iBHBb iBQM /2b +Q iB+Q[/2b T ~pQB2 :aMQ"
bOQBMb T HHB iB7b, 2M[m i2 0 HBbd2 mT" L
6° M+2 2M kyRO
/[2HBM2 G2D2mM?2

hQ +Bi2 i?Bb p2 'bBQM,
/I2HBM2 G2D2mM2X |iBHBb iBQM /2b +Q iB+Q[/2b T ~ pQB2 ;0M0" H2
"0 HBbG2 mT b /2b KG/2+BMb-2M 6" M+2 2M kyR9X J0O/2+BM2 ?mK Bl
YyRR33djy=

> G A/, I mK b@yRR33djy
21iTbh,ff/mK bX++b/X+M bX7 f/ImK b@yRR33djy

am#KBii2/ QM jR m; kyR8

> G Bb KmHiB@/Bb+BTHBM v GOT24WB p2 Dmbp2 "i2 THm B/BbBIBTHBN
"+?Bp2 7Q i?72 /2TQbBi M/ /Bbb2KIBEBMBR MNQ@T™+B2® " H /BzmbBQM /2 /
2MiB}+ "2b2 "+?2 /Q+mK2Mib- r?2i?@+B2MMiB}2mM2b#/@ MBp2 m "2+?22 +?22- T
HBb?2/ Q° MQiX h?2 /IQ+mK2Mib MK VW+RK2Z2EF IQKHBbb2K2Mib /62Mb2B;M
i2 +?BM; M/ "2b2 "+? BMbiBimiBQWER BM?8 7M#M2I @b Qm (i~ M;2 b- /2b H
#Q /-Q 7 QK Tm#HB+ Q T ' Bp i2T2HRAB+B @2MT2BIpXib X


https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01188730
https://hal.archives-ouvertes.fr

Université de Bordeaux

U.F.R. DES SCIENCES MEDICALES

Année 2015 N° 47
Oluds “ux E 6AXEusXibxX _

AY»5wMr _Ard 0
de
DOCTEUR ENMEDECINE GENERALE

Présentée et soutenuepubliguement
le 21 avril 2015
par Adeline LEJEUNE

née le 22 Juillet 1986 aParis 1™

UTILISATION DES CORTICOIDES PAR VOIE GENERALE EN
UNITES DE SOINS PALLIATIFS

Enquéte réalisée aupres des meédecins, en France en 2014

Monsieur le Professeur Alain RAVAUD Président
Monsieur le Professeur Didier NEAU Rapporteur
Madame le Docteur Claire CHAUFFOURADER Juge
Monsieur le Professeur Fabrice BONNET Juge
Monsieur le Professeur Gérard DUCOS Juge
Monsieur le Professeur Benoit BURUCOA Directeur




Remerciements

Au Président du jury,

Monsieur le Professeur Alain RAVAUD

s Zx 4 ESNsEOPs a4PXOuEsNsXi _s Ns =~ pPEs 6AIxXXs E _s
dsXaPE6s 6A GusXubxX C s Zx & ZsS YaxEuws Os UE Z P63 3

respect.

Au rapporteur et membre du jury,

Monsieur le Professeur Didier NEAU

X YE X_ NsEOPbP A ZxbPE OOswiw _s E UY%xEUSE Os UE :
VOUS en suis trés reconnaissante. Veuillez recevoir tout mon respect et mes sinceres

remerciements.

Aux membres du jury,

Madame le Docteur Claire CHAUFFOUR -ADER

Yx & NA asdBdé votre collaboration dans ce projet de recherche. Je vous
ESNSEOPs fE X _sNsXu _s ZxuEs _bpawuxXPEPbP6biw si _A ZxpPE

Soyez assurée de ma reconnaissance et du profond respect que je vous porte.



Monsieur le Professeur Gérard D UCOS

Je vous remercie sincérement de la spontanéité avec laquelle vous avez
OOs¥iuw _s  bPEs Y% Eubs _s Os Et3 MSEObP _s Ns ~ PEs 6AIxX

juger cette thése. Soyez assuré de mon profond respect.

Monsieur le Professeur Fabrice BONNET

Vous avez bien voulu accorder votre attention a ce travail. Je vous en suis
sincerement reconnaissante et vous remercie de cet honneur. Soyez assuré du

profond respect que je vous porte.

Au directeur de cette these et membre du jury,

Monsieur le Professeur Benoit BURUCOA

s Zx 4 EsNsEObs PX PXPNsXiu A ZxbPE wiw NxX § bP_s >
C s6 IxXXs E “ux E NxP3 s Zx & xbPa 0 Xi _s Olxads&a3 MsgEOb _
NA ZxPE ~ PiU OxX b XOs° _s NA ZxbPE ¥x &AW OMNsxN W ¥/ EsS E:
dans ma carriere professionnelle avec toute cette bienveillance. Ce serait un plaisir et
une chance de pouvoir de nouveau travailler a vos cétés. Je vous assure de mon

profond respect et de mon amitié.



A Camille

Merci pour ta gentillesse et ton humour. Merci pour les confidences, les fou-
EPEsd° NSEOP ¥x E ixX &x ibsX3 NAwu bPiu X %6 PabPE A wuy

coOtés.

A Matthieu

Merci de ta gentillesse et de ton aide précieuse dans ce travail. Merci de
NA ZxbpEsBEXXw 6 Nw_sObXs ¥ 66b ubZs ZsO EbPT s E sii Ew 6

travailler ensemble.

A Pauline, Fanny et Elise

YXx & yisad Nsa PXws&d° siu “%EsX Xi snsN¥%6s a4 E Zx ad° A |
pour votre amitié, votre soutien, et toutes les OxXX bP&4 XOsd C s Zx & NA

UE XaNP&as&ds® NAwil Pl ZsO %6 PAPE C s s Y% EU s Pa Nsad x [

ux s 6AwWC P¥%s s 6A a» NE s DxE_s n

Merci a Sylvie, Bernard et Véronique pour tous ces précieux échanges, pour

votre gentillesse. A b Es Ox Y YWEP& Zx&d O~iwas

Un grand merci a Madame LAFAYE pour votre soutien, votre humour et votre

bienveillance.
X TE X_ NsgOD XXbs sU x&8b Xs° x x EA PaAWXXPEG6sa° Ux

rX"PX° NsgOb Ux s 6AwWC bP¥%s aiddciueX tstewesE O&rcide E Z
NA ZxPE UE XaNP& Zxad OxXX bP&da XOsa3 MSEOP %x E Os C xiF
les rires, les pleurs, les petits déjeuners, les golters. Merci pour votre confiance.

A Z bpa Es Ox Y% _s Y6 bPabPE éqtifes % Eubs _s ZxUEs



A mes parents

s & Pda POP fE Os Zx &% MsSskEOP %x E ZxUEs Nx E° %x E
donné, inculqué. Merci de votre confiance, de vos encouragements, merci de croire

sX Nxb si _AyuEs Ns&a O~iwa _s¥% ba iix x E&s

N &4° E r6x_bs

Merci pour ton amour et cette complicité que nous partageons. Tu as su
NAsXOx E sE° Ns _xXXSE OxX b XOs _ X& 6sa4 NxNsXiua _s

Merci de ta présence bienveillante permanente.

A Gautier

Quel bonheur de partager ma vie avec toi. Merci pour ton amour
«inconditionnel [° U fsXub66sdds® i O ¥ Obiw Ns E 83 EsE si
moments difficiles. Fort de ton expérience, tu as su me soutenir et me conseiller tout

au long de ce travalil.

A ma famille
NAsdiu Xs Ol XOs _A Zxpétit©eitéss maidltel@merit soudée et
PN Xis3 MSsEOP _s NA ZxPE OOXNY fXws ac ApObP° NSEODP ¢

A Clotilde
MxX Npbs ab OluEs® EsXOxXiEws & E 6sda8 E XO& _s 6A Xb.
jamais quittée depuis, mon ange gardien. Nous partageons tous nos moments de vie,

6sd4 Es n OxNNs 6sad %6 & x 6x Es n3 MsgOb _AyiEs ux x Ea ¢



A Sophie
Ma précieuse amie, ma cainterne éternelle, ma « référence médicale». Merci
_AyUuEs Ux x Ea 6 ° E a3 E Xis° Yise)asXjeste €is Ylus. s _ X
A NpPEs 6s EEP66 XU Nw_sObPX fwXwE 6P&ais C s i sa _sZsX

A Gulden, Mathilde, Rachel, Stéphane et tous mes amis

/E s66s Ol XOs _AyiEs sXiux Ews _A Nbp&d ab LWEwWObPs n3 Yx

votre chaleur et votre générosité XAxXu % & s WEbPn3 MSEOPS3



Avant - Propos

Mon désir profond de devenir médecin est né progressivement durant
6A x6s80sX0s® A b ix x Ed Zx w Xs Y% AabxX Y%x E 6sa a0p
fin pour le corps humain. Etudier la Nw_sObPXs Ns Y“%sENsui bPu 6xEa _A
OsXuEsa ApPXUwEyua wzZb sXi&d° N pa &aab s EsNW6bPE X
Y Ex sddbxX ~ U Es 2 yuEs uUP6s ntsn _s 6 aAxObwiw° yiuEs
mes proches me questionnaient sur mes motivations, je répondais avec évidence : je

veux aider les malades a guérir

Lors de mon internat, mes premiers choix de stage se sont portés vers des
spécialités qui suscitaient tout particulierement mon intérét, a savoir la médecine
interne et les mala_bsd8 PX sOuUbs dsa3 Nsd _sn _baOb¥%6bXsa
WY Xx PAasNsXi WUEx s@adbxXXs6 & E 6s %6 X UsOIXPC s siu F
6xEa Y% & sXOxEs a4 pabp C ApP6 Ns N XC bi Xs UEs _PNsX
C xiib_bPsXXs® Os66s _s istidnbeNetrdd enssddAésan celleci. Et puis un
x E° A b “bu 6 EsXOxXiEs _A X % ibsXi C b NA Ex 6sZs
OXxNY%EsX Es Os C b Ns N XC P _ Xad 6AsnsEOPOs _s 6 Nw_:
travaillais & ce moment précis danslessEZPOs s N 6 bsd PX sOlibs dsd _s
An° C b _Pad¥xa PU _s OPXC 6bP0& P_sXiub bPwa _s axbXa ¥ 66
de ces lits identifiés, pour la prise en charge palliative de deux cancers synchrones.
Son histoire, son vécu, sa personnalité, et malheureusement ses nombreuses
dx ~ E XOsa NAxXU Uux U ¥Ya EuPO 6bPuEsNsXiu Uux Olws® (UE ZsE
Ew 6baw 6APNWXEG XOs _s 6 Y%EP&as sX OxN¥%ius _s Ol C s _bl
bien au-dela de la satisfaction de guwEPE° OAsdi % E 6s Eb bP&d _ &
6A OOxNY fXsNsXi° _ &x 6 fsNsXu _sd &x ~ E XOsé& s _ &sX.
db 6 "PX WW%EXxOIs C s NxX E~6s _s Nw_sObX VLWEPA Ux U 3

manquait.



