de celles du sucrose et est donc plus concentrée en fructose (95 %,

75 % ou 55 %, ce dernier étant le plus courant)*.

De plus, le sirop d’agave vendu de nos jours est produit a l'aide de la méme
technologie, soit en scindant l'inuline en fructose. Lagave est une plante riche en
inuline, une fibre alimentaire appartenant a la classe des fructanes, et le sirop d’'agave
« originel » contient environ 20 % de fructose’.

Le SMREF est utilis¢ abondamment par I'industrie en raison de son pouvoir

sucrant supérieur aux autres sucres, de son cott de production faible, ainsi que de sa
forme liquide facilitant son incorporation aux aliments.

Par contre, contrairement au fructose présent dans les fruits, qui estaccompagné
de micronutriments et de fibres, le fructose libre rajouté causerait des préjudices
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a l'organisme’. Lorsque consommé en grande quantité, le fructose libre rajouté
entrainerait une élévation des triglycérides sanguins, une stéatose hépatique, une
augmentation de l'adiposité abdominale ainsi que de la résistance aI'insuline (méme
indirectement), une aggravation du risque de diabete de type 2 et de maladies
cardiovasculaires, et une hyperuricémie'*. Des manifestations d’intolérance
digestive (diarrhées, flatulences, douleurs abdominales, distension, borborygmes)
peuvent apparaitre avec une consommation de 25 g de fructose par jour”.

Bien que le fructose provoque une réponse glycémique moins importante, il n'y
a pas d‘avantage a long terme a remplacer le sucrose par du fructose*.

Edulcorants de masse

Polyols (sucres-alcools, polyalcools)

Erythritol, isomalt, lactitol, maltitol, mannitol, sorbitol, xylitol : ce sont tous des
sucres-alcools'. Ni sucres, nialcools, ils sont caractérisés par des groupes hydroxyles
(-OH)". Les légumes et les fruits contiennent naturellement des sucres-alcools en
petites quantités. Les polyols sont également fabriqués a partir de sucres ordinaires

a des fins de commercialisation a grande échelle">.

Ces édulcorants de masse ne sont que partiellement absorbés puis métabolisés.
[ls apportent des calories mais moins que le sucrose et ils peuvent faire augmenter
la glycémie'. Par contre, la vitesse de transformation en glucose est lente, faisant en
sorte que les sucres-alcools n'ont pas ou peu d’effet sur la glycémie™.

Ils ne sont que partiellement digérés dans 'intestin gréle et ils peuvent étre
fermentés par les bactéries de la flore intestinale. Leur ingestion peut alors entrainer
des symptomes gastro-intestinaux, tels que diarrhée, crampes, flatulences et
ballonnements. Toutefois, bien qu’il nexiste aucune étude a long terme sur la
consommation d‘alcools de sucre chez les personnes diabétiques, un apportinférieur
a 10 grammes par jour ne semble pas causer d'effets indésirables'.

Au Canada, l'utilisation de polyalcools est approuvée, mais ils ne peuvent
étre vendus en tant qu'édulcorants de table'?. Lindustrie alimentaire les utilise
notamment pour sucrer les aliments étiquetés « sans sucre » ou « sans sucre ajouté »''.
Aucun apport quotidien acceptable n'a été fixé (sauf pour I'érythritol), puisque leur
utilisation est considérée comme autorestrictive en raison de leurs effets gastro-
intestinaux potentiels. On les retrouve aussi dans des sirops contre la toux ou le
rhume et dans d’'autres médicaments liquides".

Bien que les données probantes sur les effets des polyols durant la grossesse soient
peu nombreuses, il est probable que ces composés soient sécuritaires'.
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On considere que les polyalcools ne favorisent pasla carie dentaire, en particulier
le xylitol*”. En effet, ils sont résistants a l'action métabolique des bactéries qui
décomposent les sucres et les amidons dans la bouche, libérant alors des acides qui
causent la carie'.

Edulcorants intenses

Saccharine (Hermesetas*)

La saccharine, ou saccharinate de sodium, synthétisée en 1879, est le plus ancien des
édulcorants de synthese'. Sa pharmacocinétique montre quelle n'est pas métabolisée
et quelle est excrétée directement dans l'urine®™. Au cours des années 1970, des doutes
sur son innocuité sont apparus. En effet, des résultats d’études présumaient que la

415 Par contre, en I'absence

saccharine pouvait constituer un carcinogene pour les rats
d’édulcorant de rechange, la vente de saccharine en tant qu'édulcorant de table a été
maintenue®. La saccharine a été retirée de la liste des additifs alimentaires autorisés
au Canada. Cependant, d’autres études évaluées par Santé Canada ont indiqué quil
ny aurait pas de possible effet carcinogene chez I'humain, le risque de cancer étant
spécifique au métabolisme des rongeurs et non transposable chez I'humain™".
Le gouvernement canadien ne considere plus la saccharine comme une substance
potentiellement cancérigene, et les mentions sur les produits ont été retirées en 2000%.
Par conséquent, la liste des édulcorants autorisés a été modifiée tout récemment, soit le

24 avril 2014, pour permettre l'utilisation de la saccharine a titre d additif alimentaire®.

Bien que la saccharine traverse le placenta humain, il ne semble pas y avoir de
risque accru d'avortement spontané et les données sur les sujets animaux ne font pas
valoir de risques de malformations®.

La saccharine, caractérisée par un arriere-gout métallique ou amer
particulierement a forte concentration, est souvent mélangée a dautres édulcorants
comme le cyclamate et 'aspartame'.

Cyclamate (Sugar Twin"P)

Apreslasaccharine, cestle cyclamate qui fut découvert en 1937". Ila un léger arriere-
gout qui est tout de méme meilleur que celui de la saccharine, d'ou son intérét.
Le cyclamate était considéré comme sécuritaire et il était utilisé en synergie avec
d'autres édulcorants, comme avec la saccharine, dans une proportion de 10 pour 1
respectivement™.

Au cours des années 1960, une controverse est apparue sur la probabilité de
cancer chez le rat; le cyclamate fut alors interdit aux Etats-Unis comme additif
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alimentaire. A I'évaluation de toutes ces études, la FDA finit par conclure qu'il
ny avait pas sufisamment de preuves de potentiel cancérogene™. Par contre, le
cyclamate demeure interdit dans les aliments aux Etats-Unis et cest sur cette base

qu’il est également interdit comme additif alimentaire au Canada'".

Contrairement a la plupart des édulcorants, il n'est pas recommandé d utiliser le
cyclamate pour la cuisson, car son gott pourrait en étre modifié"',

Aspartame (Equal“P)
Laspartame, découvert en 1965, provient de l'association de deux acides aminés,

soit l'acide aspartique et la phénylalanine®'*".

Laspartame a eu mauvaise presse un certain temps, car on lui attribuait des effets
néfastes : cancers, autres maladies, effets secondaires (migraine, etc.)™.

Lorsque laspartame se dégrade, il relache entre autres du méthanol, une
substance toxique®'*". Or, le méthanol ne saccumule pas dans le corps humain;
il est métabolisé en formaldéhyde, puis en acide formique, puis en eau et en gaz
carbonique. Les effets néfastes rapportés ont été observés dans les études avec des
doses d'aspartame beaucoup plus élevées que celles permises, et les niveaux de
méthanol se sont révélés tres en dessous des niveaux potentiellement toxiques.
De plus, de nombreux aliments contiennent du méthanol et des substances
métabolisées en méthanol, en concentrations trop faibles toutefois pour provo-
quer des problemes de santé®.

Santé Canada considere I'aspartame comme sécuritaire dans la mesure ou la
dose journaliere admissible (DJA) est respectée. Cette DJA est une recommandation
sur la quantité estimée d'une substance pouvant étre ingérée quotidiennement
durant la vie, sans provoquer un risque appréciable pour la santé. La seule mise en
garde concerne les personnes atteintes de phénylcétonurie (PCU), maladie génétique
rare dépistée de routine chez les nouveau-nés, ces derniers ne pouvant aucunement
consommer de l'aspartame'.

LAssociation canadienne du diabete athrme que l'aspartame est sécuritaire pour
les personnes diabétiques®. La consommation quotidienne d’aspartame en deca de
la DJA ne semble pas influer sur le controle du métabolisme en présence de diabete!.

Lesproduitsdeladécomposition del'aspartame traversentle placentahumain, mais
cela ne cause pas de probleme si les limites quotidiennes acceptables sont respectées®.

Cet édulcorant, qui fournit 4 Kcal/g, a un gout tres sucré et est ajouté a de

nombreux aliments tels que boissons, yogourts, céréales, gommes a méacher, desserts

hypocaloriques, etc'".
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Contrairement a la plupart des édulcorants, I'aspartame est instable a la chaleur,

ce qui le rend moins approprié a la cuisson®'™!.

Sucralose (Splenda“®, SucaryI™P)

Le sucralose, disponible depuis 1992 au Canada, est produit a partir du saccharose;
trois groupes hydroxyles ont été remplacés par trois molécules de chlore®™*". Son
gout est dailleurs identique a celui du sucre blanc, sans arriere-gott désagréable
et sans effet sur la sécrétion d’'insuline®. De par sa structure chimique, le sucralose
nest pas hydrolysé dans l'intestin et environ moins de 25 % de la dose ingérée est
absorbée®!*. Cette portion absorbée, non métabolisée, est excrétée inchangée dans
lurine®'®™. Aucun effet foetal indésirable ou risque accru de malformation nest
rapporté dans des études sur des animaux”.

De maniére a imiter la texture et le volume du sucre, le sucralose est souvent
mélangé avec de la maltodextrine, cette derniere servant d’agent d'enrobage™.

Etant donné que cet édulcorant est récent, les données d’études a long terme
sont limitées, comparativement a la saccharine et a l'aspartame'.

