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1.Pertinence du sujet

**Les opioides soulagent la douleur, toutefois leur consommation problématique
peut conduire a la dépendance, tolérance, surdosage et complications majeures.

*La gestion sous optimale de la douleur aigué peut contribuer a I'apparition des
douleurs chroniques.

**L’augmentation des prescriptions d’opioides est associée aux effets néfastes sur
la santé

**Risque de partage des opioides avec des gens a qu’ils ne sont pas prescritsy
compris la possibilité des surdosages accidentels.



Pertinence du sujet suite

* Selon le dernier bilan de I'INSPQ, le nombre de déces attribuables aux opioides
au Québec est a la hausse:

e 512 cas déces rapportés en 2018* contre 248 en 2016** dont
- 67% : déces non intentionnels*** (166/248).
- 29% : déces intentionnels (71/248).
- 4% : déces de mode indéterminé (11/248).

* Groupe d’age le plus a risque : 40-49 ans et 50-59 ans, majoritairement
homme

(58%, 145/248)

*rapport 2018 (512 cas) : intoxication suspectée aux opioides ou autres types de drogues.
**rapport 2016 (248 cas) : intoxication confirmée aux opioides.

***déces non intentionnels : événement pour lequel le coroner a déterminé que l'intoxication
mortelle n’était pas délibérée (accidentelle).



Analgésie multimodale

* La douleur post opératoire ne peut étre contrélée par un seul antalgique.

e Ala douleur causée par I'intervention s’ajoute des douleurs neuropathiques et
inflammatoires.

* 'analgésie multimodale consiste a I'administration de 2 ou plusieurs agents
analgésiques ciblant des sites de la douleur a différents niveaux dans le but d’en
optimiser la gestion et de réduire le besoin en agents analgésiques.

Les différentes classes :

* Analgésiques non opioides
* Les anti-inflammatoires non stéroidiens et inhibiteur de cyclo-oxygénase 2.
e Co-analgésiques: - Antidépresseurs

- Anticonvulsivants

* Analgésiques opioides



Question PICO

L'utilisation d’'un nombre croissant des modalités analgésiques vs opioide seul chez
les patients post arthroplastie serait-il associé a une réduction de prescription
d’opioides et un meilleur profil des complications péri opératoires ?

P : Patients arthroplastie de la hanche et genou.

| : Prescrire opioide avec 1 ou plusieurs mode analgésique

C : Prescrire opioide seul

O : Réduction de prescription d’opioides et des effets secondaires.

Selon le rapport annuel 2014-2015 de l'institut canadien d’information sur la santé,
les arthroplasties de la hanche et du genou ont augmenté de 20% durant les 5
dernieres années.



2. Méthode

e Critere d’inclusion:

- douleur aigue post chirurgicale
- opioides per os

 Critéres d’exclusion : - douleur chronique / -trouble d’usage d’opioides /-
toxicomanie / -trouble psychiatrique.

e Recherche sur PubMed,

- Mots clés: perioperative pain management OR multimodal analgesia OR opioid
only AND reduced opioids prescriptions: PubMed 7 Résultats

- Limitations : hip replacement, knee replacement, postoperative outcome,
postoperative complications, acute pain : 4 études de cohorte



Méthode suite

e Recherche sur Trip database,
Sur question Pico:

- Perioperative pain management

- Multimodal analgesia

- Opioid only

- Reduced opioids prescriptions
85 resultats obtenus dont

36 PubMed ( 35 primary research et 1 controlled trial) et 2 revues
systématiques.

Limitations : hip arthroplasty, knee arthroplasty, post operative
complications, opioids per os, acute pain: 2 études faisant partie de 4
études de cohorte Pub Med.
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1. Memtsoudis et coll.

Type d’exposition - Opioide seul
- Analgésie multimodale: Opioide avec 1-2-2+ modes supplémentaires.