Cette rencontre a été décisive dans mon parOx E&3 NAsau Y% EUPE _s 6
Ns 8 Pd PXlUwWEs&daws 6 Nw_sObXs % 66Pb ibZs®° s bPX A O
Os xN bPXs° A b ~ bi 6s Oixbn _sUNVesEEIE Bdins Palliatifds6 ~ N s
si A OOxN¥ fXsNsXi sX xOUxEES &RaX3 NNsiusXXw 6APNWE
A Xs s nbpbuNs EwzZw6 UbxX° si USENs s Osilis XXws° A Z
orienter ma pratique professionnelle dans le domaine des soins palliatifs. Afin de
NsUUEs sX YE UPC s Nsd OxXX b&aa Qs ulssxBe @ s XAae Ts
dbn NxbP&d° _ X& 6s O Es _s NxX bPXusgEX 0° _ Xa 6A Xbpuw _s
a bpXu X_Ew NE s DxE_s n° @sEZbOs _ »Ex sdds E D E O
apprentissage aupres des patients, des soignants, des failles et je me sens riche de
toutes ces rencontres. Cette expérience professionnelle et humaine a fini de me

OxXZ PXOEs C s OAsai UE ZSE4A s 6 Nw_sOPXs ¥ 66b i
A OOXNY6PE NxX E~6s _s axbfX Xus
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INTRODUCTION GENERALE

5A Xbpuw _s axbXa Y% 66P UP a ! a»° s 6AE~wbi 6 & bXi
Universitaire de Bordeaux compte onze lits, destinés a recevoir des patients en
situation palliative complexe. Certains patients présentent des symptémes intenses
b PObP6sa Ax 6 JsE siu XwOsaabiusXu Xs Ixa¥%bi 6bPa ubxX
UIWE ¥%s UPC s3 Xs Ixa¥%bi 6ba iibxX Y%s U wy 6sNsXu aAsXZE
répit & une famille en souffrance et en difficulté & ~— Os 6 w“EP&s sX Ol Efs _A X
en situation palliative. Mais le plus souvent, les patients se trouvent en phase

palliative terminale et viennent du CHU ou du domicile.

5 NxtsXXs A s s Osd Y% iGbsXiad sdi _s axbn XisoXa®° 6s E
est de quatorze jours. Dans 90 % des cas, la pathologie est de nature tumorale

O XOwEs &ds° abXxX Xs PXa  bpa XOs _AxEf Xs Z XOws®° _w
terminale, ou plus rarement encore, le cas _ A Xs Y sE&xXXs fws JE E i PEs

pathologique.

5AwC b¥%s sdi %6 EP_bPaObY¥%6bX b E ssoighantss CatrX 8¢ stné, PENPSE
psychologue, kinésithérapeute, assistante sociale, . . .) et chacun apporte ses

OxN¥iwiisXOséa° AsEzPOs Y UbsXu° _X& X sawkEpbpu ApXiU

5AXE sOubP™ _s Osiis wC b¥s® dsbPX _s Os asEzbOs° sai _A
accompagnement pour le patient ainsi que ses proches, en apportant des solutions

aux différentes problématiques que la situation dégage.

Ainsi, quotidiennement, au tr ZsE& _AsXiUEsibsX&d si _s 6Asn NsX O6bX
XX & WZ 6 xX& sii O E OUwEbP&axXad 6AsXasNE6s _s asa &tNYi-
physiques et psychiques, et adaptons, en réponse, les prescriptions thérapeutiques,

basées notamment sur la notion de co-analgésie.
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Dans le service, pour la majorité des patients, toutes pathologies confondues, le

traitement comprend, dans un objectif de co -analgésie, une corticothérapie. La voie

A _NPXPEUE UbxX Ys U Z EPsE as6xX (B3 FowscitareX (SC)!P XUE Z:
ou orale). Les pathologies ou syndromes présentés par les patients du service, pour

lesquels nous sommes amenés a prescrire des corticoides, sont par exemple : une

tumeur cérébrale, des métastases cérébrales, une carcinose péritonéale, ru

syndrome-cave-inférieur, une lymphangite carcinomateuse.

Le schéma de prescription appliqué correspond habituellement a une dose initiale _ A a

mg/kg/j , quel que soitla Zxbs A NPXPAUBRHIPXIE X &44a Is Esd° a bzZb:
décroissance progressie de la dose de 30 %, par palier de 5jours. Un traitement de

fond est ensuite poursuivi sur le long terme a une dose de 20 mg/j. Parfois,
6APXisXabP PO UbxX _A X AtNY%iU~Ns %s 0 XwOs&dabliskE 6 N xI
de corticoides, pendant 5 jours, suivis Xx Zs A Xs PNPX iiPbxX Y“EX{Es&?

dose.

Comme le montrent les observations suivantes, dans le service, les situations
cliniques pour lesquelles un corticoide est prescrit, sont multiples et variées. Voici
UExPa snsN¥%u6sa AbXal@ dibxXav%uEsa0OEPY%uPxX _A X OXEiUbPO
s BAPXPuUP UPxX _s 6 Nx6wO 6s _ X&a 6s asEZbpOs° x EbsX

nouveau la posologie.

La premiére observation concerne le cas de Madame C., agée de 47 ans,
UisbXis _A acinomecoljue, en phase palliative symptomatique, présentant
X 0 E6s _AxOO06 abxX bXusdibX 6s 6wadbxXXs66s &4 E O EODb
syndrome-cave- PX WEPs E3 5 Y (bsXius sai Y%xE dgashigue, AllXs axX_s
Xs a4A 6P NsXuthévapaltigiissisont administrées par voie veineuse, par le biais
de sa chambre implantable. Cette situation clinique conduit a initier un traitement par

meéthylprednisolone 60 mg/j par voie veineuse, en continu.
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Une deuxieme observation concerne Monsieur D3° fw _s da X&° ulUusbXdl
T6PXxE6 AUXxNs°®° sX Yl as % 66b ibZs AtN%UXN UPC s° Ixa%bi ¢
son traitement, dans un contexte de céphalées persistantes intenses et de chutes
fréquentes. La corticothérapie a déja été initiée au domicile, par le médecin traitant,

A % Eua 654 OxXasb6a uwbw¥%IxXPC sda A X Nw_sObPX _ &sE:
corticoide est, a son arrivée, 40 mdj de Solupred, pour un poids de 85 kg, a raison de
20 mg matin et soir. Monsieur D. explique avoir été soulagé temporairement de ses
céphalées, il y a quelques jours, mais percoit une intensificationde ces maux de téte
depuis 3 x EA&s3 Z _s 6 WExTEsdaabxX U NxE 6s & E 6sa PN ¢
Zx6 NPXs n ° uNis WxEE®° bPXab C s 6A INsXBAPXXsK@E@OENUSS.

céphalées, la dose de Soluprel est augmentée a 80 mg/j pendant 5 jours.

Une troisieme observation évoque le cas de Madame M, agée de 55 ans,
GispbXis A X O EOPXxNs O X 6 PEs PX P6UE Xu _ &asbX § O
présentant un tableau de compression médullaire de niveau T 10, compliquant une
Nwi 40 4s ZSEUWEE 6s3 5 % UbsXis t Xi _w EwXw PObw _/
territoire, ne peut donc plus étre a nouveau irradiée. Devant une paraparésie
_AbXau 66 Ubxi pfodrebsiveNsn traitement par méthylprednisolone est

débuté a 80 mg/j par voie veineuse, en continu.

rX OxN¥%6wNsXiU _s Osd xEAsEZ ubxX&ad° 6A {sXOie ®E XY E
des Produits de Santé (AFSSA®) apporte des recommandations datant de 2002 [27]%,
OXXOSEX Xi 6 &%wOPbP pPObPiw _A (iP6bP& iibxX _sd Nw_bPO NsX
soins palliatifs. Ces recommandations mentionnent différentes indications de
YLWESEOEDPY%UPXX _sd8 OxEubPOxé sa° _ Andségalemantypatvoxbs fw X\
locale (injection, aérosol, application cutanée, instillation). Ces recommandations

LWEwWODP&EsXi C A Xs _NbPXPEUE ibxX XPC s C xib_PsXXs®° 6s

! Agence francaise de sécurité sanitaire des produits de santé (AFSSAPS). (page consultée le 15/02/2014). Soins
SDOOLDWLIV VS p Eéd nédicahen FolvernitO hovsxmalgR|@@s, recommandations, Publiées le 25
octobre 2002. [en ligne]
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compte tenu de la longue demi-vie biologique des corticoides. Plusieurs prises sont

parfois nécessaires en cas de doses importantes (> 60 mg de méthylprednisolone)

EbsX C s 6AxX Xs & Ols % & &b Os6 X s st EwXw PC s &
attendu. La derniére prise devra étre le moins tard possible (avant 16 h) pour éviter la

survenus _APX&xNXPs3 5A NPXPAUE ubxX as ~ bPu WEw wEsXiubs
5 Zxbs aN Y%s 0 wf 6sNsXiu yuEs Ub6bPaws 6XEAC s 6 Zxbs YY
ignore sa biodisponibilité. Les injections par voie IV ou SC peuvent étre réalisées en

bolus ou par mini perfusion de 15 minutes diluée dans 50 cc de G 5% ou de sérum
“Itabx6xPC s3 rX O & _A _ N b X-petfustoriigux 36 wilutes doiNéirx b
“wEPZbP6wTbws “"PX A Nw6bPxEsE 6 (ix6wE XOs®° Xxii NNsXi sX
mgdemwilt6%Es XPax6xXs° rX O &d A NPXPEAUE iUbxX aN _s
préférable de réaliser deux injections en deux sites différents pour faciliter la

résorption. La voie intramusculaire IM) XAs&aiu ¥ & EsisXbPE sX E bPaxX _s
C As66s queE PBw une meilleure tolérance, il est recommandé de réduire

E b sNsXi 6sd _xdsd _s OxEuiubOxé_sa &aC A 6 _x&s NbXb

poursuivre un traitement inefficace.

5A ®a44 »a4 EsOxNN X_s w9y 6sNsXi 6s Olxbn _s 6nHNMx6wO 65

prescription, en tenant compte du niveau de preuve scientifique (cf annexe).

La méthylprednisolone est recommandée dans la prise en charge: = s 6A° uNs
OWEWEE 6 s O &4s it NxE 6s ! UxEP& iibxX _s MbP&ds 4 E 6s M E
(recommandatio X _s JE s ©°° s 6 OxNWEs&ddabxX Nw_ 66 bPEs s
intestinale (recommandation de grade B), de la compression abdomino-pelvienne,

pus _s& Nwi Al 4s& x&&s 4sd° _s 6 _ta¥%Xws nédplasique6AltY%sE.l

(accord professionnel).

La prednisone sdi EsOXxNN X _ws _ X& 6s UE PiUsNsXiu _s 6A XxEsnb

de grade A), et des métastases osseuses (accord professionnel).
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5 WEs Xbadx6xXs sadl EsOxNN X ws _ X4 6 YEP&As sX O
(recommandation de grade A), des métastases osseuses et hépatiques et des

douleurs neuropathiques (accord professionnel).

Un article paru en décembre 2010 [29° explique que les corticostéroides
comptent parmi les médicaments les plus couramment utilisés en situations
palliatives avancées. Leur utilisation généralisée comme adjuvants analgésiques dans
le cas de douleurs osseuses, viscérales et neuropathiques, est largement
recommandée ds6xX 6AxwuUbXPxX _AsnWwsE(&3 Y68 UlUwX sE bsXi
6APX "6 NN UbxX siu 6A° uNs &daxObwa& n U Ns Ea si 6 v
endommagés. La dexaméthasone est le corticostéroide le plus fréquemment utilisé
en raison de ses effets miréralocorticoides faibles, de sa longue demtvie, et de sa
6 & xEus ¥ Pada XOs “u E E wu¥%xEu A UEsad OxEUubPOx&aUwEx
corticostéroides ont de nombreux effets indésirables possibles qui exigent une
surveillance fréquente. Parceque la plupart de ces effets indésirables se manifestent a
long terme, les corticoides sont le plus souvent indiqués a court terme et a la dose
efficace la plus faible. La cessation des corticostéroides pris pendant plus de deux
semaines exige une diminution progressive pour réduire le risque de symptdmes de
dsZE 7s® 5A 1E Z ubxX _s& &AtNW%i~Nsad _ Xa _s Us66sd OPE

UUEPE ws AsZE f s _s& AUwWExé _sa w6 i~iu C A-jaéohte.Zx6 UbxX

Un deuxiéme article [1]° explique que les corticoides sont souvent utilisés chez
les patients cancéreux pour obtenir un effet analgésique. Les mécanismes de la
douleur cancéreuse, incluant des phénoménes inflammatoires, plaident pour leur
utilisation. Dans cet article, les auteurs ont rechsEOIw 6As™ PO Obuw 48 E 6 Ew
6APXisXabiw _x 6x Es ds° 6 Ew_ OiubPxX _s OxX&a&xNN ubxX

indésirables des corticoides. Les corticoides prescrits a doses modérées étaient bien