Acésulfame de potassium

Lacésulfame de potassium provient de la combinaison de potassium et d'un acide
organique®. Cet édulcorant estabsorbé au niveau de l'intestin et excrété sous forme
inchangée dans l'urine dans une proportion de 95 %'. Ainsi, en consommer
n’influe pas sur l'apport total en potassium®. En raison de son arriere-gotit amer,
il est souvent allié a un autre édulcorant, tel que l'aspartame'. Utilis¢ comme
additif alimentaire, il n'est toutefois pas disponible comme substitut de table au
Canada'". Bien que cet édulcorant soit approuvé par Santé Canada, des études
évaluant l'effet de I'acésulfame de potassium chez les diabétiques de type 2 sont
manquantes'.

Il existe peu de recherches sur I'innocuité de cet édulcorant durant la grossesse,
mais des études animales ont permis d'observer que l'acésulfame de potassium
traverse le placenta’.

Néotame

Le néotame, dipeptide de structure chimique similaire a I'aspartame, possede une
structure de base composée de deux acides aminés, soit l'acide aspartique et la
phénylalanine®. Le néotame est le plus puissant de tous les édulcorants, soit environ
7000 fois plus sucré que le saccharose'®. Son apport quotidien acceptable est établi a
2 mg/kg/jour’. Etant donné qu'une trés faible quantité de néotame est nécessaire, la

Québec Pharmacie ‘ aolt-septembre 2015 ‘ ProfessionSanté.ca ‘ eCortex.ca 9/17



quantité libérée de phénylalanine dans le corps est négligeable, ce qui fait en sorte
que les personnes souffrant de phénylcétonurie peuvent en consommer?®.

Etantdonné qu'il fait partie des édulcorants récemment mis au point, on dispose de

peu de données a son sujet, incluant l'effet de sa consommation durant la grossesse'*".

Autres édulcorants

Stévia (et ses glycosides) (Stevia“®, Truvia“®)

Leterme «stévia » est utilisé pour désigner les feuilles dela plante d’Amérique du Sud,
laStevia rebaudiana. Les glycosides de stéviol, particulierementle rébaudioside A etle
stévioside, contenus dans les feuilles, conferent a cette plante un caractere sucré. Son
pouvoir sucrant est de 45 a 300 fois plus puissant que celui du sucre, selon la saison et
la concentration en principes actifs. Il existe des extraits de stévia purifiés, nommés
«glycosides de stéviol », produits afin d'obtenir un extrait hautement concentré
en glycosides de stéviol. Si l'extrait contient I'un des glycosides en concentration
supérieure,l'extrait peut étre désigné parle nom de « glycosideisolé »”. Cetédulcorant
ne subit aucune dégradation susceptible de fournir des calories. Apres quune faible
partie est absorbée, sensuivent son métabolisme hépatique et son élimination rapide
par voie biliaire ou par glucurono-conjugaison".

Santé Canada a permis 'utilisation des extraits de stévia purifiés comme édul-

1020 Pour chacun

corants de table (SteviaM?, TruviaMP) et commeadditifs alimentaires
des composés de Stevia rebaudiana, une diftérente DJA a été établie”. La DJA est de
4 mg/kg, exprimée en contenu de stéviol, partie aglycone. La DJA pour le rébaudio-
side A est également basée sur celle du stéviol'**’. Pour le stévioside ainsi que pour
les glycosides de stéviol mixtes, la DJA est équivalente a 10 mg/kg. La DJA pour les
extraits de feuilles de la plante est de 50 mg/kg, basée sur un contenu maximum de

stévioside de 20 %°.

Certaines études controlées randomisées ont évalué l'eftet du Stevia rebaudiana;
peu ou pas d'impact n'a été observé sur les niveaux d’insuline, la tension artérielle
et le poids®.

Bien que les études animales montrent qu’il ny a pas d’effets indésirables sur
I'embryon, les données chez la femme enceinte sont tres limitées'.
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g‘.’ m Favoriser une alimentation variée et équilibrée.

Conseils m Prioriser les aliments nutritifs, a faible teneur en sucre et sans sucre ajouté,
aux patients recommandés dans Bien manger avec le Guide alimentaire canadien.

m Prendre des repas et des collations a des heures régulieres permet déviter
les « rages » de sucre.

m Privilégier leau, limiter la consommation de boissons gazeuses et/ou sucrées.

m Limiter la consommation d'aliments riches en sucres ajoutés, tels que
beignes, gateaux, patisseries, biscuits, tartes, friandises, bonbons, etc.

m Rechercher ces messages sur les emballages : sans sucre ajouté, faible te-
neur en sucre, non additionné de sucre, teneur réduite en sucre, non sucré.

m Préférer les fruits frais ou surgelés, le yogourt, les desserts a base de fruits et/
ou lait, le chocolat noir a teneur élevée en cacao (70 % ou plus).

m Préférer les desserts faits maison, diminuer la quantité de sucre, soit du
quart ou du tiers de ce qui est demandé, et remplacer par un soupcon de
cannelle, de vanille ou dextrait d'amande.

m Préférer les aliments qui contiennent des sucres naturellement présents
tout en surveillant sa consommation de sucre.

m Les édulcorants peuvent étre utiles, comme dans certains régimes
amaigrissants par exemple, et ils n'ont pas dimpact sur la glycémie.

m Les édulcorants ne sont d'aucune utilité dans le traitement d'un malaise
hypoglycémique chez le diabétique.

m Consommés avec modération, les édulcorants peuvent faire partie d'une
saine alimentation.

m Grossesse: les aliments sucrés a l'aide d'édulcorants ne remplacent pas
les aliments riches en nutriments nécessaires pour une grossesse en
bonne santé.

Inquiétudes

Les édulcorants ont suscité et suscitent toujours des critiques et de la méfiance. Ils
occasionnent des débats sur les présumés risques pour la santé et sont accusés de
causer notamment des cancers, etc. Les effets néfastes qui leur sont associés restent
souvent a prouver hors de tout doute. La Société canadienne du cancer a dailleurs
afhrmé qu’il est hautement improbable que les additifs alimentaires soient une
cause de cancer chez ’homme et que la consommation d’édulcorants en quantité

raisonnable est sécuritaire'®?!,
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Avant que la vente d'un édulcorant ne soit autorisée au Canada, il doit avoir
fait l'objet de vastes recherches prouvant son innocuité et son efficacité, puis étre
approuvé par Santé Canada. Santé Canada établit des lignes directrices strictes
sur l'utilisation des édulcorants par I'industrie”®. De plus, une DJA est établie pour
chaque édulcorant et révisée a partir des plus récentes recherches. Dans la pratique
et pour la population générale, la consommation d’édulcorants intenses est bien
inférieure a la DJA'.

Les lignes directrices 2008 de I'Association canadienne du diabeéte mentionnent
que la consommation d’aspartame, de saccharine, de cyclamates, d’acésulfame de
potassium et de sucralose est sécuritaire pour les personnes diabétiques et que les

10IL1418 Toyutefois, on

édulcorants pourraient constituer une solution de rechange
dispose de peu de données sur les édulcorants récemment mis au point, comme le

néotame et la thaumatine'.

Concernant les femmes enceintes, Santé Canada afirme que la consommation
d’édulcorants durant la grossesse ne présente aucun risque pour la santé. Bien que
I'exposition aux succédanés du sucre in utero nécessite davantage de recherches
pour en déterminer plus précisément l'eftet, les données disponibles ne laissent pas
présager d'effets indésirables durant la grossesse. Les lignes directrices canadiennes
du diabete évoquent tout de méme que la saccharine et le cyclamate sont a éviter
chez les femmes enceintes, ne constituant pas des premiers choix''*.

Il est a noter que 'influence de la consommation d’édulcorants sur l'appétit, sur
la prise alimentaire et sur le poids corporel, ou IMC, a fait 'objet de nombreuses
études. Par contre, il est difficile d’établir des liens, car les résultats d’études sont
variables et controversés".

@ Allégations nutritionnelles?

Non sucré Ne contient pas de sucre ajouté ou d'édulcorant.
Sans sucre Contient moins de 0,5 g de sucre par portion ou moins de 5 calories.
Sans sucre ajoute Ne contient aucun sucre ajouté. Contient du sucre, naturellement

présent; des substituts de sucre peuvent avoir été ajoutés.

Teneur réduite
en sucre

Comparativement a une portion égale d'un produit similaire, I'aliment
contient au minimum 25 % moins de sucre et 5 g de sucre en moins.
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Sur le paquet de bonbons que vous a montré votre patient, il est écrit
«sans sucre ajouté ». Vous lui dites que des édulcorants peuvent avoir
été ajoutés. Les édulcorants ne fournissent pas de calories et n‘affectent
pas la glycémie, mais ils entretiennent le goUt pour le sucré, ce dernier
n'offrant aucune valeur nutritive.

S

Cas clinique
Conclusion
2/2

Faire de bons choix
Afin d’évaluer la qualité nutritionnelle d 'un aliment, trois éléments sont a surveiller:
liste des ingrédients, allégations nutritionnelles et tableau de la valeur nutritive®.

Les ingrédients sont inscrits par ordre décroissant de poids®. Des sucres peuvent
avoir été ajoutés a des aliments dans lesquels on n'en soupgonnerait pas la présence’.
Les sucres ajoutés sont reconnaissables quand les termes se terminent par «ose »
et que les ingrédients sappellent sucre, sucre liquide, sucre inverti, sirop (mais ou
malt, glucose a haute teneur en fructose, érable), dextrine, maltodextrine, mélasse,
cassonade, miel, concentré de jus de fruits et jus de canne®.

Des allégations nutritionnelles sont des affirmations relatives a la teneur nutritive
ou a la santé qui permettent d’attirer l'attention du consommateur sur un aspect
particulier (tableau [m])**.