Type d’etude et N Etude de cohorte rétrospective /N = 1.814.048

Procédures non élective
Chirurgie faite dans un hopital avec moins de 30 arthroplasties
Absence de facturation pour opioides peropératoire

Exclusion

Méthodes

Mécanisme : opioide seul vs opioide + autre modes 1,2,+2 au JO0,J1,J1+ progressivement.
Les non opioides le plus utilises: Ains, cox-2 inh et acétaminophéne.
Analyse stat.
* Test de Khi-carré : pour les variable catégoriels (ex. sexe)
* Test de Kruskal - Wallis: variables Continues.
- Modele de régression multivariée pour mesurer association entre le nombre de modes ( compare a opioides seul)
et le outcome
Analyse de sensibilité: cohorte limité sur les hopitaux ayant I'approche multimodale = protocole de Tx de la
douleur postopératoire.

Issues - Issue primaire : Préscription d’opioides
- Issues sécondaires: Effets indesirables: Respiratoire et Gl



2. McLaughlin DC. et coll.

Type d’exposition - Schéma standard d’opioides
- Analgésie multimodale

Type d’étude et N Etude de cohorte prospective sur 1 an
N=150 ( 2 groupes de 75 patients suivi de fagon successive )

Critéres d’exclusions - Consommation élevée d’opioide Chr en préopératoire (déf. plus que 60mg d’équivalent Morphine die p.o)
- Patients avec infection active en cours lors de retrait d’'implants.

Méthodes - Puissance [=0.1 et a =0.05
- Les patients ont été évalué avec intention de traiter
- Les 2 groupes avaient regu en préop un bloc nerveux régional ( inter scalene) 15-20ml de Ropivacaine 0.5%
- Les 2 gpes avaient recu des doses d’opioides nécessaires pour controler la douleur apres la dose initiale d’analgésie prévue
(selon les groupes)
- Doses initiales prévues :  * Groupe 1 : opioide + acétaminophéne en doses programmeées apres l'opération +/- opioides
* Groupe 2 : analgésie non opioides en doses programmées avant et apres 'opération +/- opioides
- Evaluation via DME : * Score de DIr (échelle 0a10) pendant I’hosp. par les infirmiéres en méme temps que les SV et
administration des médicaments
* Consommation total d’opioides post op JO,1 et 2+
* E. Indésirables : constipation et nausée via taux de recours aux anti- émétiques et dir
abdominale avant congé.
Analyse stat.:
- Khi-carré pour les données catégorielles et
- T- student pour les donnée continues.

Issues - Issue primaire : réduction de consommation p.o d’opioids .



3.Cozowicz C. etcoll.

Type d’exposition - Opioide seul
Analgésie multimodale

Type d’étude et N Etude de cohorte rétrospective basée sur la population / N=181,182

Procédures non électives
- Chirurgie faite dans un hopital avec moins de 30 arthroplasties du membre inférieur
- Aucun Dx de Sd d’apnée obstructive du sommeil.

Critéres d’exclusion

Méthodes
- Les comparateurs étaient : opioides seul vs opioids + autre mode JO,1,2+ et categorisé sur base de 1,2,2+
modes non opioides.
- Augmentation progressive de nbre de modes analgésiques vs opioide seule.
- Non-opioides plus couramment utilises: acetam 53.8%, AINS 52.2%, les inh. Cox-2 42.5% et gabapentin/
pregabalin 31.3%.
Analyse stat.
* Test de Khi-carré : pr les variable categoriels (ex. sexe)
* Test de Kruskal - Wallis: variables Continues.
- Modele de regression multivariée pr mésurer assoc. entre le nbre de modes ( compare a opioids seul) et les
outcomes
Issues - Issue primaire : prescription d’opioides

- Issues secondaires : complications respiratoires et Gl puis liées au Sd d’apnée obstructive du sommeil



4. Brooks et coll.

Type d’exposition - Analgésie traditionnelle: (acetam. + opioides)
- Analgésie multimodale

Type d’étude et N Etude de cohorte prospective, N=158

Critere d’inclusion Age 270 ans
Admission pour arthroplastie élective.

Méthode J1-)3 post op : Evaluation : MMSE, confusion, la douleur
-Traditionnelle: Acétaminophene q6h régulier + opioide gq3-4h prn
- Multimodale :hydromorphonel-2 mg s/cut q3h prn ad 8h postop, puis
oxycodone 5-10mg q8hx9doses(lib. contrélée)+10 mg g4h prn +
celecoxib 100-200mg g12h, gabapentin q12h, acetam. 650mg g6h.