2 Vyvey M. Les stéroides comme adjuvants pour soulager la douleur. Canadian family physician [en ligne].
Décembre 2010, vol 56 (consulté le 15/02/2014)

® Paulsen O, Aas N, Kaasa S, Dala O. Do corticosteroids provide analgesic effects in cancer patients ? A
systematic literature review. J pain symptom manage. Juillet 2012 ; 46 (10596
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Ux6wEwa _ Xa 6AsXadsNE6s & @itdhnerd d¥siétudesdbordéesi dans

6A EUPO6s° NxXUEsXU sX EsZ XOls® Xs TNsXi0 UbxX _s& s
incidence sur la mortalité quand ils sont administrés a fortes doses et/ou pendant

plus de huit semaines. Les auteurs concluent que le nieau de preuve clinique
OXxXOsSEX Xi 6A OubPxX X 6fwaPC s _sa OxEubOxé_ s& sai UEu
démontrée, elle est au mieux modérée. Le meilleur rapport bénéfices/risques est

obtenu avec une dose quotidienne de 32 mg de méthylprednisolone. Ainsi les

propriétés analgésiques des corticoides dans un contexte de douleur cancéreuse

NwEPUsXiu _AyiEs OxX PENwsas

Ces observations interrogent la prescription des corticoides en situation
palliative. Et de fait, certains experts et praticiens hospitalers en USP, se questionnent
4 E 6 Y%sEubPXsXOs _s 6s Ea Nx_ 6biwa _A ub6ba ubxX _séa
Z EbP EbP6biw _s W%E UPC sa _A X &asEZetQaechercbd ave€eses £ s6 s
molécules et selon les indications ? Comment adapter au mieux le schéma de
prescription pour optimiser leur efficacité et limiter leurs effets indésirables ? Quels
sX AxX0 6s& s sid PX_wWAaPE E6sda - £ s66s Zxbs _A NbPXPAEUE

clinique et/ou biologique est -elle nécessaire ?

A partir de ces observations et de cette réflexion, la question principale

suivante est retenue pour cette étude :

Pourguoi et comment un corticoide est  -il prescrit en unité de soins palliatifs ?
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|.  Deécrire pour comprendre

1) USP, lieu de vie pour des personnes ensituation de fin de vie

complexe

as6xX 6APougetH. [63% les USP ont une activité spécialisée, spécifique et
snO6 aPZs _ X& 6s& axbXa Y% 66b b d si 6A OOxXxNY fXsNsXi:?
spécifiquement formée et exclusivement dédiée acet snsEOPOs3 5s E O ¥ ObiUw _
est destinée aux situations les plus complexes et/ou difficiles. wX E ¥%%s66s C s 6Ax

distingue 3 phases palliatives:

-spécifique 2 Y% UbsXiU GushPXu _A Xs ¥ uUlx6xfbps OIExXXPC :
EwXw POP Xi sXOxEsment A spécifigué bdes cette maladie

10IbPNPXUIWE Yibs® “©

-symptomatique : les traitements spécifiques ont été définitivement arrétés, le

Yo UbsXi OxX&sEZs sX fwXwWE 6° X OsEu PX _sYfEw _A {xXxNPp

-terminale : derniére phase évolutive de la maladie, avec grdatisation de la

personne, et évolution a court terme vers la mort.

5s E LWEPXOPY 6s NbaadbxX sdi _A OO sb66PE° s ~ YxX isN
YusEAaxXXs UlusbXis A Xs N6 bs JE Zs° wzZx6 GibZs°® Nsii X
phase avancée ou iISsENPX 6s° 6xEAC s 6 YEP&as sX Ol Efs XwOs&abi

équipe pluridisciplinaire ayant des compétences spécifiques. Leur objectif est

4 3RXIJHW - &ULWQqQUHV GIDGPLVVLRQ G téNs EeDommah@Ee/par 4 GN8EIBSdia PLUR L L
6)%$3 pWXGH VXU OHV SDWLHQWY DFFXHLOOLYV j OfTXQLWp GH VRLQV
OfREWHQWLRQ GX '(6& P p-@édeding Hpallizative]O BordedRix OUhKé&tsité Victor Segalen
Bordeaux AJ.F.R. des Sciences Médicales ; 2012
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A a3 ESE Xs “EP&as sX Ol Efs Nw_bPO 6s f6xE 6s° Y%ItabC s° !

et existentielle des patients.
Elles assurent une mission a la fois de soins, de formation et de recherche.

Les USP prennent en charge des personnes en situation complexe de fin de vie, dont
6s 4 Pzb° C ApP6 axbi C sadubxX _ _xNbPOP&scal duXuwi E6P3
seEZbOs Ixa¥%biu 6PbsE _AxEP{bXs° UilsbXiu &d4sd 6PNPisa3 Y6
symptémes complexes ou réfractaires, pouvant nécessiter une compétence ou des
UsOIXPC s&a a%wOP PC sd3 5s4 wC b¥%sa 44 EsXi 6A OOxNY
leur famille, en tenant compte des souffrances physiques, psychologiques,

existentielles et socio-familiales.

Au- s6 _A X 6bs s axbX° s66sd axXiu &4abp X 6bPs _s Zbs®
pluridisciplinaire élabore en partenariat avec le patient et ses proches un projet de

soins et de vie personnalisé.

Ns6 PN%u6PC s 6Aw6 ExXE ibxX _s OEbPiUuEsda A NpPadbxX si f

pluridisciplinaires.

En 2008, la circulaire DHO964]° _w PXP ZsO “EwObPAaAbPxX° 6sd OEPUUES

patient en USP. Un patient est admis en USP lorsque :

b6 sAU UUsPXi _A Xs N 6 _bs TE Zs° wZx6 UbPZs Nsii XU sX

phase avancée ou terminale ;

-6 YiEbas sX Ol Effs Xs s i %6 & yuEs s~ sOu ws ¥4 E 6AwC b
sii 6 A O @neieént, soit & domicile, soit dans une structure médico-sociale, soit

dans une structure hospitaliere disposant ou non de LISP ;

S&LUFXODLUH 1f '+26 GX P Qedisation ded soid<dpdlliatiisH | O TR U
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-la charge en soins est trop lourde ou ne permet pas le maintien, soit dans une
institution médico -sociale, soit dans une stricture hospitaliere disposant ou non de

LISP, soit dans le lieu de vie habituel ou souhaité ;

-6AWC bPY¥s “EsX XU sX Ol Efs 6s Y% UbsXi EsdxbX _s YWEsX_|
_pPAa0O UsE ZsO 6AwC bPWws s 6A a» Z XU _s Yax E4a PZEs 6 WEE

-la personne malade présente une détérioration majeure de sa qualité de vie
Y4»SEAXXXs66s x ~ Npb6pbP 6s 6bws 6ApXusXabuw x 6ApPXail
souffrance morale intense et réfractaire, a une situation socio-familiale rendant le

maintien diffici le dans le lieu de vie souhaité ;
-b6 snbdis X C saibPxXXsNsXi P~ pPObP6s _ Xa 6s Ol N% _s 6A
-il existe une évolutivité durant les 15 derniers jours.

5 N 6uUb%u6bPOPiW _sad OEPUuEsa w bXbiu 6 OxNWw6snbiw _A
en USP. De méme, le questionnaire Pallia 10[54]° qui reprend ces critéres, est un outil

UEud Ub6s Y“%sENsiul Xt _Ab_sXib PsE 6sd ¥% UbsXid Es6sZ Xi

»EsXxXa ¥%x E snsN¥%6s 6A a» _  Ndélon 6AD xiPokgetn). [63,
depuis son ouverture en 19¢4° 6s XxNEEs _s % UUbsXuad _Npbpa XA 0Osias
passant de 76/an en 1996 a 188/an en 2010, ce qui correspond a une augmentation
s YWEud s 4B s 6A Oubzbiw _ &sEZPOs3 5 _ Ews NxtsXXs

évaluée, en 2010, a 20 jours.

ConceEX XU 6s Ut¥%s s ¥ UIx6xfbPsda “4EbP&dsad sX Ol Efsa° p6 aA
1c¢ sX NxtsXXs°3 5si UEsd& Y Ulx6xTbPsda *N 6 _bs _A 6SI:
oblitérante, AVC, épilepsie, fibrose pulmonaire, insuffisance cardiaque, LEMP sur VIH,

leuco encé¥l 6xY% Ulbs® a5 ©° 3 3 30 Esly,EwasXlUsXl Xs UEuda ~ PEG6s

®*6RFLPWpP )UDQODLVH GY$FFRPSDJQHPHQW HW GH VRLQV 3DOOLDWLIV
Quand faire apel a une équipe de soins palliatifs ? [en ligne]
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Dans ce service, le nombre de patients en phase palliative spécifique est faible. On
constate depuis plusieurs années, que deux tiers des patients se situent en phase

terminale contre un tiers en phase symptomatique. 90 % des patients décedent dans

an

6A Xbiw° & s8 ¥ UbsXiua Esf fXsXiu 6s E _xNPOPG6s° si &
structures. Les cing symptdmes physiques les plus fréquents dans cette USP sont la
douleur (symptdbme le plus souvent décrit par les patients), la constipation,
6AsXOXNEEsNsXi EExXOIbPC s° 6 OxX &dbxX siU 6 _tad¥%Xws®
couramment rencontrés sont les déficits moteurs, les escarres, les convulsions, les

vomissements et les hémorragies.

lesdx = E XOsad Y%AaAtOIx6xTPC sd _sa Y% UbsXid aAsn%uEPNsXiU sa
si 6 _wYEs&dabxX3 554 wZxO UbxX& si _sN X_sa As il X abs

Os6 aA x UsXil 6sd8 ax  E XOsa axOb 6sd 1bax6sNsXi° “4EwC

Ainsi, une USP est un lieu de vie accueillant des personnes dont la situation de fin de

vie se distingue par sa complexité.
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2) Les corticoides en pratique courante

a) Propriétés-indications

NAs&dil _s¥% Pa aeadc C s 6sanflantinatoifeb weswdérticolded sont
utilisées en thérapeutique [47]’. Depuis, la corticothérapie générale a constitué une
révolution dans la prise en charge de nombreuses maladies. Sont rappelées ici
guelques généralités, ainsi que certaines notions concernant les effetsindésirables et

6 4 EZsb66 XOs _A Xs OXEUPOXUIWE Y%bss3

Les corticostéroides naturels synthétisés par les surrénales ont soit une activité
glucocorticoide prédominante, comme le cortisol, soit une activité minéralocorticoide
YLWEW_xNPX Xis® OxN N ®Apdtirxdtoorisol ont été synthétisés des
_WEPZwa 16 OxOxEubPOxé sida OxEubOxauwExé sd° s  Ews
anti-inflammatoire plus importante et de propriétés minéralocorticoides moindre que

la molécule mére. Dotés de propriétés anti-inflammatoire, immunosuppressive, et

anti- 66SEfPC s° 6sd8 OxEUPOxé s& xXi Xs OiubxX &8 E 6sa _b
sl _s 6APX™6 NN ubxX tOtux(PXsd° Nw_b Us Ea _s 6ApPX"6 NN
cellules sanguines de la lignée blanche macrophages, polynucléaies neutrophiles,
éosinophiles, et basophiles, mastocytes, lymphocytes, cellules endothéliales,

fibroblastes).
0x 8 6sd OxEubPOxé_sa XAxXi ¥ a-dflaNdyiicre/exe@pleX:0s Xub

bétaméthasone= 44 xPa 6A OUPxX _s 6 OXEFEPEXXBE %BE SO XPEX6xX

cortisone.

En termes de bioéquivalence, voici la posologie nécessaire pour obtenir la méme

activité anti-inflammatoire :

" Faculté de médecine Pierre et Marie Curie (page consultée le 3/04/2014). Pharmacologie, cours de DCEML1 :
Chapitre 14 : Corticostéroides [en ligne]
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1 cp prednisolone 20 mg (Solupred ®) = 1 cp prednisone 20 mg (Cortancyl ®) = 1 cp

méthylprednisolonel6 mg (Médrol ®) = 1.5 cp bétaméthasone 2 mg (Célesténe ®).