Quant au tableau de la valeur nutritive, il montre quel pourcentage de nos
besoins en glucides (fibres, sucres naturels ou ajoutés, polyols, polydextrose, amidon
[non inscrit]) est comblé par la portion indiquée®. Aucun pourcentage de la valeur
quotidienne n'est inscrit pour les sucres, car il nexiste pas de recommandations
précises quant a la quantité de sucre quun adulte en bonne santé devrait consommer
quotidiennement®,

Par contre, il est recommandé de privilégier les aliments fournissant moins de
15 grammes de glucides par portion, soit moins de 5 % de la valeur quotidienne,
ainsi que ceux fournissant moins de 10 grammes de sucres par portion®.

D'un point de vue nutritionnel, sucre blanc, sucre brun, miel, sirop d’érable et
mélasse ne fournissent aucun élément nutritif important>*. La mélasse, le sirop
d’érable et le miel contiennent de petites quantités de minéraux et d’antioxydants,
principalement des flavonoides. Par contre, la teneur en oligo-éléments et en
composés phytochimiques n'est pas assez élevée pour que I'on note un réel effet
bénéfique*. Ainsi, il est préférable de privilégier des aliments dans lesquels le sucre
est naturellement présent, car ce dernier est accompagné de vitamines et de miné-
raux, a savoir fruits, légumes et lait*®.
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Conclusion

Bien que les édulcorants soient considérés comme sécuritaires, il est important
de ne pas en abuser, car cela pourrait alimenter le gott pour les aliments sucrés,
ne favorisant pas ainsi I'adoption de saines habitudes alimentaires. Mieux vaut
consommer des aliments contenant de vrais sucres naturels, et en moindre quantité.
Pour les diabétiques, bien que la consommation d’édulcorants soit considérée
comme non essentielle, ils peuvent étre utiles, car ils ne fournissent pas de calories
et naffectent pas la glycémie. Tous les avantages résident dans une consommation
avec modération et discernement, dans le cadre d'une alimentation équilibrée.
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Répondez a ces questions en vous rendant sur eCortex.
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2. Parmi les énoncés suivants, lequel est vrai?

A Le cyclamate est le moins sucrant de tous les édulcorants artificiels, ce qui explique
que sa DJA est plus élevée que les autres.

B Laspartame est considéré comme un édulcorant nutritif, étant donné qu'il fournit
des calories.

C Lorsque le sorbitol est utilisé dans un aliment, il doit étre ajouté en quantité plus
importante pour obtenir une saveur sucrée semblable a celle du sucre.

D Le sucralose est un disaccharide combiné a de la maltodextrine afin d’en améliorer
le goUt.

3. Parmi les énoncés suivants, lequel est faux?

A Un produit portant l'allégation «sans sucre» peut contenir des édulcorants
de synthese.

B Bien que la consommation de succédanés de sucre durant la grossesse ne semble
présenter aucun risque, de plus amples recherches seraient nécessaires pour
en évaluer |'effet précis.

C Dans I'énumération qui suit, il y a au moins un édulcorant de synthese: fructose,
sucralose, galactose et glucose.

D Un produit diete pourrait contenir des édulcorants.
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Texte rédigé par Philippe De Grandpré, B. Pharm, diplémé en gestion de la douleur,
les pages et Elisabeth Emard-Munger Pharm. D, diplémée en gestion de la douleur, pharmaciens
bleues a la pharmacie Chartier et Parolin, Berthierville.

Révisé par Sarah Girard, Pharm. D, résidente en pharmacie a I'Hopital Maisonneuve-Rosemont.

Les auteurs et la réviseure scientifique ne déclarent aucun conflit dintéréts lié a la rédaction de cet article.

Texte original soumis le 17 juillet 2015
Texte final remis le 27 juillet 2015,

Bien connue comme le «cceur» de Québec Pharmacie, cette chronique offre l'occasion
de faire une mise a jour des connaissances en physiopathologie, en pharmacologie
et en pharmacothérapie sur une grande variété de pathologies et de traitements

Responsables de cette chronique:
V|| Sarah Girard, Pharm. D.
V|' Caroline Morin, B. Pharm., M. Sc.

Traitement de la douleur

par les opiaceés” i« par

Objectifs d’apprentissage

1. Comprendre le mécanisme d’action des opiacés;

2. Connaitre les principaux outils d’évaluation de la douleur pouvant
étre utilisés par les pharmaciens;

3. Connaitre les principales indications des opiacés, et comment y avoir
recours judicieusement.

Résumé

Depuis de nombreuses années, | utilisation des opiacés suscite une certaine méfiance
dela part de plusieurs professionnels de la santé, dont les pharmaciens. On peut entre
autres l'expliquer par leur potentiel dabus et les effets indésirables associés a cette
classe de médicaments. Face a cette réalité, certains pharmaciens préferent sen re-
mettre totalement au prescripteur. Cet article fait le point sur l'usage des opiacés dans
le traitement de la douleur et sur le role du pharmacien dans la surveillance de cette
thérapie médicamenteuse.

* Le terme «opiacés » utilisé dans cet article fait référence aussi aux opioides.
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’\ Mme Lamarche, une patiente que vous connaissez bien, souffre d'arthrose depuis

20 ans. Elle a essayé plusieurs traitements par le passé: acétaminophéne, AINS,

Mf:‘: Egmgi‘:‘e duloxétine, mais aucun traitement ne semble efficace. Son médecin Iui a offert de

lui prescrire un dérivé de morphine pour soulager sa douleur. Elle a plusieurs craintes

par rapport a cette médication. Les opiacés sont-ils une bonne option de traitement

pour cette patiente 7 Comment doit-on instaurer le traitement chez cette patiente
pour maximiser les bénéfices, tout en réduisant les risques d'effets indésirables ?

Introduction
Avez-vous |'impression que la douleur chronique occupe de plus en plus votre temps ?
Vous recevez des ordonnances pour traiter la douleur chronique et vous vous deman-

dez si elles sont appropriées ¢ La gestion des opiacés est-elle parfois un casse-téte?

En 2012, le Canada a été le pays ou la consommation d'opiacés par habitant (en
équivalent morphine) a été la plus élevée au monde. Il est question de 871 mg de
morphine par habitant, ce qui surpasse les Etats-Unis dont la consommation est de 743
mg. Le troisieme rang revient au Danemark, avec 621 mg, soit moins de 75 % de la
consommation du Canada'. Il ya donc lieu de se questionner sur l'usage optimal de ces
médicaments, puisque la différence de consommation est importante malgré une

prévalence de la douleur chronique comparable entre les diftérents pays.

Au Québec, certains évenements récents ont déclenché une remise en question de
l'usage des opiacés en douleur chronique. Par exemple, le cas d’Auriel Joél Coté, décédé
le 19 aott 2011 apres s'étre appliqué un timbre de Fentanyl sur le front avant daller se
coucher pour la nuit*. Aumois d’aotit 2014, nous avons appris que son pere, M. Frangois
Coté, avait entamé une poursuite civile contre le médecin et le pharmacien de son fils,
les accusant tous deux de ne pas avoir donné les informations nécessaires au bon usage
de ce médicament®.

Egalement, en octobre 2014, le quotidien La Presse a publié¢ un dossier complet sur
la prescription et la distribution des opiacés. On y apprenait entre autres avec
consternation que la journaliste responsable de ce dossier avait réussi a se procurer une
quantité considérable de ces médicaments en falsifiant les ordonnances’.

Ces évenements préoccupants ont ébranlé la communauté pharmaceutique et ont
été bénéfiques pour la réflexion et la révision de nos pratiques en matiere d’opiacés.
Limportance de la vigilance et du suivi approprié est incontestable.

Le but de cet article est d’illustrer une approche complete afin de minimiser les
risques de mésusage, d’'abus ou de détournement des opiacés. De plus, tous les éléments
qui contribuent a l'usage judicieux et sécuritaire des opiacés dans le traitement de la
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douleur seront présentés, ' objectif étant d adopter de bonnes pratiques face a cette classe

de médicaments et de bien accompagner les patients qui en ont besoin.

Mécanisme d’action

La morphine et ses dérivés constituent la famille des opiacés. Ils peuvent étre natu-
rels, semi-synthétiques ou synthétiques, mais ils ont tous le méme mécanisme d’ac-
tion**. Pour bien saisir ce dernier, il importe de comprendre la neurophysiologie de
la douleur.

Lorsque les nocicepteurs sont activés par un stimulus physique, chimique ou
thermique, un influx nerveux est généré. Deux types de fibres nerveuses transmettent ce
message nociceptif : les fibres Ad et les fibres C. Les fibres Ad ont un diametre moyen et
sont faiblement myélinisées, ce qui entraine une transmission a vitesse moyenne. Elles
sont donc responsables de la premiere douleur localisée sous forme de piqtire. Les fibres
C, quant a elles, ont un petit diametre et sont non myélinisées, ce qui provoque une
transmission lente. Elles sont donc responsables de la seconde douleur diffuse sous forme
de bralure. Le message nociceptif déclenché sera par la suite transmis vers les centres

d’interprétation au niveau du cortex cérébral*.

Pour transmettre cet influx nerveux, le corps humain utilise la transmission entre
neurones appelée «relais synaptique ». Dabord, le neurone de premier ordre conduit
I'influx du nocicepteur vers la corne postérieure de la moelle épiniere. Ensuite, il forme
une synapse avec le neurone de deuxieme ordre qui monte par la voie spinothalamique
latérale vers le cortex cérébral. Finalement, cest au niveau du thalamus qu'il y aura une
seconde synapse avec un neurone de troisieme ordre vers les centres d'interprétation.
Diautres voies, telles que la voie lemniscale ou spinothalamique médiale, peuvent étre

mises a contribution®.

