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Rotation & Rationnel pharmacologique

« Affinité pour les récepteurs opioidergiques
« Sélectivité propre Ry,6,k pour chaque molécule mere et
chaque métabolite

= Modification du profil d’action et efficacité antalgique
retrouvée

« Caractéristigues pharmacocinétiques des opioides

* Polymorphisme genétique
« Oxycodone et CYP2D6 pour bioactivation en
oxymorphone

* Morphine et UGT



Quand penser a une rotation?

« Situations justifiant une rotation

Effet thérapeutique non atteint malgré des doses élevees
« Effets indésirables
* Neurologiques
* Respiratoires
« QGastro-intestinaux
 Interactions médicamenteuses
« Formes galéniques non adaptées
 Sonde nasogastrique
 Difficulté de prise
« Modification de I’état physiologique (IR, IH)

@ jh ®L/ Perry G. Fine, MD, Russell, Establishing “Best Practices” for Opioid Rotation: Conclusions of an Expert Panel, J Pain Symptom Manage. 2009 September ; 38(3):
+ 418-425
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Avant de proceder a la rotation

« Si apparition d’El, difféerentes stratégies possibles:

v Revoir et adapter les co-médications
v Corriger les éventuelles causes d’El

v Prescrire le traitement des El liés aux opioides
(laxatifs, antiémétiques...)

v Utiliser les médicaments adjuvants si composantes
inflammatoires ou neuropathiques

v Modifier, si nécessaire, la voie d’administration de
I’opioide

Perry G. Fine, MD, Russell, Establishing “Best Practices” for Opioid Rotation: Conclusions of an Expert Panel, J Pain Symptom Manage. 2009.September
ﬂh@b ; 38(3): 418-425
—E;.,‘._rguf e Hopitaux L. Roulet, C. Luthy, N.Garin: Rotation des opioides : de la théorie a la pratique, Rev Med Suisse 2011 ; 7 : 1400-6



La rotation des opiaces en pratique

Afin de choisir un nouvel opioide considérer:
 les interactions pharmacocinétigues (CYP3A4 & 2D6 notamment)

* les Interactions pharmacodynamiques (p. ex entre tramadol et
meédicaments sérotoninergiques)

* les adaptations pour I'insuffisance rénale/hépatique

Puis

Calculer la dose equi-analgesique (au moyen de tabelles) sur 24h puis
faire la conversion pour le nouvel opioide

Attention calcul de conversion des doses = empirique !




Les 3 etapes dans la rotation d'opiaces

Etape |

A. BEvaluer la dose journaliére de I"opiocide A et utiliser la table d'équia-
nalgésie pour convertir cette dose en équivalent morphine orale et
en déduire la dose journaliére théorique de l'opicide B

B. Etre vigilant lorsque la rotation implique un changement de voie

d'administration car peu de données sont disponibles pour valider Convertir en Opione B sur 24h
les équivalences de doses proposées dans ces cas

Calcul Dose opioide A sur 24h

Etape 2
A. Aprés correction de la dose théorique par un coefficient de
réduction de 25 a 50% selon la situation clinique, inider le

traitement par |'opioide B 4 la dose finale ainsi obtenue

B. Prescrire des réserves d'un opioide 4 libération immédiate en Réduction de 25-50% de cette
complément jusqu'a Ia fin de la titration de I'opioide B

C. Informer le patient des bénéfices et des risques attendus de la dose
rotation

D. Surveiller la survenue de symptomes de surdosage (nausées, somno-
lence) ou de sevrage (diarrhées, douleurs diffuses, irritabilité)

Etape 3

Réévaluer I'intensité de la douleur pour déterminer s'il convient d'ajuster Réévaluer intensité douleur pour
Ilasi::c;\;;utale quotidienne par une augmentation ou une diminution de ajUSter 4/~ 1 5-30%

MNe pas hésiter a faire appel a un spécialiste en cas de doute ou
de difficulté

@ _PhQL/ Roulet et al. RMS2011




La rotation des opiaces en pratique

Variation des biodisponibilités orales

Morphine: environ 30% (variabilité: 15-70%)

Tramadol: environ 70% (variabilité 30-100%) (dose max. 400mg/24h)
Buprénorphine s/ling: environ 55% (variabilité 30-100%)
Hydromorphone: environ 60% (variabilité 30-100%)

Méthadone: trés variable, environ 75% (variabilité : 36-100%)

»>| la dose obtenue de 25 a 50%

indépendamment des facteurs de risques, de I’age et des
comorbidités

» Prudence avec la méthadone car pharmacocinétique tres

variable!



En pratique...

Convertisseur Palliative Care Guidelines
el
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Bale https://usb.x-service.ch/rechner.html?sn=1&ts=1567418856891

Autres sites internet (libre accés)
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—Phgb Zirich  http://www.anaesthesie.usz.ch/fachwissen/schmerzzentrum/seit
it en/opimeter.aspx



https://book.pallcare.info/index.php?op=plugin&src=opiconv
https://book.pallcare.info/index.php?op=plugin&src=opiconv
https://book.pallcare.info/index.php?op=plugin&src=opiconv
https://usb.x-service.ch/rechner.html?sn=1&ts=1567418856891
http://www.anaesthesie.usz.ch/fachwissen/schmerzzentrum/seiten/opimeter.aspx

En pratique (smartphone)
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En pratique... |