5s E& UEsd YExYEPwUwWA &axXUu sX EufY6s® 6AXEPfbPXs
glucocorticoides [47] 2 & “%YEsdabxX _s 6A nbypbphysdrbufréhbken,

effet hyperglycémiant, modification de la répartition des graisses corporelles,

diminution des réserves en calcium, perte musculaire, effets sur le systeme nerveux

OsXUE 6 1UEx E6sda s 6AI Ns E su OxN¥%xEiUusNsXiu n° s

augmentationdelarw EaxE¥%ubPxX it E 6 PEs s W ° snOEwibxX EwX ¢

Concernant la pharmacocinétique des corticoides [47]° 6 A EAxXE¥%ubxX _PfsaibZz
prednisone est rapide (environ 80 % par voie orale aprés dose unique). Elle est
transformée en prednisolone, mwii Ex6Piis OQub ° % E aa« It_Exnt6 ibxX
fixation aux protéines est de 90 % pour la prednisone et la prednisolone, et 77 %

pour la méthylprednisolone. Le métabolisme des corticoides est hépatique. On

constate un pic plasmatique 1 a 2 heures ap®es absorption orale, avec une demkvie
plasmatique de 3 heures et demie, la demtvie biologique varie de 12 a 36 heures.

Leur excrétion est rénale.

Les indications des corticoides sont trés variées et reposent sur des niveaux de

preuves de qualité variable, dépendant de la fréquence des maladies traitées[47] :

-Maladies inflammatoires systémiques (dans leurs formes séveéres, avec atteinte multi

viscérale) : lupus érythémateux systémique, polyarthrite rhumatoide, . . .
-Vascularites séveres : périartérite noueuse, maladie de Horton, . . .

-Dermatoses inflammatoires : dermatoses bulleuses auteimmunes, pyoderma

gangrenosum, érythrodermie avec retentissement cardiaque, . . .
-Atteintes inflammatoires pleuropulmonaires : asthme, bronchopathies chroniques, . .
-Insuffisance surrénale : chronique, aigué

-Affections neurologiques : paralysie faciale a frigore, sclérose en plaques, . . .
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-Maladies néoplasiques et contexte de néoplasie : lymphomes, myélomes, prévention
des vomissements au cours des chimiothérapes, hypercalcémie, oedeme cérébral

_AXEPYPXs il NXE 6s°333
Il existe encore EPsX _A (UEsda PX_bPO ubxXa

-Indications controversées : urticaire aigu, affections allergiques ORL, respiratoires,

sclérodermie, syndrome de Gougerot-Sjogren.

b) Modalités de prescription

558 YxaAx6xYbsad AxXu Z EbP E6sd _A Xs bX_bO ibxX 6 A
terrain, exemples : 10 mg/kg/jour (atteintes inflammatoires articulaires), 3 mg/kg/jour
1Y, iIx6xTPsd PX 6 NN (ixbEsd _s 6AsX™ Xi°° danmBli§A x E 1V
s 6A _ 6Jis® »dee

Elles varient également dans le temps, les doses les plus importantes correspondant a
6APXbPiUbP UPxX _ UE PuUsNsXi UE PUsNsXu x _x&as _A i C
YLEXYEsdabZs ac A X UE bPuUsNsXu _AsXuEsiubsXla x X
OXEUPOXUIWE ¥%Pbs sau wf 6sNsXi xXOiubxX _s 6ApPX_PO ub
thérapeutigu s3 5sa EtuiNsa _A _ NorpéspandEntidn>général a une prise

matinale (8 h), parfois 2 a 3 prises quotidiennes, éventuellement un traitement a jour

alterné 1 jour sur 2 (posologie double).

Certains cas particuliers de pathologies tres évolutives avec un risque vital ou
fonctionnel a trés court terme né cessitent des injections 1V de trés fortes doses de
glucocorticoides (bolus, assaut, pulse, flash), de 26 a 1000 mg de
meéthylprednisolone en une heure, sur trois jours consécutifs par exemple. Une

surveillance clinique en milieu hospitalier est alors nécessaire.
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»x E PX XEN ibxX° P6 snbais _A dbs@haations &pplidatioN b X P aiE
cutanée, collyres, intra/péri-articulaire, intra-nasake (spray), intraauriculaire, intra-

thécale).

Des mesures adjuvantes préventives des principaux effets indésirables
(traitement prolongé) sont a respecter [47] : alimentaires (diététicienne), régime
désodé, régime pauvre en « sucres rapides », apports caloriques normaux riches en
protéines, mesures médicamenteuses, potassium par voie orale si nécessaire,
YLWEWZsXUbxX _s 6Axaiwx¥%xExas® OubzZbiw Y%ItaPC s° UE PiUs!

souvent ostéodensitométrie a faire initialement puis & 6 mois, protecteur gastrique.

C) Effets indésirables et surveillance

Les effets indésirables des corticoides sont fonction du terrain (&ge,
antécédents pathologiques, maladie), de la posologie quotidienne, de la dose
cumulée totale, de la durée du traitement, de la nature du corticoide, de la voie et du
Nx s _A NbPXbHMIE O xput classer les effets indésirables le plus
frequemment rencontrés en situation palliative avancée, en : métaboliques (diabéte
cortico-induit, myopathie cortisonique), immunitaires (infections bactériennes, virales
et mycosiques), cutanés (atrophie, retard de cicatrisation), hormonaux (ostéopaose,
insuffisance surrénale aigue), digestifs (gastrite et ulcére gastroduodénal),
neuropsychiques (insomnie, agitation, troubles psychotiques), oculaires (cataracte).
De méme, ces effets indésirables se rencontreront distinctement dans le temps. A
court iSENs° P6 aA fPE WEPXOPY: 6sNsXi s& s sud bfsaub 3
a moyen terme, des effets cutanés et immunitaires, a long terme, des effets

métaboliques et hormonaux.

Y6 sdi XwOsada PEs AsXi Nsg Xs wdg&kpidoXéds s 6 Ya.
YLWEXxTEsdabzZs "PX _AwzbisE X %IwXxNuXs _s ESExX_ _s 6
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surrénale aigue, lorsque le contrdle de la maladie est obtenu (1 a 2 mois), a raison
A Xs _PNPX GibPxX _s aR s 6 _x&ds Ux a-dépéndafce estEd® 5 O
W bPXbs ¥ E 6 EsOIl iils sX _sd&dx & A Xs _x&as &s pb63

Xs OXEubPOxuUIwWE %bs fwXwWE 6s PN¥xds Xs & EZsb66 X
WH6WNsXiUd s 6APXUSEEXY UxpPE&BXBC6Asn NsXi _Asn Ns»
complémentaires [47]. Les points clés de cette surveillance ent les suivants : appétit,
observance du traitement, observance du régime, troubles du sommeil, état
psychique, signes digestifs, signes musculaires, signes ostéarticulaires, prise de
pression artérielle, surveillance du poids, température, courbe de coissance (enfants),
examen ophtalmologigue avec mesure de tension oculaire, examen cutané,
ionogramme sanguin, glycémie a jeln, protidémie, cholestérolémie, triglycéridémie,
numération formule sanguine, ostéodensitométrie (début et a 6 mois), signes de

rechute de la maladie traitée.
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3) Corticoides en situation palliative avancée

a) Indications générales de prescription

Y6 snbais _s N 6ub¥%6sa PX_ PO iUbxXa 6 RBitkasi@O E P YU b X
palliative avancée (phase palliative symptomatique et/ou terminale) , notamment pour
des douleurs cancéreuses. Malgré un faible niveau de preuve, ils sont utilisés face a
OsEu PXa NwO XPadNsd 6wabxXXs6d8 OxNNs° 6 OxN¥Y%Es&dabx)

tumoraux.

Parmi ces indcations, on retrouve, surtout par phénomeéne de compression tumorale,

le syndrome compressif de PancoastTobias, les sciatiques, les épidurites
carcinomateuses, les hépatomégalies [45]°. Les corticoides ont un intérét tout
particulier également contre les douleurs neurogenes, les &phalées par hypertension
intracranienne, les douleurs osseuses métastatiques si échec des analgésiques et des
anti-inflammatoires non stéroidiens ou lors de compression médullaire. lls sont de

méme particulierement efficaces sur les douleurs viscérales[34]°.

Enfin, dans le cadre des pathologies tumorales ORL[44]', les corticoides permettent
s Ew_ PEs 6A°-tunesal Biwd& Etablir la perméabilité de la filiere bucco -
laryngo-trachéale. Leur effet est spectaculaire au début, mais aussi transitoire,
nécessitant des prises répétées a doses de plus en plus élevée en attendant une
éventuelle intervention chirurgicale. Dans les cancers orepharyngés, leur action

engendre une régression de la tumeur, permettant ainsi une biopsie plus élective.

8 Giniés P, Université de médecine de Montpellier 1(magesultée le 02/04/2014). MID Soins palliatifs item 65

. le traitement de la douleur cancéreuse chronique. Publié en 2007 [en ligne].

$JHQFH QDWLRQDOH GYDFFUPGLWDWLRQ HW GYpYDOXDWLRQ HQ VDQW,|
de priseenFKDUJH GH OTDGXOWH QpFHVVLWDQW GHV VRLQV SDOOLDWLIV
ligne]

19 Benbouzid M.A, EI Alami M.N, Edghiri H, Jazouli N, Kzadri M. La corticothérapie en ORL. Médecine du
Maghreb [en ligne]. Janvier 1997, n°@hge consultée le 28/03/2014).
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Pour certains auteurs, ils sont utiles au stade terminal, & hautes doseset par cures

PXUSENPUlUsXUsa “UsENsiUiU Xii 6xEA A Nw6PxEsE 6s OxX xEd

AA UEsd& PX_PO ibxX3es tsméurs tetmo-parkanéales, les lymphoedémes,

les métastases cérébraleg§45].

Leur prescription est également indiquée dans les cas suivats [28]"' : hyperthermie
maligne réfractaire, compression des ureteres, des voies respiratoires, compression
veineuse (syndrome cave-supérieur ou inférieur), lymphangite carcinomateuse,
irritation pleurale sur carcinose pleurale, vomissements réfractaires,stimulation de

6A uyawibU° adllwXbs?3

Les corticoides peuvent également étre utilisés par voie locale, ciblée, assurant une
efficacité au niveau locorégional (ascite, nébulisation, instillation vésicale), tout en

diminuant les effets indésirables systémiques [27].

b) Indications : symptémes aigus

Dans ce contexte de situation palliative avancée, divers symptémes aigus vont
dub " PsE _A Xs WESAOEbPW%ibPxX _s OxEUuPOxé _s&° (is6a Xs (
nausées, un iléus, un déficit neurologique _ A %Y EbubxX EE (i 6[87Y28E snsNYs

30, 36]*2

Face aux douleurs neuropathiques par compression ou envahissement, il est proposé
de faire un test thérapeutique a la dose de 2 a 10 mg/kg/j équivalent prednisolone,

ux E Xs  Ews s ¢ AaREKyHSE siX OAa ApbpXs PO Obuw:?

" Moynier K, WasilewsHRasca AF, Vogt N. Glucocorticoides injectables en soins palliatifs gériatriques. Bulletin
[IV(}EuU 8]}v 1 WWX ,€%]3 un&E hv]A E+]3 |E - "v A €v 0]PveeX AE]o
15/02/2014).
230,  Mazzocato C, David S. Le traitement de la douleur cancéreuse. Guide des soins palliatifs du médecin
vaudois [en ligne]. 2007, n°1(consulté le 20/02/2014).
36. Fédération de soins palliatifs ALTER (page consultée le 27/03/2014). Prideasge des symptomes
génants en fin de vie : les troubles digestifs. Publié en 2009 [en ligne]
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Dans le cadre de douleur par métastases osseuses, la radiothérapie reste le
traitement le plus efficace, souvent associée a un AINS. En cas de contréndication

x _AwOlIsO° X OxEibPOxé_ s Y%x EE yUEs WESAaOEbus3

Devant les hépat 6 Psd _A X O XOsgE Y“EPNPiUP™ x &sOxXe PEs
OxEuPOxé _sa _ s 563%nky/kE/péqusvaleht prednisolone sont utilisées.

