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AUGMENTATION-DU-NOMBRE-DE-MORTS
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CONTEXTE

« Epidémie de surdosage et déces
reliés a la consommation d’opioides

* Nouvelle classse de consommateur
* Canada: 2e rang mondial
* Enjeu de santé publique

* Responsabilités professionnelles
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PROBLEMATIQUE

raitement par agonistes opio'l'ds(TAO)

+  TROUBLE USAGE OPIOIDES (TUO) =
A Opioides courte action Opioides longue action
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Narcotic Addiction (The Eight Nartan B. Memorial Award Lecture), NIDA, 1982. Addiction (The Eight Nartan B. Memorial Award Lecture), NIDA, 1982.




TYPES DE RECEPTEURS

Récepteurs opioides Mu (morphine)

Analgésie +++

Dépression respiratoire  +++
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AVANTAGES / INCONVENIENTS DES TAO

METHADONE 0]:Te) (o] =

Sécuritaire grossesse

Non-Sécuritaire grossesse

* Prescripteur certifié / Législation
e Surveillance die

Facile a prescrire
Pas de surveillance
Autonomie du patient

« + effet 2" graves

+ risque surdose et mortalité
* +interactions avec rx

* Long a ajuster

* Augmentation QTc

* +sSxsevrage
* Rétention au tx difficile

N
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e Addictif ‘n

» Sécuritaire si mésusage / effet plafond

o P e

[
N
>

Colteux
E * Moins addictif
* Meilleure fidélisation au tx e +facile usage
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POURQUOI ’ETUDE DE LA NALTREXONE INJECTABLE

* Antagoniste pur récepteurs mu
* Naltrexone orale

* Tx TLU ROH

* Forme injectable

o *** NON-AUTORISE AU CANADA
(mais USA oui)



e Est-ce que l'utilisation de naltrexone a
libération prolongée en injection est aussi
efficace et sécuritaire que la

QUESTION PICO buprenorphine-naloxone, traitement
actuel, dans la prévention de rechute

chez les patients ayant une dépendance
aux opiodes ?
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RESULTATS

Article 1 —gr. XR-NTX BUP-NX Signification
Intention de tx statistique
Induction 204 (72%) 270(94%) OR:0,16
complétée de la IC a 95%
médication (0,09-0,28)

P < 0,0001
TN eI 185 (65%) 163 (57%) OR: 1,44

IC a 95%

(1,02-2,01)

P=0,036
Période HR: 1,36
d’abstinence IC a 95 %
(sem 3-24) (1,10-1,68)

P=0,004
Article 2 —per- XR-NTX BUP-NX Signification
protcole statistique

Rechute (sem 3-24) 106/204 150/270 OR:0,87
(52%) (56%) IC a 95% (0,6
—1,25)
P=0,44
Période 20,4 15,2 HR : 0,92
d’abstinence IC a 95 %

(sem 3-24) (0,71-1,18)
P = 0,49

| Nombre de sem.

d’utilisation d’héroine

d’utilisation
drogues opioides illicites

Satisfaction avec le tx
(Echelle de 0-10)

| Signification

statistique
IC a 95% (-4,9 a -
1,5)

P < 0,001

ICa95 % (- 4,6 a -
0,9)
P < 0,001

Signification statisque

Désintoxication réussie
Induction réussie
1% jnjection de XR-NTX réussie

55 (56,1 %)
55 (56,1%)
49 (89,1%)

24 (46,2%)
17 (32,7%)
14 (82,4%)

2¢ injection XR-NTX réussie a 14 (26,9%)

semaine 5 (n=63)

43 (78,2%)

sem. D’abstinence apres 15 (88,2%)
injection XR-NTX

(Durant sem 4 et 5)




Perte au suivi [XR-NTX BUP-NX

Article 1

Article 2

Article 3

Etude Type de Effets 2"d Effets 2"d Overdose Fatal
traitement sévere overdose

#1 111 (54%) 29 (14%)
141 (52%) 29 (11%)

#2 43 (60,6%) 6 (8,5%)

22 (30,6%) 3 (4,2%)

#3 30 (55,6%) 2*
13 (76,5%)




DISCUSSION — ARTICLE 1

« Etude américaine, adulte, entre 2014 et 2016

« ETUDE DE NON-INFERIORITE, non a l'aveugle

e But: comparer efficacité et sécurité

FORCES FAIBLESSES
- validité externe - Perte au suivi
- Sécurité patient - Induction difficile
- Réduction risque - Protocole désintoxication non-uniforme
overdose / tx long - Environnement controlé
terme - Validité interne
- Bonne Puissance - Biais de sélection
- Profil sécurité et - ++ criteres exclusion
tolérance similaire - Posologie BUP-NX ne respecte pas lignes

directrices QC



DISCUSSION — ARTICLE 2

Etude norvégienne, entre 2012 et 2015
ETUDE DE NON-INFERIORITE, Non a 'aveugle

BUT : comparer période abstinence, # jour de rechute et satisfaction

FORCES

FAIBLESSES

- Etude Héroine séparé des autres opioides

- Bonne validité externe

- Moins criteres exclusion (inclus milieu carcéral)
- Sécurité patient

- Réduction risque overdose / tx long terme

- Meilleure satisfaction au tx

- Infos sur autres TLU

- Etude courte durée

- Biais sélection

- Diminution validité interne

- Double effets 2" pas rapportés
- Mangue de puissance

- ++ perte au suivi



DISCUSSION — ARTICLE 3

- Etude américaine, 2016
- BUT : comparer induction XR-NTX avec tx induction suboxone en dose décroissante
vs naltrexone orale en dose croissante

FORCES FAIBLESSES

« Tentative de trouver solution pour induction difficile Etude courte duree

* Désintoxication externe * Exclusion de pt ayant déja fait une overdose
e Sécurité patient

* Validité externe * Faible puissance

* ++ perte au suivi
« + effets 2" avec XR-NTX

* Conclusion différente des auteurs



CONCLUSION

« Echec XR-NTX a démontrer non-infériorité par rapport a BUP-NX dans la prévention des rechutes chez
les personnes ayant un TUO

* Confirmation de l'efficacité et sécurité de la BUP-NX
* Article 1: échec/ article 2 et 3 : réussite

* Prochaines études:
* augmentation échantillon / étude + longue
* Nouvelle technique d’induction

 Autres molécules a considérer

 Potentiel tx avec TLU ROH
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