Le cortex cérébral est directement impliqué dans la perception de la douleur en
réagissant aux influx nociceptifs. Il interprete ces influx par l'intermédiaire de deux
composantes: lacomposante sensori-discriminative et la composante motivo-affective.
La composante sensori-discriminative est formée du cortex somatosensoriel primaire
et secondaire, et son role est de décrire les influx nociceptifs en termes de nature, de
durée, d'intensité et de localisation. De son coté, la composante motivo-affective est
formée du cortex insulaire et du cortex cingulé antérieur, et son role est de décrire les
influx nociceptifs en termes d’aspect émotif et désagréable.

Par conséquent, a partir de I'étape de la perception, on ajoute a la composante
sensorielle une composante émotionnelle. Cest a cette étape quon peut parler de
douleur plutot que d'influx nociceptit®.
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La modulation de I'influx nociceptif et de la douleur a lieu tout au long de son
cheminement a travers le systeme nerveux central. Elle seffectue a trois niveaux et par
divers mécanismes, au niveau spinal, du tronc cérébral et des centres supérieurs, et elle a
pour role de modifier la douleur pergue. Plus spécifiquement, au niveau du tronc cérébral,
le mécanisme responsable de la modulation se nomme «controles inhibiteurs diffus
nociceptifs » (CIDN). Ce deuxieme niveau de modulation porte plus précisément sur la
substance grise périacqueducale (SGPA) etle noyau raphé magnus (NRM). Lamodulation
se fera via une stimulation nociceptive localisée, entrainant une inhibition de la douleur
demanierediffuse. Cependant, pour cefaire, lastimulation doitavoir trois caractéristiques
nécessaires a |'inhibition de la douleur, soit I'intensité, la superficie et la durée. Par
conséquent, la stimulation nociceptive doit porter sur un endroit sufhsamment grand, de
maniere suffisamment intense, et pendant un certain temps, pour activer les CIDN. Une
fois activés, le SGPA etle NRM permettront la libération de neurotransmetteurs, tels que
lasérotonine, lanoradrénaline etlesendorphines. Lalibération de ces neurotransmetteurs
permettra l'activation des voies descendantes, inhibitrices de la douleur. Ainsi, I'influx
nociceptif sera diminué et, physiquement, on ressentira moins de douleur a I'endroit du
stimulus nociceptif. Le but est de créer une douleur pour activer les CIDN et, ainsi, de
provoquer une analgésie diffuse. Un exemple concret de I'application du mécanisme des
CIDN est un massage profond. Au point de vue pharmacologique, les médicaments
favorisant la libération de ces neurotransmetteurs permettent d’augmenter leffet des
CIDN*. La figure [T] représente les diftérents niveaux de modulation de la douleur.

Les opiacés agissent a titre d'agonistes en se liant aux récepteurs opiacés présents
sur les fibres nociceptives, permettant ainsi un controle central et périphérique des

voies de la douleur®.

Il existe trois principaux types de récepteurs opiacés: mu (), delta (d) et kappa
(k). I existe également plusieurs sous-types de récepteurs 1, d et k, contribuant a la
variabilité intra et interindividuelle de la réponse aux opiacés. Les opiacés agissent
également au niveau du récepteur de type opioide (opioid-like receptor 1) (ORLI
receptor). Cliniquement, les opiacés exercent leur effet analgésique principalement
via le récepteur p, puisquils ont des affinités supérieures pour ce récepteur
opioidergique. On retrouve des récepteurs opiacés presque partout dans l'organisme,
ce qui peut expliquer les effets secondaires liés aux opiacés, tels que la constipation,
l'euphorie, la dépression respiratoire et la dépendance physique**. Le tableau [i]

résume les effets des opiacés sur les différents récepteurs.

Les opiacés exercent leur effet analgésique au niveau périphérique, spinal et
supraspinal. Au niveau périphérique, cet effet se fait sentir principalement en situation
d’inflammation ou lors d’'une atteinte neuropathique. En effet, comme les récepteurs
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m Sites d’action des opiacés

Cortex
sensoriel
rimaire
Neurone de P
troisieme
ordre
"'-l.“Il
o — Thalamus
Opiacés
Neurone de
deuxiéme 3
ordre
Bulbe
| rachidien
o Décussation
- du/lgmmsque
médian
o Colonne dorsale
Neurone de
premier Moelle .
ordre épiniere Opiaces

; Propriocepteurs

Mécanorécepteurs

Source : Adapté de «Les nerfs et voies sensitives motrices » http://neurobiologie.weebly.com/les-nerfs-et-voies-sensitivesmotrices.html [visité juillet 2015]
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m Principaux effets des opiacés en fonction du type de récepteur*

u Analgésie, dépression respiratoire, myosis, vomissement,
ralentissement du transit gastro-intestinal, euphorie, sédation,
dépendance physique

0 Analgésie, dépression respiratoire, ralentissement du transit
gastro-intestinal

k Analgésie, myosis, ralentissement du transit gastro-intestinal,
dysphorie, sédation, dépendance physique

opiacés se trouvent sur les terminaisons périphériques des neurones aftérents primaires,
lesopiacéspeuventinhiberlalibérationdecomposéspronociceptifsetproinflammatoires,
comme la substance P. Au niveau spinal, la liaison d'un opiacé aux récepteurs couplés
aux protéines G engendre une cascade de réactions menant a trois principales activités
au niveau pré et postsynaptique des fibres nociceptives, a savoir une diminution de la
production de '’AMP cyclique, une activation des canaux potassiques et une inhibition
des canaux calciques. Ainsi, les opiacés provoquent une diminution de la libération de
neurotransmetteurs au niveau présynaptique et une inhibition de la transmission du
message nociceptifau niveau postsynaptique. Au niveau supraspinal, les opiacés agissent
au niveau de la substance grise périaquéducale et de la médulla rostroventrale, qui
comprend le noyau raphé magnus, soit deux régions impliquées dans la modulation de
la douleur. Ainsi, ils augmentent l'activité des voies descendantes inhibitrices de la
douleur. Bref, globalement, les opiacés inhibent la transmission des messages nociceptifs*”.

Le tramadol et le tapentadol ont un mécanisme d’action supplémentaire. En effet,
en plus d’avoir une faible affinité pour les récepteurs 1, le tramadol inhibe la recapture
de la noradrénaline et de la sérotonine. Cest pour cette raison qu'il nest pas considéré
comme un narcotique ou une drogue controélée sur le plan légal. Le tapentadol est aussi
un inhibiteur de la recapture de la noradrélanine et de la sérotonine. Toutefois, il a une
afhinité plus forte pour les récepteurs p que le tramadol. Il est donc considéré comme un

narcotique soumis au controle légal’.

Statistiques
Lusage des opiacés est de plus en plus répandu au Canada et dans le monde. Plusieurs
explications sont possibles grace a I'analyse des statistiques de consommation de ces
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médicaments non seulement dans un contexte médical, mais aussi dans un contexte

de mésusage ou d'abus.

Avant de poursuivre, il est important de connaitre la prévalence de la douleur
chronique au Canada. On I'évalue actuellement a environ 20 % de la population™. De
cette proportion, un tiers souffre d'une douleur de forte intensité (entre 8 et 10 sur une
échelle numérique de gradation de la douleur, ou 10 est le maximum de douleur
possible)®. De plus, on estime que 68 % des patients souftrant de douleur chronique
afhirment que celle-ci les incommode au quotidien dans une certaine ou une large

mesure®.

Pour illustrer davantage I'importance de la douleur chronique, il sutht de constater
que larthrose aftecte 1 Canadien sur 10, soit environ trois millions de personnes. La

douleur neuropathique affecterait environ un million de Canadiens’.

Chez les personnes de plus de 65 ans, la proportion de patients souftrant de douleur
chronique est encore plus élevée. On estime que 27 % des patients de plus de 65 ans
vivant a domicile souffrent de douleur chronique. La proportion augmente a 33 % chez

les patients en institution’.

Ainsi, on peut expliquer l'augmentation de la consommation d’opiacés par le
vieillissement de la population et le traitement de la douleur chez ces patients. Il existe
également dautres explications pour justifier l'augmentation de cette consommation,
mais celle-ci semble étre I'une des plus importantes, avec 'augmentation de l'abus

d'opiacés a des fins non médicales.

Aux Etats-Unis, on évalue que 100 millions de personnes sont atteintes de douleur
chronique, ce qui représente plus de patients souftrant de douleur chronique que le
nombre combiné de patients souffrant de cancer, de diabete ou de maladies

cardiovasculaires'.

En prenant conscience de la prévalence de la douleur chronique, on comprend
davantage quun grand nombre d'ordonnances d opiacés soit justifié, mais cela n'exclut
pas que plusieurs d’entre elles ne le sont pas.

En effet, si 100 millions d’Américains souftrent de douleur chronique, on évalue
que huit millions dentre eux utilisent des médicaments prescrits a des fins non
médicales. Cela est d'autant plus préoccupant que les surdoses médicamenteuses sont
la premiére cause de déces dans 29 Etats. On estime que 100 personnes décedent chaque
jour aux Etats-Unis d'une surdose médicamenteuse'. De 1998 a 2008, I'abus d'opiacés
est passé de 2,2 % de la population a 9,8 %'". De 1999 a 2009, la prescription d opiacés a
augmenté d’environ quatre fois, tout comme l'abus de ces substances". Un article paru

en janvier 2015 montre que 2010 a été la pire année pour I'abus des opiacés et que, depuis
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2011, la tendance sest inversée et que l'on note une légere diminution de I'abus de ces
substances. Il semblerait quun ensemble de mesures mises en place aux Etats-Unis ait
porté ses fruits'.