AN X8 6s O & A Xs _ta¥%aXws® xX EsOxNN X_s wq 6sNsXi X s

corticoide.

Dans les méningites cacinomateuses, des injections intrathécales de corticoides,

associés a des antimitotiques soulagent les symptémes.

As NyNs° _ X&a 6s Oa A Xs OxNW%EsaabxX Nw_ 66 PEs° 6sa
donnés le plus précocement possible au moment du diagnostic, seuls ou en adjuvant

6 E bxUlwE ¥%bs 6XxEAC As66s sai %xaapPEG6s3

5584 OxEuPOxé s& &axXu PX_PC wa _ Xa 6A° uNs OwWEwWEE 6 _s
AtN%U~Nsa 6bw Osii ° uNs 2 Oww¥l 6ws® UEx E6sa Xs Ex6xTE
nausées, vomissements. Ce symptomes (leur disparition, leur réapparition) guideront

la prescription. Si les symptdmes réapparaissent la posologie est augmentée, mais il

est alors souvent nécessaire de rester a cette dose pour contréler les symptdomes. Si

N 6TEw 6A fINsXi wdsX° 6Awi G _ Y% UbsXi s wiuwEPXxEs E Y

seront diminuées voire arrétées.

Pendant ou apres une radiothérapie cérébrale, les corticoides seront institués et
maintenus au moins 4 semaines puis réduits progressivement par paliers. Si le paent
est déja sous corticothérapie, il faudra augmenter la posologie au moment de la

E PxUIwWE “%bs OxN¥%is GisX _s 6AwzZsXi 6buw _A X ° uNs Ew

rX O d& s ZxNP&asNsXu 6bw X ° uNs OWEWEE 6° 6sd4 OxEubC

en association aun autre antiémétique.
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AN X8 6s O Es A Xs ItWsEUISENPs _AxXxEPfPXs Xwx¥%6 4bPC s
contre-indication aux traitements antipyrétiques habituels, un test thérapeutique de

24 heures est recommandé.

5AXx006 abxX PXusadubX 6§b26 aRaliPUPsX6% BIB&EPA iPXxX _s& Ox
_xas Esdus _w PXPE si sX 6A EdasXOs _A Nw6PxE iubxX° 6
yiEs “%x Ea bZbs %6 & A Xs asN bXs3 5s UE bisNsXu _s %Es
corticoides aux antiémeétiques (Haldol, Largactil), anti sécrétoires et antispasmodiques

(Scoburen) et antalgiques. Aprés 5 x E& _s UE PUsSNsXi°®° sX O & _s 6sZws
les corticoides et ant- AWOEwlUxPEsa Y%x EExXU yuEs Ew_ bPUad Y% bPa E
XAsdl Y% & 6sZws° Zst® petsistants dsNeorticoides et antisécrétoires

seront arrétés laissant place aux analogues de la somatostatine.

C) Indications : symptomes chroniques

Au- s6 s Osa atN¥%u~Nsa UE XabpuxbPEs&a° 6A iUb6ba GibxX

chronique, peut A ZWESE XwOs&dad PEs ~ Os Xs 8tNY4{[IMN3@x6xTbs Y

Axiwa _ AffeX omexigéne a des doses de 0,25 a 0 mg/kg/j équivalent

YEs XPaAx6xXs° P6a YWs ZsXi yuEs “YEsaOEPUA sX O & _A XxEs|

NxN¥is tisX _s@ s siud PX _wabE E6sd8 sa OxEibPOxé& s& sX (
Ox E& tsi Xxiu NNsXi 6 ~ PE6sdadas N 80 6 PEs® 6s E (b6bPa UE

recommandée, excepté pour les patients ayant une espérance de vie limitée.

En cas & compression abdomino-pelvienne responsable de troubles du transit, de la
b Euds x _ Esux E ZsbPXs n si 6tN¥%I| ubPC s° Xs _x&s _A

AaC A 6A Nw6bxE iibxX _s 6Awiu 0 O6bXPC s° ZsO a & NTA(T
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Enrésumé, oncoXail s C s ExX XxNEEs _ApPX PO uUubxXa sX abiu ub
correspondent a des lésions tumorales localisées dans des enveloppes ou espaces de
taille réduite. La posologie minimale efficace devra étre recherchée, et le bénéfice de

poursuivre le traitement devra étre réévalué au cours du temps.
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II. Matériel et méthode

1) Ot¥as _Awi _s

Y6 aA i _ A dédaratite, descriptive et préliminaire. Elle correspond a

une analyse des pratiques observant6 A 1b6Pa UbxX _ sasi@atoiipalatiée sa s X

Z XOws sX a»° EsT E_e des mAdenitesdesi DEP francaisesCette
étude ne concerne que la corticothérapie par voie générale, orale ou parentérale.Elle

a été menée de juillet & septembre 2014.

2) Population

Elle estconstituée par 6 AsXaAsNE6s _sa Nwans&usedidesi@EYSP
francaises métropolitaines :  praticiens hospitaliers-professeurs  universitaires,

praticiens hospitaliers, médecins privés, chefs de cliniqueassistants assistants,

~

internes. Leur niveau de formation respectif en sxbXa Y% 66b Ub & AraN° A ° AY

pas precisé.

5AsXC yis Xs OxXloss b&deciné tavaillant en Equipe Mobile de Soins
Palliatifs (EMSP)¥% PAC AP6&a xXi sd&sXibs66sNsXi X E~6s
sont amenés a prescrire de maniére ponctuelle voir exceptionnelle. Elle ne concerne

pas non plus les médecins desUSP non métropolitaines.

lls ne sont pas interrogés au sujet des situations palliatives spécifiques car cellesci
sont peu fréquentes en USP, et par conséquent, peu représentatives de la population

de patients hospitalisés en USP.
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LA Gpb6Pa diboxtikoides par voie locale wiuw snO6 s _s 6Awiu _s O E ¢k
_Ap X _ b Ondirts xxuiantes, basées sur des recommandations de faible niveau de

preuve, correspondant a des prescriptions ponctuelles [27].

3) Outil de recueil de données : un questionnaire

5AXE s O GdquestonBaire est de permettre une observation précise des
“LWE UbPC sa A Ub6b&a libxX _sd OXxEilbOxalasi picdiadesiienNw_sO b X
Usdiw Y%Eud sd8 Nw_sObXa s 6A a» _ NE _s DxE_s n3 "bX
réponse, la compréhension des questions posées et le Emps nécessaire pour y
répondre ont été évalués. Le temps moyen de réponse a été estimé a 15 minutes Le

C saubxXX PEs XA Y% & wiw Nx_b bPw % E 6 & biis3

Son contenu (cf annexe) comprend 13 questions semiouvertes a fermées afin
de faciliter la pertinence et le traitement des données. La premiéere partie de ce
C saubxXX PEs ¥Y%sENsi _Abp_sXibP PsgE 6s Ewéxerdicesshrf axX &
XXxNEEs A XXwsd Asn%uwEPsXOs sX AUE Ou Es _s BaxbX& Y €
s nbPuNs ¥ Eubs aApxiwEsEdad A INP6Pa UPxX s&8 OxEUPOXxE
Nx_ 6Piwa s “ESAOEPYibPxX° s~ sud UIWE Y%s UPC sa si PX_w

surveillance).
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4) "wEx 6sNsXi _s 6AsXC yus

Dans un premier temps, le listing des 122 USP francaises métropolitainesa été
obtenu ¥+ E 6s EP P& _ asO BPwdu EHU e Bord@duxall correspond au
répertoire exhaustif des USP francaises, disponible sur le site de la Société Francaise
A OOxXxNY: XsNsXiU st _s @kAPY36]Y. 186 secidtariats de chaque USP

ont été contactés par téléphone "PX s W“EwasXisE 6AxE si _s

6 Awi

_PEsOilsNsXi Y% E OxXu Ot ZsO 6A X _sdi NAWKESIGIX¥E 6s&.

coordonnées des différents médecins de chaque service. Cela a égament permis

une mise a jour de ce listing.

Le questionnaire a pu ensuite étre transmis par mail individuellement, de juillet
a septembre 2014, soit aux secrétariats, soit directement aux médecins, associé a un
Ox EEPsE WEwasXi Xiu 6AkxEplgart des régorddsvaii questionnaire a

été retournée par malil, certaines par courrier postal ou fax.

Face aux situations de nonréponse, et afin _AxEUsSXPE X 0 n _s EwY:

satisfaisant,les destinataires ont été relancés a deux reprisegar mail, Nxba A x 0

etseptembre, Os C b Y%sENP& AxEUSXPE X i n _s Ew%xXAas

S Y

®6RFLpWpP )UDQODLVH GI$FFRPSDJQHPHQW HW GH VRLQV 3DOOLDWLIV ¢

[en ligne]
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5) Analyse statistique

Les variables qualitatives sont exprimées en pourcenage du nombre total de

médecins répondeurs (MR).
Les variables quantitatives sont exrimées en moyenne, médiane et écarttype.

Les variables ordinales sont exprimées en frégquences cumulées mesurant la

"TEWC sXOs A X ONG s Nx_ 6biuwda OxXawO ibZsas

La méthode statistique de Borda [53]** wiuw UbP6bPaws 6xEAC Ap6 aA fpaa

classement des résultats pour une question donnée.

Les résultats sont initialement traités indépendamment, analysant les réponses a

chaque question. Puis des corrélations sont faites entre ces différents ésultats.

Y RenyNolin E. Département de mathétiges et de statistique Université Laval (page consultée le
27/01/2015). Modélisation statistique SPB02. Automne 2012 [en ligne]
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1. 5s4 Nw_sObXa: ledr auilisation des

corticoides

554 Ewa 60 08 _s 6Awu _s YsENmiiideXMR, a@nsi qu® ElrE s 6
I EPU _sd& _A ub6ba UbxX : irhcationsEdeb reseriptién et contre-
indications retenues, modalités de prescription, effets thérapeutiques et indésirables

OxXal twa°® YWEwO ubxXa _AsN¥6xb si & EZsP66 XOs %%6bPC

122 questionnaires ont été adressés par mail, aux 122 USP francaises
métropolitaine s. 63 réponsesont été collectées, soit un taux de réponse de 52,0 %.
Pour certaines USP, plusieurs médecins du méme service @ répondu. Ainsi on

distingue 49 USPsoit 40,2 _ XxNEEs ixiu 6 _A a»s
LesMR exercent:
65,1 % en établissement public,
22,2 % en établissement privé Participantau Service Public Hospitalier (PSPH),
12,7 % en établissement privé (Non-Répondeurs (NR): 0 %)
NxXOsSEX Xi 6s E adided t° b6 aA b
61,9 % de praticiens hospitaliers (PH),
15,9 % de médecins prives,
12, _A dapau Xua°

4,¢ A PbnssiBIR: 47 %).

(Professeurs universitairespraticiens hospitaliers (PUPH) et chefs de clinique

assistant : pas de réponse).
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lls ont une expérience en USP.

44 4 %, de moins de 5 ans,

28,6 %, de plus de 10 ans,

254 %, comprise entre 5 et 10 ans(NR: 16 %).