Issues Issue primaire: Prescription d’opioides
Issue secondaire: controle de la douleur, delirium et mobilité.



3.Résultats

Prescriptions d’opioides P <0.05:

-18.5%

(IC95%, -19.7 a -17.2)
205 vs 300 ég. Morphine
p.o medians

Effets indésirables liés aux - Respiratoire : -19%

OpiO'I'deS ( Resp. et GI) gogj)s ratio: 0.81; IC 95%, 0.70-

-Gl :-26%
(odds: 0.74 ; 1C 95%, 0.65-0.84)

P <0,01

Réduction : J0: 47%, J1: 37%, J2: 44%

Le recours aux antiémeétique G1: 49% et G2: 40%
(P=0.25) et douleur abdo avant congé(P=0.15)
Réduction pas statistiguement significatif



RéS U |tatS suite

Prescriptions d’opioides P<0,0001 P<0,0001
-14.9%(1C-17,0% a -12.7%) 442 mg vs 166,4 mg ( équivalent
morphine).
Effets indésirables liés aux - La probabilité de compl. Gl était Pas de différence significative :
opioides (Resp. et Gl) significativement réduite 35%(OR Score de douleur, MMSE et
0.65, IC 0.53a30.78) delirium, temps d’'immobilisation

- La ventilation mécanique(OR 0.23,
IC0.16 a 0.32)

- Admission aux soins critiques (OR
0.60,1C0.48 a2 0.78)



4 .Discussion

Forces

Faiblesses

* La grande taille d’echant., stratification,
vérification rigoureuse de qualité des données.

* Etude multicentrique

* Protocole multimodale standardisé

* Résultat robuste = analyse de sensibilité et taux
d’utilisation d’approche multimode 85.6%

* Analyse de sensibilité = minimise |’ effet de
confusion par indication

LIMITES :

- Possibilité des erreurs d’encodage des
données

- Utilisation d’opioides préopératoires pas
connue

- Nbre total des modes a utiliser pour effet
max. pas connu.

- Les opioides prescrits ne sont tous délivrés et
délivrés ne sont pas tous consommeés.

* Double aveugle ( patient, infirmiere signalant le score de

douleur ou administre le Rx)

Evaluation de la DIr (échelle de 0310)

Etude de cohorte prospective, avec intention de traiter
(tout le monde est inclus dans la décision finale)

Petit échantillon (N=150)

Etude uni centrique

Pas de randomisation

Les scores de douleur recueillis dans les dossiers de
patients apres leur congé.

'analyse comparative de cohorte : permet la détection de
I’association mais pas le lien de causalité

Pas de suivi de consommation d’opioide apres congé



DISCUSSION suite

Forces

Faiblesse

La grande taille d’echant., stratification, vérification
rigoureuse de qualité des données.

Etude multicentrique

Protocole multimodale standardisé

Analyse de sensibilité et taux d’utilisation d’approche
multimode 88.5%

La relation dose — réponse par la nature progressive des
changements observés = facteur qui améliore la qualité
des preuves.

Le lien de causalité ne peut étre établie.

Donc nécessité d’interprétation prudente des conclusions
malgré les ajustements des caractéristiques de base
LIMITES :

Probleme d’encodage des cas de SAHS n’est pas exclu

(cas non encore Diagnostiqués, sous estimation globale de
fardeau réel de SAHS)

Pas d’évaluation de la douleur.

« Evaluation de la DIr (échelle de 0a10)
* Evaluation de delirium et mobilisation
( physiothérapie)

* Petit échantillon

* Aucune randomisation

 Etude uni centrique

 Etude observationnelle.

* Pas de protocole analgésique
standardisé.



5. Conclusion

* Peu d’études pour confirmer.

* Pas d’étude de haute qualité sur la question (essais Cliniques
randomiseés).

e Pas d’évaluation de la douleur.

* Pas DTQ ( dose thérapeutiqgue quotidienne qui prend en compte la
puissance et I'indication).

* changement de pratique , oui en milieu hospitalier pour la gestion
des douleurs aigues, vu que la consommation extra hospitaliere pas
connue.

e Recommandons encore plus d’études de haute qualité vu I'impact
des opioides sur la morbi-mortalité et 'utilisation des ressources.
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