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Introduction

* Fentanyl : opioide de synthese, initialement utilisé comme
meédicament dans I'anesthésie.

* Agoniste tres efficace des récepteurs opioides , 100 fois plus
puissant que la morphine.

* Aux Etats-Unis, beaucoup de consommation de fentanyl fabriqué
de facon illicite dans des laboratoires clandestins.

* En France : mésusage de fentanyl médicamenteux
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Observations a la HSA
(Halte soins addictions) de Strasbourg

e 2021 : apparition d’un usage détourné du fentanyl
transdermique

e Usage en croissance chaque année a la HSA depuis 2021.

2021 - 457 consos 2022 - 2130 consos 2023 - 2788 consos
2024 - 3082 consos 2025 - 2578 consos

* En 2024 : le fentanyl représentait 34% des consommations
a la HSA (pour comparaison : cocaine 48%, héroine 8%).
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Histoire clinique

Monsieur A, début héroine 2018. Début fentanyl 2022.
En quelques mois : 2 patchs de 100 pg/h IV.

Initialisation a la méthadone au CSAPA : 90mg/jour en fin de premiére semaine.

1 mois plus tard reprise des consommations de fentanyl. Majoration de la méthadone
sans efficacité.

9 mois apres l'initialisation : 4 patchs de 100 pg/h IV + 130mg de méthadone

Hospitalisation de sevrage de fentanyl : majoration de la méthadone a 170mg/jour

Reprise rapide des injections de fentanyl, 4 a 5 patchs de 100 pg/h IV
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Impressions cliniques au CSAPA
et problématiques

e Chez les consommateurs de fentanyl : majoration progressive de la posologie de la
méthadone et de la quantité de fentanyl injectée
e Beaucoup d’échecs ressentis par les patients et les soignants

e Souvent un contexte de précarité pouvant limiter les possibilités de soins
o Inefficacité de la méthadone ? Ou dosage insuffisant ?

e Risque d’overdose ? Ou tolérance tres élevée aux opioides ?
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_ Pas de fentanyl 1 Fentanyl 2 + Fentanyl
N = 228 n=44 n=96

Durée a la clinique, pFifERr)

Characterizing fentanyl ==

Admis plus d’'une X
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* Examen rétrospectif des dossiers de Utilisateurs de  EELS
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La posologie en question

* Taux élevé de tolérance et de dépendance physique lié
aux injections réepétées de fentanyl nécessite des doses
plus élevées de méthadone que les autres troubles de
I"usage d’opioides.

e Lesquels ?
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Tableau permettant de calculer le nombre d’injections en fonction de la dose du patch

Dose du patch Quantité Quantité Quantite
A selon 'emballage  Dose globale du comparable de comparable de comparable de
Fabricant o o : : 1 : :
(distribution par patch morphine (voie morphine (voie méthadone (voie
heure) intraveineuse) orale) orale)
Mepha 12,5 ug 2,063 mg ~65 mg ~200 mg ~32 mg
25 Lg 4,125 mg ~145 mg ~430 mg ~70 mg
50 g 8,25 mg ~295 mg ~850 mg ~145 mg
75 ug 12,375 mg ~430 mg ~1285 mg ~215 mg
] ’ [ [
FIChe d mformatlon 100 g 16,5 mg ~570 mg ~1715 mg ~285 mg
Fentanyl pour les
. Spirig 12,5 ug 1,38 mg ~45 mg ~130 mg ~20 mg
professionnels [3]
( | nfod ro g 202 4) 25 ug 2,75 mg ~95 mg ~285 mg ~50 mg
50 ug 5.5mg ~190 mg ~570 mg ~85 mg
75 ug 8,25 mg ~285 mg ~855 mg ~145 mg
L o
f;"HP\QUE 100 g 11 mg ~380 mg ~1140 mg ~190 mg




One year of methadone maintenance treatment
in a fentanyl endemic area: Safety, repeated
exposure, retention, and remission (2020)

e Contexte de I'étude [10]:

e En 2018, le fentanyl était en cause dans 71 % N ) Ll
des deces par surdose dans I’Etat américain > |
du Rhode Island ,

e La crainte d’une inefficacité du traitement " 9
par méthadone et la crainte d’une surdose N &
peuvent limiter I'acces au traitement N A