Ces médecins pratiquent dans des USP dont la médiane du nombre delits est 10, et

6 Aw-Qp&a51.

X 65,1 % des médecins exercent en établissement public
X 61,9 % des médecins sont des praticiens hospitaliers

X 44,4 % ont une expérience de moins de 5 ans
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1) Les médecins retiennent des indications et contre-indications de

prescription

as6xX 6A ®4a@, lea cerficoides ont une Autorisation de Mise sur le

Marché (AMM), ou une recommandation de grade A, B ou C pour 6 indications. En
appliquant la méthode statistique de Borda [53], vxPOP 6AXE _Es° s 6de%u6 &8 Ewl
indications a la moins fréquente, retenu par les médecins (NR: 4,8 %)

1-° uNs OWEWEE 6 _s Oe (fasse:R93F 6

2-occlusion intestinale (288)

3-compression abdomino-pelvienne (211)

4-compression médullaire (200)

5-©° UNsAsXOXNEEsNsXi aé&aédigestvesi supérieures ou
bronchiques (197)

6-anorexie (87).

rnsN¥%6s _A (b 6draéthdde ¥e Borda: ¥2x E 6 A b X ded@nigledrsbral de

cause tumorale

Indication : | Nombre de Facteurs n, n-1, | Produit du
ordre de répondeurs ! nombre de
fréquence en valeur répondeurs et
absolue du facteur
correspondant
1 29 6 174
2 8 5 40
3 13 4 52
4 8 3 24
5 1 2 2
6 1 1 1
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Chaque répondeur classe les n ndications par ordre de fréquence de prescription. On
accorde X ~ Ous E X as E1 au 2&me°ch¥ix, etc.La somme des produits
_XXXs 6 N das® YObP° UxEubBNSPAWE@EE $X b O Ak nasd¢xE 65
sau aeéas 5Axeaisséns desin@gses perme de classer ces indications de la plus &

la moins fréquente.

Indications : AMM et Recommandations

- U E E o
tumorale 23,0 %

m occlusion intestinale 22,6 %

m compression abdomino-
pelvienne 16,5 %

m compression médullaire
15,7 %

[ | ulvi}u€uvs
voies aéro-digestives
supérieures ou bronchiques
15,4 %

W anorexie 6,8 %

Diagramme 1 : Répartition des 6 indications AMM et recommandées selon la

fréquence de prescription des médecins
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Ces MR utilisent aussi un corticoide dans des indications horss AMM et hors-

recommandations :

X souvent a toujours: 85, a OxXUEs 6sd8 ZxNpbP&&dsNsXid O awa Y%
cérébral (NR: 1,6 %),
84,1 % contre la dyspnée (NR: 16 %),
82,5 % contre les douleurs cancéreuses (NR 1,6 %),

74,6 % contre les métastases osseuses (NR16 %);

x Pasourarement: ¢&d°a OxXiUEs 6A aidwXpbs *WE
79,4 OxXUEs 6AItYUsSEUGISENPs: XW)x¥%6 APC s W
77,8 % contre les douleurs neuropathiques (NR: 0 %),

524 % contre les métastases hépatiques (NR 0 %).

Y6a E YV¥ixé&ureXindicalonad A b6 E20Mxeontre les signes de
OxN%uEsaabxX _AxEbfbXs wES5 xpébtbngdle (NRCL,6MEOP Xxas

42



du nombre total)

Nombre de médecins (en pourcentage

100%
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -

0% -
2

Indications horsAMM et horsrecommandations

&

m Non répondeurs

m Non a rarement

B Souvent a toujours
\) géo

Histogramme 1 : Prescription des corticoides par les médecins dans les

hors-AMM et hors-recommandadations

indications

43



Le VIDAL [61]*® mentionne des contre-PX _bO UbxX4a 6 WESAOEDPI

corticoide. LesMR ne retiennent pas pour contre-indication :

74,4 G6AEQ :OWE
73,0 % le diabéte (NR: 0 %),

46,0 % la phénylcétonurie (NR: 1,6 %).

50,8 % ont retenu une contre -indication absolue 2 6ékgié G la prednisolone (NR:

0 %).

lIs ont retenu des contre-indications relatives :
73,0 6Awl U %EtOIXUPC s XxX OXXUE~6WO%)E X UE Pi:
68,4 G6APX sOUM%X WE
61,9 % la virose en évolution (NR: 16 %).

4.8 % rapportent des contre-indications relatives supplémentaires: 6 APXa ~ bPa XOs

OE PCs Y Ols wWOxN¥%sXawbT 6k 60 BHAs NtHaiiEx%)ibs *WE

> VIDAL (page consultée le 17/02/2015). Solupred : fiche médicarfamtigne]
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100%
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -

0% -

du nombre total)

Non-répondeurs
m Pas de contre-indication

m Contre-indication relative

Nombre de médecins (en pourcentage

m Contre-indication absolue

Contreindications

Histogramme 2 . Contre-indications aux corticoides retenues par les médecins

x 6A° uNs OwWEWEE 6 _s O &as U NxE 6s sau 6AP
souvent retenue

X 85,7 % des médecins prescrivent souvent a toujours un corticoide
OxXUEs 6sd8 ZxNbPaadsNsXida O &dwad % E X °_uNs

X 84,1 % ne prescrivent pas ou rarement un corticoide contre
6A dilwXps

X 74,6 % des médecins ne retiennent ¥4 4 6AEQ ° XP 6s73,D % L

comme contre -indication
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2) Les médecins prescrivent un corticoide selon certaines modalités

5s4 Nx_ 6biwa _s Y“Es&O0EDbYulkonkerned > A® XBiidlaOKk® x %
traitement, le choix de la molécule, de ladose initiale et la variation de la dose dans
6s UsN¥%a° s 6 Zxbs _A NPXPAUE UbxX3 Nsd Nx_ 6biwa OXx

A _NPXPA&UE UbxX st 6 _ Ews _s %ESAO0EPYuPxX?3

Les médecins peuvent initier la prescription du corticoide durant le séjour du
patient en USP. lls peuvent également poursuivre un corticoide antérieurement
prescrit dans un autre service.A ce sujet, le questionnaire proposait des intervalles de

réponses.
63,5 % desMR prescrivent un corticoide au minimum chez 1 patient sur 2 (NR: 0 %).

476 % des médecins poursuivent le traitement antérieurement prescrit, au minimum

chez 1 patient sur 2 (NR: 16 %).

36,5 % des médecins initient euxmémes le traitement, au minimum chez 1 patient

sur 2 (NR: 16 %).

En appliquant la méthode statistique de Borda [53%° Zxb OPb_BAKEG HES (b x X
des molécules, de la plus fréquente a la moins fréquente, retenu par les médecins
(NR:3,2 %):
1-méthylprednisolone (270)
2-prednisolone (240)
3-prednisone (115)
4-dexaméthasone (33)

5-bétaméthasone (20).
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Répartition des molécules

2,9%

m méthylprednisolone 39,8 %
m prednisolone 35,4 %

m prednisone 17,0 %

I dexaméthasone 4,9 %

m bétaméthasone 2,9 %

Diagramme 2: ®Ew(C sXOs _A ib6b4& tibxX _sd4 P WEsXisd Nx6wO

les médecins
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Certains médecins ont exprimé la dose de corticoide initialement prescrite en
NTA ° A (UEsd sX NJA(JA ° sii 6 N xEbuw ssplEBtNw X b))
C A Xs Z6s E XbPC s? "PX AbPXUsEWEWUSE Nbs n Osd _xX
convertir tous ces résultats en mg/kg/j, en se basant sur un poids moyen, des

patients hospitalisés en USP, de 60 kg.

lls prescrivent une dose initiale maximale dont la médi Xs saiu a sutypdesOD E i

125 s Xs _xds bPXbiubP 6s NPXPN 6s _xXU @ypdest OF89Xs saiu a siu €

Les médecins utilisent 6sd Zxbsa A NPXPAUWE UbxX & PZ Xiisa
92,1 % la voie per os (PO)
88,9 % la voie intraveineuse (V)
65,1 % la voie souscutanée (SC)
4.8 % la voie intramusculaire (IM) (NR: 48 %).

85,7 % des médecinsprescrivent un corticoide en continu, au maximum chez

20 % des patients.

81,0 % des médecinsdisent prescrire un corticoide a heures fixes chez plusde 70 %
des patients (NR: 1,6 %), essentiellement: a 8h (uniquement) dans 44,4 % des cas, a
8h et midi dans 34,9 % des cas,et a 8h midi plus une prise supplémentaire dans

6 A wrhidi dans 11,1 % des cas(NR: 6,3 %)
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Histogramme 3: EXE PEs& Pnsd s MESGOEPYIbPxX A X OxElibPOxé_
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95,4 _sd4 Nw_sOPX& XA Ub6basXi Y% & _s WEXUxOx6s C X

corticoide (NR: 1,6 %).
LesMR sont amenés a faire varier la dose de corticoide dans le temps:
84,2 % pour une décroissance (NR: 95 %),
65,5 % conservent une dose stable (NR: 79 %),
39,3 % pour une augmentation (NR : 111 %).

En cas de variation de dose, 561 % des médecins disent utiliser des paliers de
quelques jours pour opérer le changement de dose (NR: 9,5 %). La médiane du

nombre de jours constituantces ¥4 6P sSEA sal aymseil,BAwO E
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90%
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Stable Augmentation Décroissance Paliers
Evolution de la dose
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Histogramme 4 : Variations de la dose de corticoide prescrite par les médecins
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lls prescrivent un corticoide pour une durée, en jours, dont la médiane est 10

sl 6 Aty@e €94 (NR: 62 %).

49,2 % des médecinsdisent ne pas poursuivre leur prescription de corticoide

en phase agonique (NR: 15,9 %).

X 63,5 % des médecins prescrivent un corticoide au minimum chez
1 patient sur 2
x La méthylprednisolone est la molécule le plus souvent utilisée
X €4°a _sda Nw_sObXa ub6basXu 6 Zxbs A |
X 81,0 % des médecins prescrivent un corticoide a heures fixes
chez plus de 70 % des patients

X €4°4 _sd Nw_sObX& XA Ub6PasXU % & _s ¥
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3) 5s4 Nw_sObXa _A a» Oxfeis dsMaieutigeds,

indésirables et appliqguent une éventuelle surveillance

Le VIDAL[61] cite les effets thérapeutiques connus des corticoides.
Ainsi, les médecins constatent, au minimum chez 1 patient sur 2:

492%uns _PNPX UbxX _s 6APQ9WNs *WE

46,0 % une diminution de s signes de compression (NR: 95 %),

44,4 % un effet antalgique (NR 111 %),

34,9 % une amdioration de la dyspnée (NR: 95 %).

Par contre, ils rapportent, au maximum chez 1 patient sur 2 :
76,4 Xs Nw6bxE étetxginéra (BR: 79 %),
68,3 % une diminution des signes inflammatoires (NR: 6,4 %).

4.8 % des médecins soulignent également une levée AxOO06 dbxX budéisdibX 6
amélioration des troubles neurologiques (non précisés), et un effe orexigene (NR:

9,5 %).
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Histogramme 5 : Hfets thérapeutiques des corticoides constatés par les médecins
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Le VIDAL précise les effets indésirables des corticoides [6]. En utilisant de
nouveau la méthode de Borda [53], voici le classement des effets indésirables
constatés par les médecins, du plus au moins fréquent (NR: 1,6 %):

-diabete cortico-induit (175)
-insomnie, euphorie, excitation (142)
-oedémes/HTA (115)

-faiblesse musculaire, amyotrophie (89)
-ecchymose (83)

-infections (82)

-atrophie cutanée (67)

-ulcere gastroduodénal (39)
-perforation/hémorragie digestive (27)
-retard de cicatrisation (26)
-fracture/tassement vertébral (15)
-ostéoporose (14)

-ostéonécrose aseptique des tétes fémaales (4)
-glaucome, cataracte (2).

16 % des MR rapportent la notion de myalgies comme autre effet indésirable

constaté.

55



Effets indésirables

0,5%

m diabéte cortico-induit 20,0 %

m insomnie 16,1 %

m"~ ul,d iiUi 9

m amyotrophie 10,1 %

m ecchymose 9,4 %

m infections 9,3 %

m atrophie cutanée 7,5 %

m ulcére gastro-duodénal 4,4 %

m perforation/hémorragie
digestive 3,1 %

= retard de cicatrisation 3,0 %

m fracture/tassement vertébral
1.7%

m ostéoporose 1,6 %

1 ostéonécrose aseptique des

tétes fémorales 0,5 %

m glaucome/cataracte 0,2 %

Diagramme 3 . Bfets indésirables des corticoides constatés par les médecins
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LesMR disent ne pas tenir compte, chezles patients::
76,4 ° s 6APREXOs _AxEB2%) WE
de°a4 ° s 6A s z3X®w 'WE

47,6 %, du risque infectieux (NR: 64 %).