Une autre statistique intéressante révele que seulement 20 % de gens qui abusent des
opiacés se voit remettre une ordonnance a leur nom par leur médecin. Environ 76 %
des utilisateurs d'opiacés non médicaux obtiennent les médicaments prescrits pour
uneautre personne. On noteaussi que 5 % d entre eux obtiennent des opiacés en utilisant
de fausses ordonnances''. Cette statistique est tres intéressante pour les pharmaciens,
puisquelle confirme qu'ils doivent étre tres attentifs lors de la vérification des
ordonnances contenant des substances a risque d‘abus.

Une autre statistique pertinente concerne le détournement des médicaments. Dans
84 % des cas de déces liés a 'abus d opiacés, rapportés aux Etats-Unis, ces médicaments
avaient ét¢ obtenus de facon légale, ce qui indique que les opiacés sont détournés dans
une forte proportion'. Ce phénomene est tres difficile a déceler pour un pharmacien,
puisque la personne qui achéte les médicaments peut les recevoir pour une raison
légitime, mais les détourner pour différentes raisons. Exemple: une personne agée
souftrant d'arthrose sévere recoit une médication pour une douleur légitime, mais se la
fait voler par un membre de sa famille.

Bref, ces statistiques démontrent qu'il y a de plus en plus d ordonnances d'opiacés et

que les pharmaciens doivent étre vigilants au moment de les exécuter.

Evaluation de la douleur

Pour étre en mesure de déterminer la pharmacothérapie optimale chez un patient
qui éprouve de la douleur, il est primordial d’évaluer cette derniére. Il existe de nom-
breuses méthodes pour évaluer la douleur, de méme que les symptomes associés:
dépression, anxiété, troubles du sommeil, etc. Parmi les mesures et les questionnaires
existants, certains peuvent étre appliqués et interprétés par les pharmaciens. Dans le
présent article, une méthode d’évaluation de la douleur est suggérée®, a la faveur de
laquelle sont présentés la douleur neuropathique 4 (DN4)", I'échelle numérique*" et
le Brief Pain Inventory (BPI)”, bien que d’autres outils puissent étre employés.

Méthode d’évaluation de la douleur
m  Localisation: demander au patient de localiser sa douleur en entourant les zones

douloureuses sur un schéma.

m  Qualité: demander au patient de décrire la douleur dans ses propres mots (brtlure,
picotement, engourdissement, etc.).
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Le questionnaire DN4 permet de dépister la présence d une douleur neuropathique.
Le patient doit répondre & quatre questions générales divisées en sous-questions,
pour un total de 10 questions visant a caractériser sa douleur. Si le score obtenu est
égal ou supérieur a 4/10, il y a une bonne probabilité que la douleur présente une
composante neuropathique. Si le score obtenu est inférieur a 4/10, il y a peu de pro-
babilité que la douleur ait une composante neuropathique. Ce questionnaire a pour
avantage de guider le choix pharmacothérapeutique. L'étiologie de la douleur doit

idéalement pouvoir expliquer la présence d'une neuropathie™.
m Intensité: échelles de douleur.

Parmi les échelles de douleur, on trouve I'échelle numérique*". Elle consiste a de-
mander au patient d’évaluer sa douleur sur une échelle de 0 a 10, 0 étant I'absence
de douleur et 10 étant la pire douleur imaginable. Il est dailleurs important de
fournir ces explications au patient avant qu'il cote sa douleur. Cette échelle peut
étre utilisée chez les enfants de plus de huit ans, chez les adolescents, les adultes et
les personnes agées. Elle a pour avantage d’étre simple, rapide, et de détecter 'ef-
fet d’'un traitement. Egalement, elle facilite le suivi du patient en permettant une
évaluation comparative avant et apres une intervention quelconque. Par contre,
il est difficile de l'appliquer chez certaines populations, telles que les personnes
souffrant de troubles cognitifs. De plus, elle permet de prendre connaissance de

I'intensité de la douleur, mais pas des autres dimensions.

m  Fréquence: Depuis combien de temps ? Combien y a-t-il de pics de douleur dans une
certaine période ? Quelle est la fréquence des moments avec le moins de douleur?, etc.

m Facteursaggravants et atténuants de la douleur (chaud, froid, position assise, etc.).
m  Signes et symptomes associés (dyspnée, nausées, vomissements, etc.).

m  Objectifs du patient (améliorer la fonctionnalité, améliorer le sommeil, etc.).

Le questionnaire BPI est un outil multidimensionnel autoadministré: il peut étre
rempli par le patient lui-méme ou encore par le patient et un membre de I'équipe de
soins dans les situations de douleurs chroniques reliées ou non au cancer. Le BPI per-
met entre autres de localiser la douleur, d'en mesurer I'intensité, d’évaluer le traite-
ment et son efhicacité, et de mesurer I'impact de la douleur sur la fonction physique et
les activités quotidiennes. Ainsi, il permet d’évaluer plusieurs des points listés ci-des-
sus. Plus le score est élevé, plus la douleur ou I'impact de la douleur est élevé. De
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’\‘ = Vous avez évalué la douleur de Mme Lamarche. Elle présente une douleur darthrose
- qui devrait répondre aux opiacés. Selon son ORT, elle présente un risque faible de
Cas clinique mésusage aux opiaces. Vous avez rempli un questionnaire BPI pour connaitre la
Mme Lamarche . o _ o _
(suite) douleur et la fonctionnalité de base. Comment planifier le suivi avec cette patiente ?
Vous prévoyez la revoir a quel moment?

plus, le BPI évalue sommairement d’autres spheres, telles que le sommeil et 'humeur,
nous permettant d'orienter notre évaluation vers d’autres questionnaires si besoin.
Cet outil a donc pour avantage d'obtenir une évaluation beaucoup plus globale de la
douleur et de ses répercussions".

Bref, l'utilisation de questionnaires d’évaluation de la douleur par les pharmaciens
contribue a latteinte des normes de pratique, a la surveillance de la thérapie

médicamenteuse et a la consignation des notes au dossier.

Indications des opiacés

Les opiacés sont d’excellents analgésiques pour plusieurs indications, mais pour
dautres, leur efhcacité na pas été démontrée, ou encore les risques I'emportent sur
les bénéfices. Nous allons donc faire une liste non exhaustive de ces indications pour
favoriser 'usage optimal des opiacés.

Il est important de rappeler que, selon I'échelle analgésique de I'Organisation
mondiale de la santé (OMS) et selon plusieurs lignes directrices, les opiacés devraient
étre utilisés en présence de douleurs modérées a fortes. Sur une échelle numérique, cela

représente une douleur d’intensité de 4 ou plus sur un maximum possible de 10°.

Une des indications principales des opiacés est le soulagement de la douleur associée
au cancer. Leur utilité en soins palliatifs n'est plus a démontrer. Ils se retrouvent dans
pratiquement toutes les lignes directrices pour le soulagement de la douleur cancéreuse.

Les opiacés sont généralement ethcaces dans le traitement de la douleur nociceptive.
[lssont également tres utiles dansle traitement de ladouleur postopératoire, en association

avec dautres analgésiques. Ils sont aussi utilisés en anesthésie de fagon efficace”’.

Plusieurs autres aftections douloureuses répondent bien aux opiacés, mais il faut tout
de méme se rappeler que la plupart des études cliniques ont une durée de trois mois ou
moins. Lusage chronique repose plutot sur des études observationnelles et sur la pratique
clinique. Par exemple, les douleurs arthritiques répondent généralement bien aux opiacés.
Les neuropathies sont aussi habituellement soulagées par les opiacés, que ce soit la
neuropathie diabétique, la neuropathie postzostérienne ou la neuropathie périphérique.
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Les douleurs membres fantdmes sont souvent atténuées par la prise dopiacés. Les
lombalgies et les cervicalgies répondent aussi, dans certains cas, aux opiacés’.

Toutefois, selon plusieurs méta-analyses, l'usage d opiacés a long terme apporte un
soulagement de la douleur légerement supérieur au placebo. De plus, la fonctionnalité
serait peu ou pas améliorée'’. Ainsi, l'usage des opiacés en monothérapie devrait étre
réservé a seulement un sous-groupe restreint de patients. Lapproche multimodale pour
le soulagement de la douleur doit étre favorisée".

La controverse porte plutot sur l'utilisation des opiacés en douleur chronique non
cancéreuse. Cest généralement chez cette catégorie de patients que l'on retrouve les
problemes d’abus, ainsi que le plus grand nombre de déces liés a la prise d'opiacés'®!".
Bien qu'ils soient régulierement prescrits pour des symptomes fonctionnels, leur usage
repose sur peu de preuves scientifiques. La fibromyalgie est un bon exemple dune
pathologie ot les opiacés sont employés fréquemment, alors que les études nappuient
pas cette pratique, sauf pour le tramadol et le tapentadol™. Clest également le cas des
migraines et des maux de téte chroniques pour lesquels les opiacés nont pas été étudiés
ou ne sont pas efficaces’. Parmi les autres problemes de santé pour lesquels les opiacés
nont pasété étudiés ounont démontréaucune ethcacité, notonsentreautresle syndrome
du colon irritable, les douleurs pelviennes, les troubles temporo-mandibulaires, les
douleurs faciales atypiques, les douleurs thoraciques non cardiaques, les coups du lapin
(whiplash) et les tendinopathies. Dans ces circonstances, les opiacés ne devraient pas

étre utilisés, car les risques potentiels surpassent les bénéfices attendus’.

En somme, avant d’instaurer un traitement par un opiacé, il est important de
connaitre la pathologie douloureuse pour sassurer que son utilisation a été évaluée dans
cecasprécis. Dansle cas contraire, sabstenir de traiter par un opiacé semble une meilleure
option. D'autres médicaments mieux étudiés seraient alors a conseiller au patient en lui
expliquant que les risques associés a la prise d'opiacés sont bien connus, mais que les
bénéfices, dans son cas, ne le sont pas. En cas de douleurs fortes ou ayant un impact
fonctionnel important ne répondant pas au traitement conventionnel pour la pathologie
sous-jacente, un essai thérapeutique avec un opiacé pourrait étre confié a un clinicien
expert dans le traitement de la douleur. Dans ce cas, les objectifs du traitement doivent
étre clairement énoncés et une entente de traitement doit étre prise avec le patient’. Nous
verrons un peu plus loin comment bien encadrer la prise d'un traitement morphinique.