Livret Antalgie

dans les Services chirurgicaux et médicaux adultes

Rapport d'équianalgésie des opiacés par voie orale

Morphine PO Opiacé PO Taux de Exemple
conversion
approximatif
Morphine PO | Oxycodone PO 1-2: 1 10mg de morphine
5mg d'oxycodone Rapport d'équianalgésie des opiacés par voie transdermique (TD)
Morphine PO | Buprénorphine 5L | 60-80: 1 15mg de morphine Morphine Opiacé Taux de Exemple
0.2mg de buprénorphine PO Trans- dermique  conversion
Morphine PO | Hydromorphone | 5: 1 10mg de morphine (TD) approximatif
PO 2mg d'Hydromorphone - ['ioohine PO | Buprénorphine | 100-115:1 | 90mg/24h de Mo
Morphine PO | Tramadol PO 1:10 2,5mg morphine Y 35ug/h de buprénorphine
25mg Tramadol
Morphine PO | Tapentadol PO 1:3 25mg morphine Morphine PO - Fentanyl TD 100:1 2[5)#?9%23: fgith:&
75mg Tapentadol

Rapport d'équianalgésie des opiacés par voie parentérale

Rapport d'équianalgésie des opiacés par différentes voies d'administration

Opiacé v PO ou SL SC
Morphine Opiacé SC/IV Taux de Exemple Morphine 13 1 1/2 patient jeune
SCIV conversion 1/3 patient agé
approximatif Buprénorphine 172 1 172
Morphine Buprénorphine IV | 30: 1 10mg de Mo —
. . Hydromorphone 174 1 1/2 patient jeune
SC/IV 0.3mg de buprénorphine 1/3 patient 4gé
Morphine Fentanyl IV 70-100: 1 10mg de Mo
SC/IV 100-150mcg fentanyl
Morphine Hydromorphone | 5: 1 10mg de Mo https://aperto.fhv.ch/upload/docs/application/pdf/2018-
SC/V SV 2mgq d'hydromorphone 04/livret_antalgie clud a6 v fevrier 2018 web.pdf ‘



https://aperto.fhv.ch/upload/docs/application/pdf/2018-04/livret_antalgie_clud_a6_v_fevrier_2018_web.pdf

Exemple

 Patient sous Oxycodone 20mg aux 12h qui a
pris 1 réserve quotidienne de 10mg.

e patient est en IRA et vous aimeriez switcher
sur la buprénorphine sublinguale.

 Quelle prescription faites-vous?

Dose oxycodone 24h: 50mg
Equivalent morphine per os: 100mg
Dose buprénorphine 24h: 1.3mg

Diminution de 25-50%:
0.6mg — 1mg sur 24h

Rapport d'équianalgésie des opiacés par voie orale

Morphine PO | Oxycodone PO 1-2: 1 10mg de morphine
5mg d'oxycodone
Morphine PO | Buprénorphine SL | 60-80: 1 15mg de morphine
0.2mg de buprénorphine
Morphine PO | Hydromorphone | 5: 1 10mg de morphine
PO 2mg d'Hydromorphone
Morphine PO | Tramadol PO 1:10 2,5mg morphine
25mg Tramadol
Morphine PO | Tapentadol PO 1:3 25mg morphine

75mg Tapentadol




Et avec les calculateurs en ligne

: . Convertisseur
Opiatrechr4-.. -
Opimeter Hopital

Bisheriges Arzne| universitaire de
Opioid Oxy Anmeldeformular fiir Arzte & Spitdler ans Schmerzzentrum Béle
Neues Arznei
Opioid Bup 1 Bestehende Medikation 2. Neue Medikation
‘erabreichen Sie der Patientin folgende Medikamente.
Neues Opioid Bestehende Medikation:
Buprenorphin 50 po mg Oxycodon
e Neue Medil.{atinn: Anderes Medikament
Neue Dosis 70%: Buprenorphin sl
Initialdosen neue
Substanz: 100% Aquipotenz 1mg
Bemerkung o Convertisseur
Keine Angaben von Literaty 50% Aquipotenz 0.5 mg H 6[ !ltal

_ ] universitaire de
In der Spital-Pharmasz 30% Aquipotenz 0,3 mg ZUI’ICh

Attention calcul de conversion des doses = empirique !



https://usb.x-service.ch/rechner.html?sn=1&ts=1567418856891
http://www.anaesthesie.usz.ch/fachwissen/schmerzzentrum/seiten/opimeter.aspx
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Equivalence methadone - morphine

o

Tableau A : Equianalgésie morphine/méthadone
Daosze de
morphine Ratio* - e
par jour (doses journaliéres)
30-90 _ 40 mg de morphine
mg 4:1 — 10 mg de méthadone
00 - 300 g1 200 mg de morphine
mg ' — 25 mg de méthadone
- ) 360 mg de morphine
=300mg } 12:°1 — 30 mg de méthadone

* Valeurs pour un switch de la morphine (p.o) 4 1a méthadone (p.o).

Tableau B : Switch progressif morphine/méthadone

Jour 1 Jour 2 Jour 3
meéthadone .
Dose dE =10 mg** ﬂltlhadﬂﬂf
Jdedépm: morphine = | morphine= | =30mg™
360 mg 240 mg 120 mg

** La dose de méthadone est divisée en 3 prises par jour (toutes

les § h). avec en réserve 10% de la dose journaliére au besoin”.

phel
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Opioid Dose Calculator

ME Conversion values may be updated at intervals; s== below for valuss used in this calculator.,
Select Conversion Values:

O "Traditional”

® "Progressiva”

Convert From:

Enter total opioid intake in last 24hr;
|Buprennrphine SL V| 1.25 ma/24h

[- Stat. doses - | ma/24h
|- Transdermal Patch - v|| ||.|gj'h
To:

|0x',r-::ndcune PO o | |5ﬂ | ma/24h
4-hourly PRN: |8.33 mg q¢h

- OR _

|- Transdermal Patch - VH ||Jgj'h

Show Calculations
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