* 151 Patients admis en traitement \ o [t J
méthadone en 2016-2017. Tests urinaires de SN V \
dépistage réguliers. Suivi 12 mois. REN \{ RVEESR
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Treatment = 1 year

Treatment < 1 year

Fentanyl Opiates Total

Fentanyl

Opiates

Total

N=64(53%) N=14 (47T%) N =78 (52%)

N = 57 (479%)

N = 16 (53%)

N =73 (489%:)

Dose of methadone (mg) at remission - Median (IQR) ¢ 100 (68) 100 (39) 100 (60)
Prolonged sustained remission 44% (28) 47% (T) 45% (35)
Relapse
Relapse after any period of remission % (N) TO% (44)** 43% (6)** G449 (50)
**p = 0.06 N.S.
Mean, median fentany] containing UDT {range) * 9.6 (1-40)*** 4.3 (0-20)*** 8.5 (0-40)
san o (.02
Muortality 0 0 0

100 (68)

N/A

MiA

8.6 (1-27)

7% (4)

60 (35)

N/A

Mid

5,1 (0-23)

1]

90 (1)

N/A

MiA

7.5 (D-27)

5% (4)

4

Remission and retention outcomes where calculated based on those who remained in treatment at least 60 days. Mantel-Haenzel log rank test for the days to remission (p = 0.97). UDT = urine drug test.

 Méthadone = traitement est sir et efficace (méme si consommations de fentany!

avant/pendant le traitement)

e Rechutes fréquentes quelle que soit |a dose, en raison de la puissance du fentanyl.

* La reconsommation de fentanyl est moins susceptible d’entrainer le déces si les
patients poursuivent le traitement par méthadone.
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Etudes animales 2016
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La question de l'initialisation

ATE TSTamnlo RPanid Mothadoano Titratine
[ ) D dlTpie \L"]I)ltt :‘.']:,,“;l,'l-,‘[,;:i.‘, :!.Ilﬁi".il.,l |

* Recommandations pour

Dy Methadone, Methadone, Highest possible total Daily I’initialisation ra plde de

scheduled (mg) PRN (mg) methadone Dose (mg) ,
N— 1o 0 methadone chez les usagers de
2 30 3%10 60 Fentanyl.
3 30 3x10 60 —
4 70 3x10 100 * Pendant la perlode
5|70 340 1% d’initialisation il est recommandé
6 70 3x10 100 d’ S
- s = T associer des bolus
8 | 110 3x 10 140 d’hydromorphone (8-24mg) per
v | ik = os toutes les 2h si besoin pour
Recommandations canadiennes 2023 : a guideline for the clinical management of gérer des douleurs NOoN

Opioid Use Disorder : Britisch Columbia Centre on substance use
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Fentanyl et surdoses

* Des doses multiples de naloxone peuvent étre
nécessaires en cas de surdose de fentanyl en raison de Ia
durée plus courte du traitement par la naloxone (60 a 90
minutes) par rapport au fentanyl (2 a 4 heures).

* Un niveau supérieur de dose intranasale de formulation
de naloxone (8 mg) a été récemment approuve par la
FDA.

* Remarque : en France : Prenoxad injectable : une dose de
0,4 ML= 0,36 mg de naloxone. Nyxoid intra nasal : 1,8mg
de naloxone par dose. Ventizolve intranasal = 1,26mg de
naloxone par dose.
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En conclusion

* Ce que nous constatons au CSAPA (difficultés dans la prise en charge
du trouble de l"'usage du fentanyl avec la majoration des
consommations malgré un haut dosage de méthadone, tolérance qui
s'installe) est aussi observé en Amérique.

e Bénéfice de la méthadone sur la mortalité.

* Probable nécessité de dosages de TSO plus élevés, y compris pendant
la période d’initialisation.

* Importance de la Naloxone pour prévenir les surdoses, dosages plus
éleveés parfois nécessaires

* Et bien str importance de la prise en charge psycho-sociale.
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