Instauration d’un opiacé: questions a se poser avant de débuter

Avant d’entreprendre un traitement par un opiacé, il est important de bien évaluer la
douleur. La section «évaluation de la douleur » présente une approche systématique
et standardisée a 'aide de questionnaires. Cette approche est recommandée dans les
lignes directrices canadiennes du National Opioid Use Guideline Group®. Une fois
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la douleur évaluée, il faut envisager les options de traitement. Les opiacés devraient
étre réservés aux patients souffrant de douleurs modérées a fortes et chez lesquels la
douleur a un impact fonctionnel important ou affecte grandement la qualité de vie".
De plus, le traitement par des opiacés ne devrait étre maintenu que si I'on note une
amélioration fonctionnelle ou de la qualité de vie. Dans le cas contraire, le traitement
devrait étre cessé et d'autres options de traitement devraient alors étre proposées au
patient™". Plusieurs études démontrent que les opiacés réduisent peu ou pas la dou-
leur chronique, naméliorent pas la fonctionnalité et ne réduisent pas le cotit des soins
médicaux". Une nuance doit cependant étre apportée ici: les patients souffrant des
douleurs les plus importantes ne répondent parfois a aucun traitement.

Avant dentreprendre un traitement par un opiacé, il faut aussi évaluer le risque
d’abus de détournement, d'usage abusif, de mésusage et de toxicomanie. Ces diftérents
termes sont décrits dans le tableau [ur] .

Lévaluation peut se faireal'aide de différents outils ou en évaluant la santé mentale
et les antécédents de consommation du patient. En pratique, parmi tous les outils
suggérés par les lignes directrices du National Opioid Use Guideline Group
(NOUGG),'Opioid Risk Tool (ORT) est le plus utilis¢’. Il est rapide et simple a utiliser,
et la cotation permet de stratifier le risque des patients et d’adapter la prescription et
le suivi des opiacés. Les patients sont classés en trois catégories, soit: risque faible,
risque modéré et risque élevé”. LORT doit étre utilisé avec une vision d ensemble du
patient.Ilsertadéterminerlerisqued’abusoudetoxicomanie, maispasnécessairement
le risque de détournement. LORT vous est présenté a la figure [v]. Selon Atluri, la
stratification des patients en fonction de leur niveau de risque est la pierre angulaire
de la prévention de l'abus'. Les lignes suivantes indiquent la marche habituelle a
suivre en fonction du résultat de 'ORT. Elle repose sur les lignes directrices du
NOUGG et du College des médecins du Québec (CMQ), ainsi que sur certaines

données américaines™'>%.

Groupe |: faible risque®'*-?°
m  Les patients a faible risque de mésusage des opiacés peuvent étre suivis par leur
médecin de premiere ligne, avec le soutien de spécialistes, au besoin.

m Utilisation de toutes les options de traitement de la douleur, y compris les opiacés;
accent sur les effets secondaires.

m  Entente écrite pour le traitement; dépistage de drogue dans 'urine au besoin si le
médecin a un doute sur l'utilisation des médicaments.

m Suivi intensif lors de l'ajustement de la médication et tous les deux a trois mois
lorsque stabilisation, délivrance des médicaments toutes les quatre semaines ou
selon le jugement du médecin et l'avis du pharmacien.
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Groupe Il : risque modéré®1*2°
m  Les patients a risque modéré de mésusage devraient étre traités par leur médecin de
famille avec le soutien d'un spécialiste en douleur ou en toxicomanie, au besoin.

m  Plus d’évaluations et accent sur les objectifs fonctionnels.

m Entente écrite pour le traitement, dépistage de drogue dans l'urine trois a quatre fois
par an si on le juge nécessaire.

m Suivi intensif lors de l'ajustement de la médication et suivi mensuel lorsque
stabilisation, délivrance du médicament toutes les deux semaines, choix
consciencieux des opiacés pour éviter le détournement ou l'abus

Groupe lll: risque élevé®'?°
m  Priseenchargeenconcomitanceavec unspécialiste dela douleur ouen toxicomanie.

m Ententeécrite, dépistages aléatoires de drogue dans'urine lors des visites médicales,
décompte du nombre de comprimés au besoin.

m Utilisation de toutes les autres options avant d envisager les opioides.

m Suivi intensif lors de l'ajustement de la médication et suivi mensuel lorsque
stabilisation.

m  Délivrance quotidienne a hebdomadaire et utilisation de médicaments associés a
un risque moindre d usage abusif.

m Utiliser un opiacé a risque plus faible d’abus ou de détournement en fonction
des caractéristiques de l'opiacé et du systeme de délivrance. Par exemple,
l'oxycodone résistant a I'écrasement a libération prolongée, dont plusieurs
études démontrent que le changement de formulation a réduit I'abus et les déces
liés a cette molécule*"*. D'autres produits sont moins a risque d‘abus, tels que le
tapentadol, le tramadol et la buprénorphine transdermique®.

Pour ces patients, le pharmacien devrait envisager le service de la médication en pilu-
lier Dispill, ainsi que l'inscription du patient au programme Alerte. Une consultation
hebdomadaire du Dossier Santé Québec (DSQ) pour vérifier le respect de l'entente
de traitement est aussi envisageable, méme si ces mesures nont pas ét¢ évaluées dans
la littérature scientifique.

Le College des médecins du Québec a mis en ligne un modele d'entente de traitement

avec le patient, ainsi que les signes évocateurs d un probleme de consommation des opiacés”.

Les violations del'entente de traitement peuvent entrainer la cessation du traitement
par des opiacés. Il est important pour le pharmacien d'effectuer un suivi adéquat avec
les patientslors du renouvellement de la médication. Les renouvellements hétifs peuvent
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indiquer la présence d'un ou plusieurs comportements aberrants liés a la prise de la
médication. Les pharmaciens sont les professionnels de la santé les mieux placés pour
surveiller la thérapie médicamenteuse et ainsi collaborer avec le médecin. Il est @ noter
quun comportement aberrant ne signifie pas automatiquement quun patient a brisé
I'entente. Il est donc important que le pharmacien évalue le patient pour établir un plan

@ Lexique
e o

Tolérance Etat d'adaptation dans lequel I'exposition & un médicament induit un changement
qui résulte en une diminution de l'efficacité de l'opiacé dans le temps

Dépendance = Adaptation biologique se manifestant par un syndrome de sevrage particulier
physique qui peut étre déclenché par un arrét brusque de la prise du médicament,

une réduction rapide de la dose, une diminution de la concentration plasmatique
ou l'utilisation d'un médicament antagoniste

Toxicomanie | Caractérisée par des comportements incluant au moins 1 des 4 C:
m Incapacité a controler son utilisation de médicaments

m Utilisation compulsive

m Utilisation continue malgré les effets néfastes

m Etat de manque (désir compulsif)

Pseudo- Un patient prenant une dose d'opiacé inadéquate peut chercher a en consommer
toxicomanie davantage pour parvenir a maitriser sa douleur. Il ne présente pas les mémes symptomes
qu'un toxicomane et, une fois la douleur soulagée, il ne cherche plus a augmenter

la dose du médicament.

Mésusage Utilisation d'un médicament a des fins médicales d'une facon autre que celle
prescrite ou indiquée. Le mésusage peut étre volontaire ou non, il peut y avoir
des préjudices ou non.

Abus Utilisation d'une drogue illégale ou autoadministration intentionnelle
d’'un médicament a des fins non médicales, comme altérer son
état de conscience pour entrer dans un état deuphorie

Détournement | Utilisation intentionnelle d'un médicament a des fins autres que
celles pour lesquelles il est légitimement prévu ou délivré.

Traduction de l'auteur, adapté des références 9,19 et 29. Adapté
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[iv] oRT (Opioid Risk Tool)

Dutil d’évaluation du risque de dépendance aux opicides
pour le clinicien

[comprend des valeurs ponctuglles pour determiner le score total)

Cocher chaque case qus s'applique
1. Antécédents familiaux d'abus de drogue: Fermme Homme
Alcool a1 a3
Drogues ilégales e a3
Meédicaments d'ordonnance a4 4
2. Antécédents personnels d'abus de drogues: Collége des médecins du Québec. «Outil d'évaluation du
Aleool 03 03 risque de dépendance aux opioides pour le clinicien»
Drogues ilégales a4 4 9 P P P !
Meédicaments d'ordonnance a5 A5 Douleur chronique et opioides : I'essentiel, 2009, 36 p.
. o Adapté de L.R. WEBSTER et RM. WEBSTER, «Predicting aberrant
3. Age [cocher la case si dgé de 16 & 45 ans) 11 1
behaviors in opioid-treated patients: preliminary validation of
&, Anticichnte dabus sxoml & ls priacolescence 0 3 00 the opioid risk tool», Pain Medicine, vol. 6, n° 6, novembre-
5. Maladie mentale décembre 2005, p. 432-42.
Trouble déficitaire de I'attention,
trouble obsessionnel compulsif
maladie bipolaire, schizophrénie ez ag
Déprassion a1 a1

Score total:

On peut placer le patient dans |'une des trois catégories
de risgue de dépendance aux opioides
Faible risque = 0 - 3 points
Risque moyen = 4 - 7 points
Hisque élevé = B points et plus

de traitement approprié¢ en collaboration avec le médecin. La littérature médicale
rapporte un taux de toxicomanie d environ 3,3 % chez les patients traités par des opiacés
a long terme’. Les taux de comportement aberrant sont quant a eux de 11,5 %’. [l y a
donc plusieurs patients qui ont des comportements aberrants sans toutefois présenter
un probleme de toxicomanie.