794 % des médecins disent pratiquer une surveillance clinique: surveillance
des effets thérapeutiques attendus, des effets indésirables, pression artérielle,

température, dextro (glycémie capillaire), poids, mycose buccale,(NR: 1,6 %).
651 % desMR°® 6APXZsE&ds°® Xs WE (b C s)inldgigie (NRELE %3P 66 XOs

Il est important de préciser que le dextro a été considéré comme un signe clinique
d'apres les consignes de rédaction de I'Examen Classant National (ECN). De ce fait, les
17,0 % de médecins ayant répondu « oui » a la surveillance biologique, et n‘ayant cité

pour seule justification que le dextro, n'ont pas été comptabilisés dans les résultats.

Néanmoins, 55,6 % des MR surveillent la glycémie (dextro et/ou glycémie veineuse),

dont seulement 12,7 % chez les patients initialement diabétiques.
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aec°a ~sa Nw_sObXa OxXalu usXiu Xs _PNbPX
minimum chez 1 patient sur 2

68,3 % constatent une diminution des signes inflammatoires au
maximum chez 1 patient sur 2

Le diabéte cortico-bPX_ Pu° 6APXaxNXPs si 6AED
indésirables le plus souvent rapportés

79,4 % des médecins pratiquent une surveillance clinique

33,3 % pratiquent une surveillance biologique

55,6 % des médecins surveillent la glycémie
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rX Ewa Nw° 6s8 WEbXObY n Ewd 60 (8 _s:6Awi

63,5 % des MR prescrivent un corticoide au minimum chez 1 patient sur 2 ;

954 _s4 Ew¥%xX_s E4 XA (ib6bPasXi % & s %Exi(ixOx6s
les 3 indications AMM ou recommandeées justifiant le plus souvent une
GESEAOEP%ibPXxX _s OxEibPOxé GAAxNNs OGVIE #AEEGEss O
i NxE 6s° 6Ax006 4bxX bPXlisdlibX 6s speldengxN¥Esddbx
la majorité des médecins ne retient pas 6AE0 Xb 6s b Eulis -OxXNNs O
indication ;

la meéthylprednisolone et la prednisolone sont les 2 molécules le plus
couramment utilisées, majoritairement par voie orale ;

le diabéte cortico- bX_ b ii° 6AbXaxNXitias 3 éff@dit@sirdbles le

plus souvent rapportés.
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V. Discussion

La pertinence des résultats se rapportant aux indications et contre-indications
s YLWESAOEPWiUPXxX® n Nx_ 6buwd _A Gb6b&a iibxX° n s sia
a la surveillance de la corticothérapie, est a discuter et a corréler avec les

recommandations et la littérature.

Les données actuelles viennent justifier les raisons de cette présente étude. De
nombreux articles rappellent que les corticoides sont fréquemment prescrits en
médecine palliative, mais que les recommandations de niveau de preuve éleve

manguent.

Une étude similaire publiée en 2014 [25]'°, 4aAsdi PXUwWEs&ddws n snY“%wEPsXO
de vue des personnes impliquées dans la prescription de corticostéroides en soins
palliatifs. Elle rapporte des pratiques qui different. Les résultats suggerent la nécessité
de poursuivre la recherche et la discussion sur le role des corticostéroides en soins

Y, 66b UP 4° PX&P C s 6Aw6 ExE bxX _s EsSOXxNN X_ ibxX& ~x.

Un article paru en 2012 5] sn% 6 b C g ajed tebdonnées récentes sur 'efficacité
et la toxicité des corticoides en cancérologie. NsElU PXsd wi _sd xXiU E YaVaxEUw
des corticostéroides sur le controle de la _x 6s E su _ Aymptérads chez les
patients cancéreux.ll ajoute que les modalités de prescription des corticoides sont
discutées dans la littérature, et de nombreuses questions relatives a ce probleme sont
soulevées: quelles sont les indications précises des corticoides ? Quand la

corticothérapie doit étre démarrée ? Combien de temps sont-ils efficaces? Quelle est

'® Denton A, Shaw J. Corticosteroids in jetive careperspectives of clinicians involved in prescribing : a
gualitative study. BMC Palliative care. Janvier 2014 ; 13 (1) : 50

| eppert W, Buss T. The role of corticosteroids in the treatment of pain in cancer p&tient8ain Headache
Rep. Ao(t2012 ; 16 (4) : 30B13
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la dose optimale ? Quels sont les effets indésirables les plus fréqents ? Sontils trop

souvent prescrits en soins palliatifs ?

Dans une autre étude parue en 2012 [1], les auteurs concluent que le niveau de
“Es Zs O6PXPC s OxXOsEX Xiu 6A OubxX X 6fwadbC s _sa Ox|
_AyuEs OxX PENwS3

Leslimites de la méthode sont:

la période durant laquelle le recueil de données a été réalisé, de
juillet a septembre 2014, peu favorable, coincidant avec les grandes

vacances et donc une absencemportant e des médecins;

- les limites de fiabilité des données recueillies, par le caractere

w06 E ubP™ _s;6AsXC yis
- des propositions de réponses au guestionnaire non homogenes,
apparaissant a la fois sous une forme qualitative (non, rarement,

souvent. .) et aussiquantitative (20 a 50 %, . .)

- le manque de «parfois» entre «rarement» et «souvent»,

concernant les propositions de réponses qualitatives.

a blis 6 _bP&a0 adabxX _s 6 Nwilx_s° ZbsXu YEwasXi 6A X 6

61



1) Le profil des médecins répondeurs

Le taux de non -réponses est inférieur a 10 % pour la majorité des résultats

obtenus.

65,1 % des MR exercent en établissement public . Ceci est en adéquation avec
6Ari U _sda 6bs n _s 6A OiubZb w013 [48Kbgidobijects/é en 20124 4R R A
Xs N xEbuw _A a» % E6PGASRQOYWIBRRA°6 Aa®ructlieEd®dsa &l
soins palliatifs [56]°° _WXXxNEE bPi _w &é A a» Y E6PC sad OxXuk
privées. Le taux de praticiens hospitaliers (61,9 %) est de ce fait plus important que

celui des médecins prives (159 %).

Parmi les répondeurs, a compte seulement aa°a@ A dadbPad XURABKUIBEXsas
5s4 O Y% Obiwa _A OO sbP6 si _s xEN GibPxX _sd &aabai XiUa si
AxX0 6bPNbiwsad % E 6s XxNEEs A a» sX ®E XOs° OxXUE PEs
médicales. rX P X° b6 XAsnbais % & O s-PK, A Ye chefd@ dinigue-s »

assistant en médecine palliative.

Le niveau de formation sX &xbX&a Y% 66P UP 4 _sd Nw_sOPXa EwYx,
LEwWODPAwW? aA fPad Xi sX N xEbUwa° sx ¥ B s BOd &X4Ex BsEQ A BB
obtenu, pour la plupart, au minimum, le Dipléme Universitaire de Soins Palliatifs et

A OOxN¥ fXsNsXis

444 % des MR ont une expérience de moins de 5 ans en USP ce qui semble peu,
mais Xs ExXXs Y% Eubs _AsXiuEs s n E UnE aBreEPEGBBIX 1 snsEO

meédicale auparavant.

® )pGPpUDWLRQ GH OJKRVSLWDOLVDWLRQ SULYpH OpGHFLQH &KLUXUJI
(WDW GHV OLHX[ GH O 1D F01Y, PUiE & iDévebre 2013 @olgriep W L 1V

19 Société Francald GT1$FFRPSDJQHPHQW HW GH VRLQV 3DOOLDWLIV 6)$3 SDJ

GH OfHQTXrWH VXU OHV VWUXFWXUHV GH VRLQV SDOOLDWLIV 'pFHPEUHI
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2) Des indications communes face a peu de contre indications

Les 3 indications AMM ou recommandées , le plus frequemment retenues
par les MR @xXu 6A° uNs OwWEWEE 6 _s O &s U NxE 6s° 6Ax006 ;
compression abdomino-pelvienne. Ces résultats sont en adéquation avec les données

actuelles.

Csd a PX_PO UbPxXad8 OxN¥%UsSXU ¥4 ENP 6sa %6 &8 EwWC sXuUsa _ X

glucocorticoides injectables en soins palliatifs gériatriques [28].

Une étude prospective de 2001 [3]?° se rapproche en partie de ces résultats. Parmi les
indications spécifiques des corticoides leplus fréquemment rapportées, elle retrouve :
la compression médullaire, les métastases cérébrales! E Y% W“WEXxOIsE _s 6A° _uN

cérébral de cause tumorale)° 6 Ax0O06 abxX PXus&dubX 6s sii 6 6tN¥I X{b

5A ®aa[274 rappelle que B6AItWUSElsSXaPxX b Xidst GEsedlesX Xs

indication pour un corticoide par voie générale avec AMM.

Les corticoides sont cités comme seulco- X 6fwadbPC s w“WESA0EPEs _ X& 6s C
hypertension intracranienne en premiére intention [30, 57]*. Ills permettent de lutter

OxXUEs 6A° uNs sii 6 OxNw[ENHAdPxX i NxE 65

20 Hardy JR, Rees E, Ling J, Burman R, Feuer D, Broadley K. et al. A prospectivey siirtlee use of
dexamethasone on a palliative care updtlliat Med. Janvier 2001 ; 15 (1)-83

257, /Y$VVRFLDWLRQ IUDQFRSKRQH SRXU OHV VRLQV RQFRORJLTXHV
régionaux en soins oncologiques de support (page condelt@@/02/2015). Hypertension intracranienne et

déficit neurologique central. Janvier 2011 [en ligne]

2 |nstitut National du Cancer (page consultée le 21/10/2014). Les tumeurs du cerveau. Publié en Juin 2010 [en
ligne]
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5Ax006 abxX b Xsisadl indcaisn de recommandation de grade B
[27]. La Fédératon de soins palliatifs Alter [36] et Laval G.[31]* préconisent la
YLWESAOEPYiIPXxX _A X OXxEUuPOxé_ s sX YYdx tradgdhentsde “LEsSNbPuU
6 A x O O paddarcose péritonéale. A%Eud &4 &4 x Ed s UE PUsNsXi° ab 6,
levée, le corticoide doit étre diminué puis arrété. ap 6Ax006 abxX XAsau Y% &
corticoide est arrété et la Sandostatine démarrée. Cela soulge plusieurs questions
[31] 2 6As™ PO Obiuw _ Ox&llabPAx¥s suEW#HQEPYsuPXxX YEw 6 E6s
chez le patient? Le corticoide estb6 _A i Xi %6 & s~ bO Os C Ab6 aA Tt
épisode occlusif - 5 _Ews _AsT PO Obiw _ X& 6s (UsN¥%a &asNE

recommandations ne précisent pas la posologie.

De plus,Laval G. etal. [ ontmontré C s ¢B _sa % UbsXuU&d sX 6sZws _AxO
EsOsZ bsXi % & _s OxEGPOxé_ s Z Xi 6APX0O6 a&bxX° a4¢ C b

en occlusion intestinale.

A b 66 AFE@S[89]% rajoute que les corticoides sont & X& uUbP6PiUwW _ X4 6Ax0O0

digestive installée sauf a titre co-antalgique et/ou antiémétique.

Devant un tableau de compression abdomino -pelvienne responsable de
troubles du transit, de la diurése ou du retour veineux et lymphatique, une dose

_A Gu C s _s Oxdstipretonigées 4C A 6 A Nw6 b xt dlinigue [28. 6 Aw i

La compression médullaire arrive en 4°™° position, or cette indication est une

recommandation de grade B [27]. Les corticoides doivent étre prescrits le plus

% Laval G. Carcinose péritonéale et sDWpJLH WKpUDSHXWLTXH SDOOLDWLYH gPH &R
digestive [en ligne]. 9 septembre 2011 ; Montpellier (consulté le 20/02/2014).