La figure [v] présente un résumé des étapes a suivre avant d instaurer un traitement
par opiaces.

Le dépistage urinaire des opiacés
Le dépistage urinaire des opiacés est recommandé dans plusieurs lignes directrices
pour favoriser leur utilisation sécuritaire. Toutefois, il faut bien connaitre les limita-
tions de ces tests et les enjeux éthiques qui peuvent y étre liés. Nous verrons en détail
cette approche. Lacces aux résultats de laboratoire a I'aide du DSQ permettra au phar-
macien de jouer un role plus actif dans I'analyse des examens de laboratoire et aussi de
mieux cibler et encadrer les patients présentant des risques d'abus ou de détournement.
Les lignes directrices du CMQ et du NOUGG recommandent l'emploi du dépistage
urinaire dans certaines situations™”. Le but global du dépistage urinaire devrait reposer

sur l'approche 5P, soit**:
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m Algorithme de lI'instauration d’un traitement par opiacé

Médecin:

m Evalue les risques,
bienfaits, effets
indésirables et
complications

médicales
m Evalue l'efficacité de
l'opiacé, les habiletés
cognitives et
psychomotrices,
les comportements
aberrants
m Ajuste la dose
au besoin

Le médecin envisage un traitement opiacé:
m Evaluation compléte
m Evaluation du risque de mésusage

m Possibilité d'une analyse d'urine
pour le dépistage de drogues

m Efficacité des opiacés
pour le diagnostic

Le médecin
NON rescrit un autre
Instaurer un traitement Opiacé ? - p .
traitement ou envoie
oul chez le spécialiste

Patient et médecin:

m Tenir compte des risques,
des bienfaits, des effets indésirables
et des complications médicales
m Sentendre sur les objectifs
du traitement opiacé

NON

Instaurer un traitement opiacé ?
Oul

Le médecin fait I'essai d'un traitement opiacé
m Mise en garde sur la conduite d'un véhicule
m Choix d'un opiacé
m Augmentation jusqu’a la dose optimale
m Réévaluation a la dose vigilante

NON .Le. médecin
diminue la dose
et arréte le traitement

Oul Sécuritaire et efficace
de poursuivre les opiacés ?

National Opioid Use Guideline Group (NOUGG), 2010. AUD:
analyse d'urine pour le dépistage de drogues.
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protéger le patient

protéger le prescripteur
protéger l'acces au traitement
protéger la société

U1 = WD =

promouvoir le rapport cott/bénéfice

Eventuellement, le dépistage urinaire pourrait servir a mesurer lactivité thérapeu-
tique des opiacés. Des tests de dépistage quantitatif pourraient donner des indices
sur l'opiacé a utiliser ainsi que sur les interactions médicamenteuses, et serviraient a
documenter I'absorption et le métabolisme des opiacés™.

Avant d’aborder le dépistage urinaire a proprement parler, il est important de
comprendre sa place dans le contrat thérapeutique. Le contrat thérapeutique spécifie
que le patient doit se faire prescrire des opiacés par seulement un médecin et qu'il
doit respecter les posologies. Il doit aussi éviter de consommer des drogues d’abus et
des substances psychoactives non prescrites par son médecin®****. Un manquement
a ces directives pourrait mener a la cessation du traitement par opiacés”. Les patients
du groupe a faible risque, tel que mentionné dans la section précédente, ne nécessitent
pas de dépistage urinaire, sauf si l'on identifie un comportement aberrant”. Chez ces
patients, les tests de dépistage sont peu utiles et pourraient nuire a la relation
thérapeutique entrele clinicien etle patient. Il estanoter que certains experts suggerent
de dépister tous les patients avant de commencer un traitement par un opiacé pour
sassurer que |'information fournie par le patient est exacte’. Cette approche est
défendable, mais dansles cas ol le médecin connait son patient depuis de nombreuses
années, elle pourrait engendrer des cotits supplémentaires pour le réseau de la santé,
mais pas de bénéfices substantiels’. Pour les patients des groupes a moyen et haut
risque, un dépistage urinaire avant I'introduction d'un traitement opiacé semble
approprié. On veut alors éliminer les risques d'abus et de détournement’. Il existe
d’ailleurs quelques preuves scientifiques voulant que l'utilisation des tests de dépistage
urinaireréduisentl'abusetle détournement’. Une étudecitée dansleslignesdirectrices
canadiennes mentionne que le dépistage urinaire des opiacés combiné a un contrat
thérapeutique, a un décompte des comprimés et a de I'éducation permet de réduire
le risque d’abus de 50 %”°. Une étude de Manchikanti a démontré que les dépistages
urinaires aléatoires réduisaient I'utilisation de drogues illégales chez une population
de douloureux chroniques®.

Il existe deux méthodes principales pour le dépistage urinaire des opiacés :
I'immuno-essai et la chromatographie’. En général, I immuno-essai permet de déceler
les médicaments plus longtemps que la chromatographie (5a 7 jours, contre 1 a2 jours)’.
Par contre, ' immuno-essai ne distingue pas les opiacés entre eux et ne détecte souvent
pas les opiacés semi-synthétiques ou synthétiques. Pour sa part, la chromatographie est
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’\_ Vous vérifiez les valeurs de laboratoire dans le Dossier Santé Québec et

constatez que le niveau d'acide urique a été mesuré le mois dernier; il était
CRa:SZ':::?o“ne de 702 umol/L. Vous communiquez avec le médecin de monsieur K et lui

suggérez de remplacer le ramipril par du losartan et son hydrochlorothiazide
par de I'amlodipine, tout en assurant un suivi de la tension artérielle ainsi
qu'un contrble de la kaliémie. Ensuite, vous suggérez linstauration de
l'allopurinol a 100 mg PO Die, qui sera ensuite dosé toutes les quatre semaines,
afin d’atteindre un niveau d'acide urigue inférieur a 360 umol/L. Enfin, vous
recommandez au médecin de continuer la colchicine a la dose de 0,6 mg
PO Die jusqu’a trois mois apres |atteinte du niveau d'acide urique visé, ou
pour un minimum de six mois.

plus dispendieuse et demande que l'on identifie le médicament que l'on cherche. Par
contre, elle permet de distinguer les opiacés entre eux’.

Le test urinaire doit étre effectué adéquatement pour que les résultats soient valides et
utiles™**. Avant de faire ce test, on doit établir I'histoire médicamenteuse des sept derniers
jours poursavoir cequon pourraittrouver danslurine, et celainclutles drogues récréatives.
[l est important de mentionner au patient que le but des dépistages urinaires est d assurer
lasécurité du traitement™*. On doit également lui mentionner ce que l'on sattend a trouver

dans l'urine et que, s'il a consommé des substances, il doit nous en aviser.

Lors du prélevement urinaire, il faut sassurer que I'échantillon n'est pas altéré. 1l
existe plusieurs méthodes pour altérer un échantillon d’urine, la principale étant sa
dilution. Des substances peuvent aussi étre ajoutées a I'échantillon pour brouiller les
résultats. En cas de doute, I'échantillon devrait étre prélevé sous supervision,
principalement dans le cas de patients connus pour avoir altéré des échantillons

précédemment”.

Linterprétation d’'un test urinaire dont le résultat ne cadre pas avec ce que l'on
sattend a trouver peut étre difficile. Nous allons voir plusieurs situations possibles et
comment réagir. Il faut se rappeler que le dépistage urinaire est un outil, mais qu’il ne
dit pas tout. Par exemple, un patient qui détourne une partie de sa médication aura
quand méme un test positif lors du test de dépistage™*. Le tableau [w] résume diverses
situations possibles lors d'un dépistage urinaire.

Pour certains résultats aberrants, il faut rappeler que les opiacés ont plusieurs
métabolites et qu'il est possible d’identifier un opiacé non prescrit si celui-ci est un
métabolite de celui qui a été prescrit®. De plus, plusieurs substances peuvent causer des

faux positifs. Ces médicaments sont identifiés dans le tableau [wi).
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@ Dépistage urinaire des opiacés

Résultat non attendu Explication possible Action du clinicien

Test urinaire négatif m Faux positif m Refaire un test par chromatographie
pour l'opiacé prescrit m Inobservance en spécifiant le médicament que
m Détournement I'on cherche

m Faire un historique détaillé de la prise
de médicaments dans les 7 jours
précédant le test urinaire

m Demander au patient s'il a donné ses
médicaments a quelgu'un d'autre

m Vérifier 'observance par un décompte
des comprimés

Test urinaire positif m Faux positif m Refaire des dépistages fréquemment
pour un opiacé non m Le patient obtient des m Demander au patient s'il prend
prescrit ou pour une médicaments d’'une des médicaments autres que ceux
benzodiazépine autre source prescrits dans son dossier

(autre médecin, MVL, rue) ' m Revoir le contrat thérapeutique
Test urinaire positif m Faux positif m Refaire des dépistages fréquemment
pour une drogue m Le patient est un m Vérifier sl y a probleme d'abus
d'usage récréatif utilisateur occasionnel ou de toxicomanie, adresser a

ou bien il est dépendant un médecin au besoin

m Le cannabis est positif chez | m Demander au patient sl prend du
les patients prenant du sativex, du dronabinol ou du cannabis

sativex, du dronabinol ou thérapeutique
du cannabis thérapeutique

La créatinine urinaire est | m Le patient a ajouté de m Refaire le dépistage
inférieure a 2-3 mmol/L l'eau a I'echantillon m Collecte urinaire sous supervision
m Revoir le contrat thérapeutique
m Faire un historique détaillé de la prise
de médicaments dans les 7 jours
précédant le test urinaire
['‘échantillon d'urine m Le patient a ajouté m Refaire le dépistage
est froid de l'eau a I'échantillon m Collecte urinaire sous supervision
m Délai avant de manipuler | m Revoir le contrat thérapeutique
I'échantillon m Faire un historique détaillé de la prise

de médicaments dans les 7 jours
précédant le test urinaire

Adaptation : Table B-3.1 Interpreting Unexpected Results of Urine Drug Screens Canadian Guideline for Safe and Effective Use of Opioids for Chronic Non-Cancer
Pain© 2010 National Opioid Use Guideline Group (NOUGG).
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Le dépistage urinaire des opiacés présente plusieurs limites. Il doit étre considéré
comme un outil parmi d’autres pour réduire l'utilisation abusive ou le détournement
des opiacés. Les résultats sont souvent difhiciles a interpréter et l'utilité de ces tests n'est
pas démontrée chez tous les patients. Lusage de ces tests devrait étre réservé a des
cliniciens expérimentés afin de réduire les cotits associés a un dépistage systématique.
Le pharmacien confronté a un dépistage urinaire anormal doit étre conscient des
limitations de ces tests. Il faut donc étre tres prudent quand on les utilise.

Le dépistage sanguin des opiacés

Le dépistage sanguin des opiacés est un nouvel outil permettant de documenter et d’éva-
luer plus objectivement la tolérance et I'observance du traitement par opiacés®. Actuel-
lement, il existe tres peu de littérature médicale a ce sujet, mais certains cliniciens aux

@ Médicaments causant des faux positifs au dépistage urinaire

oo s ottt

Graines de pavot AINS /olpidem Qgtﬁsgg?g:ﬁ;is AINS
Quinolones IPP Fluconazole /olpidem Zolpidem
/olpidem géal?]easnvre QZéCS;feuilles Sélégiline Sertraline
Naloxone /olpidem Salicylates Phentermine Oxaprozine
Buprénorphine Efavirenz Trazodone

Vérapamil Tolmétine Bupropion

Rifampicine Amantadine
Dextrométhorphane Désipramine
Diphenhydramine Labétalol

Quinine Phényléphrine

Nalméfene Pseudoéphédrine

Papavérine Ranitidine

Tolmétine Tolmétine

Adaptation de Peppin, JF. Passik, SD. Couto, JE,, et coll. Recommendations for Urine Drug Monitoring as a Component of Opioid Therapy in the
Treatment of Chronic Pain. Pain Medicine 2012; 13: 886-96.
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Etats-Unis utilisent cette méthode dans leur évaluation globale du patient. Ce type de
dépistage sadresse uniquement aux patients consommant des opiacés sur une base ré-
guliere et prenant une dose stable. Avec ce test, il est possible d obtenir de I'information
sur le métabolisme du patient et sur les concentrations sanguines de l'opiacé prescrit.
En attentant des études en démontrant les bénéfices, nous suggérons d’éviter ce genre
de dosage qui est difficile a interpréter en I'absence de lignes directrices claires.

Les programmes de monitorage des ordonnances

Avec 'avenement du DSQ, les pharmaciens seront en mesure de vérifier le dossier
global du patient et sa consommation de médicaments dans les autres pharmacies.
Lefhcacité du monitorage des ordonnances de substances controlées a ét¢ démontrée
pour réduire le magasinage des médecins (doctor shopping)"'. La consultation du DSQ
permet aussi de vérifier le respect des contrats thérapeutiques, cest-a-dire de noter si
le patient recoit des opiacés de seulement un prescripteur et dans une seule pharma-
cie. Il faut tout de méme tenir compte des limitations actuelles du DSQ, cest-a-dire
qu’il manque encore certaines informations. La vérification du DSQ peut également
avoir un effet sur la sécurité du traitement. En effet, la littérature médicale rapporte
que 21 % des déces liés aux opiacés se produisent chez des patients consultant plus
d’un médecin. Une étude récente effectuée au Kentucky, oit un programme de mo-
nitorage est en place, a démontré que la mise en place de ce programme a réduit le
«doctor shopping » de 18 % en 2001 a 2,1 % en 2011. D'autres études ont montré que
l'utilisation d'un programme de monitorage avait amélioré la prescription des opia-
cés dans les services d’urgence et réduit les ordonnances inutiles'.

Les avantages a utiliser le DSQ dans le monitorage du traitement de la douleur sont
clairs et multiples. Un patient chez qui on envisage de prescrire un opiacé devrait
consentir a son inscription a ce registre. Les médecins et les pharmaciens devraient le
consulter régulierement chez dans le cas de les patients a qui l'on a prescrit des opiacés.
Dans certains états Etats ou provinces, des registres électroniques concernant les
prescriptionsordonnances desubstancesa risque d abussont obligatoires. Ils permettent
d’identifier plus facilement les patients recevant des prescriptions ordonnances de
plusieurs médecins'.

Monitorage de la dose d’opiacés: prévention des déces

Quelle est la dose optimale d'opiacés? Les doses élevées sont-elles plus efficaces ?
Selon la littérature médicale, les patients ne répondant pas a des doses faibles a in-
termédiaires ne répondent généralement pas a des doses plus élevées. Par contre,
le risque d’incident augmente considérablement avec 'augmentation des doses'".
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Les opiacés sont des médicaments qui présentent un risque de déces important
lors d’'une intoxication. Les données montrent que les adultes qui prennent une
dose supérieure a 100 mg par jour d’équivalent morphine ont un risque de surdose
8,9 fois plus élevé que les consommateurs de moins de 20 mg'*. Une étude a méme
démontré une augmentation de la mortalité a partir d’'une utilisation de 50 mg ou
plus de morphine par jour par rapport aux doses inférieures a 50 mg". Une étude
ontarienne a démontré que les patients recevant plus de 200 mg d’équivalent mor-
phine par jour, mais moins de 400 mg, avaient un risque de mortalité par surdose
de 7,92/1000 et que ceux en prenant plus de 400 mg avaient un risque de mortalité
par surdose de 9,94/1000". Dans une autre étude, seulement 20 % des patients rece-
vaient une dose d'opiacé supérieure a 100 mg d’équivalent morphine, mais ceux-ci
représentaient 80 % des déces liés a I'utilisation d'opiacés'. Les lignes directrices
recommandent donc une dose vigilante de 200 mg. Toutefois, selon l'auteur Atluri,
cette dose devrait étre de 50 mg'.

Les pharmaciens doivent ainsi étre a lafft des doses élevées dopiacés. Les patients
doivent étre avisés quune dose plus élevée non seulement napporte habituellement aucun
bénéfice, mais quelle augmente beaucoup les risques d'eftets indésirables et de déces. Le
pharmacien doit également garder en téte que les études démontrent que les patients sous
opiacés a forte dose nont habituellement aucune amélioration fonctionnelle. Pire, les
opiacés utilisés dans certaines affections douloureuses compliquent la situation™. 11 est
cependant possible que certains patients aient besoin de doses supérieures a 50 mg
d’équivalentmorphineparjour. Dans ce cas, il fautabsolument documenter l'amélioration
de la douleur et de la fonctionnalité, et assurer un suivi étroit avec ces patients.

Conclusion

Dans cet article, le premier de deux, le mécanisme d’action des opiacés et le phénomene
deladouleur ont été expliqués. Les différents outils permettant au pharmacien d évaluer
la douleur, et donc l'efficacité de la pharmacothérapie, ont été explorés. Les différentes
statistiques sur la douleur et sur 'abus des opiacés ont été présentées. Les indications
des opiacés ont aussi été révisées. En définitive, les éléments dont il faut tenir compte
avant d’instaurer un opiacé ont été énoncés. Le dépistage urinaire et les programmes de
monitorage ont été explorés afin de donner des outils aux pharmaciens pour évaluer la
prise des opiacés. Le but de ce premier article était de mettre la table pour la deuxieme
partie, ou il sera question de l'utilisation clinique des opiacés, des effets indésirables et
de la gestion de ceux-ci, ainsi que du suivi de la pharmacothérapie. m
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QUESTIONS DE

FC& eCortex.ca

Répondez a cette question en vous rendant sur eCortex..
Date limite: 31 aott 2016. Donne 4 UFC.

P

Quelle est la prévalence approximative de la douleur chronique au Canada?
A 10% B 15% C 20% D 30% E 40%

5. Quel traitement serait approprié pour une patiente de 50 ans souffrant de
fibromyalgie et présentant une douleur moyenne de 6 sur 10 ? Son ORT est de 0.
Elle recoit en ce moment de la prégabaline. Ce médicament a amélioré son sommeil
et réduit sa douleur moyenne de 25 %. Elle a une intolérance a I'amitriptyline
et la duloxétine n’a pas été efficace.

A Tramadol B Oxycodone C Hydromorphone D Fentanyl
6. Laquelle de ces affirmations est vraie concernant le DN4?

A |l s'agit d'un outil dévaluation réservé a l'usage médical.

B Il permet de confirmer la présence d'une douleur neuropathique.

C Il comporte 14 questions rapides a poser au patient.

D |l permet d'orienter le choix pharmacothérapeutique.

7. Parmi ces problémes de santé, lequel ou lesquels sont officiellement traités
par des opiacés?

A Migraine B Fibromyalgie C Arthrose et douleur postzona
D Syndrome du célon irritable

8. Avant de commencer un traitement par un opiacé, il estimportant de faire une
évaluation compléte de la douleur et du patient. Parmi les éléments suivants,
lequel n'est pas nécessairement indiqué pour tous les patients?

A L'ORT B LeBPI C Letype de douleur
D Lhistoire médicamenteuse E Le dépistage urinaire des opiacés

9. Aux Etats-Unis, a quel pourcentage évalue-t-on les gens qui utilisent des opiacés
a des fins non médicales et qui les obtiennent en falsifiant une ordonnance?

A 5% B 20% C 50% D 76%
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