*Laval G, Beziaud N, Germain E, Rebischung C, Arvieux C. La prise en charge des occlusions sur carcinose
péritonéale. J Pain Symptom Manage. 2006 ; 31 1502

% Association francophone pour les soins oncologiques de support (AFSOS), Référentiels inter régionaux en
soins oncologiques de support (page consultée le 10/03/2014). Occlusion digestive surecpegitmsale.

Publié en Décembre 2013 [en ligne]
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précocement possible au moment du diagnostic, seuls ou en adjuvant a la
E _PxUlIwE Ybslle 6eskE 30sdlble. Des doses de 2 a 10 mg/kg de
Nwiilt6¥%Es _Xbax6xX80 gk Coikent étre administré es pour soulager la

douleur et stabiliser temporairement la détérioration neurologique.

De méme, un article de 2006 [9]*° E vi% x E ias n@pndent ou le diagnostic de
compression médullaire est posé ou fortement soupgonné, 6 A NPXPAUE UbxX
_sn Nwiil 8xXs sdu EsOxNN X _ws _ X& 6s E 0 _s OxXUESsE x
vasogénique et la réaction inflammatoire. Il ajoute que bien que plusieurs schémas
“uxax6xTPC sd PsXi wiw & TfwEwa°® b6 XAsnbais Ysa° Os

concernant la posologie optimale et lad Ews _A NPXPAUE UbxX

En 2011, la Direction québécoise du cancer [38])?" rappelle C uhe combinaison de
corticostéroides et de radiothérapie constitue un traitement historiguement reconnu

de la compression médullaire chez les patients atteints de cancer métastatique. Elle
recomm X_s C A Xs OXxE b Coxmpien&t¥ips d@se de 16 mgl/j de
dexaméthasone soit immédiatement administrée aux patients symptomatiques des
gue la compression médullaire est diagnostiquée ou soupgconnée (recommandation
s YE _s D°® Y6 ~ U aA EausXbpE _A _NbMe d@linfgeEde Xs 1 U

corticothérapie (par exemple: 100 mg)° Os C b OxXUEs_bi 6sd8 XxXXwsd _s 6

En bref, un article _abt 2012 [8]*® confirme que la prise en charge thérapeutique
_ A Xs OxNYEsaab xXloiéire idpératizament pluridisciplinaire et inclut la

corticothérapie, la radiothérapie et la chirurgie en fonction des indications.

%% Dion D, Trempe D, Dechéne G. La compression médullaire chez le patient atteint de cancer : du diagnostic au
traitement. Le Médecin du Québec. Novembre 2006 ; 41(115160

'LUHFWLRQ 4XpEpFRLVH GX FDQFHU &RPLWp GH OfpYROXWLRQ GHV Sl
10/10/2014). Traitement de la compression médullaire chez les patients atteints de cancer métastatique. Publié en
Aot 2011 [en ligne]

*8 Fadoukhairz, Lalya I, Amzerin M, Ismaili N, Belbaraka R, Bensouda Y, et al. Compression médullaire en
oncologie. Journal Africain du Cancer. Aot 2012 ; 4 (3) -18Q
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5ATtYaxiludas A Xs WEwZ 6sX0Os bX wWEbPs Es 0Os66s8 _sa a WE
expliquer le rang de classement de la compression médullaire chez les patients en

situation palliative avancée.

Dans la prise en charge de 6 A° uNs si s 6AsXOXNEEsNsXd _s& Zxk
digestives supérieures ou bronchiques , le corticoide doit étre utilisé en
nébulisation [27]. Le budésonide est le seul corticoide ayant une AMM pour une telle
utilisation. rX 6AXx00 EEsXOs° Qwlilis %EwaxsXiss C s 6 OxEubOxiulw

voie générale.

Un article de la revue Médecine du Maghreb [44] traite de la corticothérapie en
XXOx6xTbs WE53 Y6 sn%6bPC s C s 6s4 OxEubPOxé s& axXi bX
péri-tumoral et permettre de rétablir la perméabilité de la filiére bucco -laryngo-

UE Olw 6s3 5As™ sii s& OxEubOxé s& saiu a¥%sOiu O 6 bPEs
nécessitant des prises répétées et a doses de plus en plus élevées. Il conclut sur le fait

q AbP6a axXiu Ub6sa 40 _s USENPX 6° | Usad _x&sa siu Y%

YuWsENsiUO Xu 6xEa A Nw6bPxEsE 6s OxX xEu _ N 6 _s ¥% E 6s E

5A XxEsawdis 6AP X _ brabinsHnéduemsent retenue par les MR3 NAsau
pourtant un symptdme trés fréquemment rencontré chez les patients hospitalisés en
USP, en phase palliative avancée, souvent associé a la dénutrition voir la cachexie.
5A Ub6bP& iPbxX s wWEs XbaxXs°® YEs XPax6xXs et Nwilt
recommandée pour leur effet orexigé Xs° _sd4 _x&sd _s B6AxE BB _s R°a
mg/kg/j équivalent prednisolone (recommandation de grade A) [27]. La stimulation

s 6A wmyvawiubiu XAwi XU Y% & N b Xidel de 4 sehdirtes), lesbénélice!

de poursuivre le traitement devra étre réévalué au court du temps.
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Un corticoide peut étre prescrit Y4x E UsXiUsE _A efpestet ebbien-étre du
patient, AAP6 6s _sN X_s° x &Pb 6sd Nsa Esd abNVabtmfaXs 8 ba:
portion adaptée. . .) [34, 58°°3 5A s~ séorticeides étant peu durable, ils seront
VLWExYaxdwad n Y% UbsXud ZsO Xs sda¥%wE XOs _s Zbs 6bPNbPUw

A UEsad AtN%U~Nsa w%Ux Z Xiu wf 6sNsXu EwXw PObsE A X GE

5A XXE&n®sXUE b EsNsX usymptéinesi os@ne une douleur de fond, est

souvent spontanément évoquée par le patient, confronté a la proposition des repas a
6AT~%bi 63 NxNNsXU Yfiposibdp sEaA-BRA X w~ U _s EsO sbé6
AtN%U~Nsad 6xEa _s 6APXisErf »ir l mEdecin, ows % Xs ax a
SAUPN GbPxX % E 6s Nw_sOPX° s 6APXOXX XEU C s Ys U sX{s.
aura tendance a se concentrer prioritairement sur une douleur intense ou une

dyspnée génante par exemple.

En résumé, les 3 indications AMM ou recommandées le plus
"EwC sNNsXi EsusX sa % E 6sa ME 1° uNs OwEWEF
occlusion intestinale et compression abdomino -pelvienne) se superposent

aux données de la littérature.

5 OxNWEsdadabxX Nw_ 66 bEs XA dbditiorz € des Koudtant
X XPNsNsXiU EsOxXX s OxNNs PX_PO ibxX _s Olxbnj

par une prévalence inférieure de la compression médullaire en USP.

5A XxEsnbs sdaiu 6APX_ PO UbxX 6s NxbPXa EwC sNNs)
pourtant fréquemment exp rimée par les patients en situation palliative
Z XOws si ~ bpiu 6AXE si _A Xs ESOxNN X_ iUbxX s ¢

cause au quotidien pourrait étre sous -estimé par les médecins.

258 Fédération de soins palliatifs ALTER (page consultée le 08/02/2015). Prise en chargmplésnegs
JrQDQWY HQ ILQ GH YLH OHV WURXEOHY GLIJHVWLIV /IDQRUH[LH >HQ ¢
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85,7 % des MR prescrivent, souvent a toujours, un corticoide contre les
ZxNbpadadasNsXud O awa ¥ E X ° QeNlsulatsEmbEe Eoléérent puisque
6 A°_ ubésébral de cause i NxE 6 s isdcati@hAAMM ou recommandée le plus
fréquemment retenue. En cas de vomissens X1d& 6bwa X ° uNsd$l eStwWEWEE 6
OxXasb66w uricdrticéibe sdil ou en association & un autre antémétique

(accord professionnel) [27].

Par ailleurs, 6A (s E pu NE6P¥° ¥3traitéala physiopathologie des
nausées/vomissements et leurs traitements pharmacologiques. Face aux
nausées/vomissements liés a une hypertension intracranienne, une tumeur, une

Nwi 40 4s OWEWEE 6s x Xs NwXbPXfbius O EOPXxNMiis &s° Y

OxEuPOxé s EPsX C s 6s NwO XP&Ns _A OubxX XubPwNwiubC s

84,1 % desMR utilisent souvent a toujours, un corticoide contre la dyspnée. Il
A b0 sX s su° _A X AtNW%U~Ns "EwC sXiU sX &bl UbxX Y €
étiologies sont multiples. Un test thérapeutique est recommandé: 2 a 4 mg/kg de
méthylprednisolone répartis en 2 a 4 doses quotidiennes, avec secondairement une

réduction progressive de la dose (accord professionnel)[27].

De plus, les traitements symptomatiques de la dyspnée dépendent du contexte
clinique [34]. En cas de compression des voies respiratoires, de la veine cave ou de

lymphangite carcinomateuse, les corticoides peuvent étre proposes.

La lymphangite carcinomateuse est une indication fréquente de prescription A X

corticoide dans une unité de gérontologie [28].

% Gamblin V. Physiopathologie des nausées/vomissenrtitisments pharmacologiques. 19éme Congrés de la
6RFLpWp )UDQoDLVH GY$FFRPSDJIJQHPHQW HimMiteSed sacRiEQ[¥n Bgde) OUIDWLIV 6
2013 ; Lille (consulté le 05/01/2015).
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Une dose d'attaque de corticoide de 2 a 3 mg/kg/jour est préconisée dans le cadre

A Xs 6tN%I Xfbius O HEP'XxN s as

Enfin, un article de juin 2004 [13]*? aborde le traitement de la dyspnée en fin de vie. Il
sdl WEwObPAw C s 6sd8 OxEubOxé_ _sa Vs ZsXiu yUuEs ub6sa

bX 6 NN ixPEs 6AXEAUE OilibxX EExXOIbPC s

Le questionnaire ne détaillait pas les étiologies et/ou mécanismes de la dyspnée.
5é&aluation de la pertinence de la prescription de corticoide par les répondeurs, dans

cette indication, est de ce fait limitée.

82,5 % desMR prescrivent un corticoide, souvent a toujours, dans ladouleur
canceéreuse. Ce résultat £mble rejoindre la notion de co-analgésie, indispensable

dans la stratégie de prise en charge de la douleur, en soins palliatifs.

Un article de 2009 [12]*® rappelle que les corticoides sont trés largement utilisés &
visée antalgique en soins palliatifs pour leurs propriétés anti-inflammatoires et anti-
° wN Us 4sd8% Y6 x s CA O Xs wi _s Xs “YEwODPA&As 6sad _x&as:
situations rencontrées ; elles varient de 1 a 4 mg/kg/j, en préférant des cures courtes

(< 10 jours) ou en recherchant la dose minimale efficace.

De méme, 6 A us E X X5% peise que le corticoide est un co-antalgique
utilisé particulierement dans les douleurs cancéreuses en phase terminale, de par ses

propriétés pharmacologiques.

. /DYDO * 9LOODUG 0/ 5HFXHLO GH SUDWLTXH SURIHVVLRQQHOOH HQ \
alpin [en ligne]. 6 février 2006, version 3 (consulté le 21/02/p014
32Marin I. Traitement de la dyspnée en fin de vie. Revue des Maladies Respiratoires. Juin 2004 ; 2343p: 465

¥ Beziaud N, Laval G, Rostaing S. Traitements de la douleur chez le patient adulte relevant de soins palliatifs.
Revue du Praticien. Juin @9 ; 59 :799808.

% Jannel L. Réseau Arc en ciel (page consultée le 20/03/2014). tagalgiques : il faut toujours y penser.
Publié le 3 Février 2007 [en ligne]
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LA Us E Ytz[g9] bkplique que les corticostéroides sont particulierement utiles
comme thérapie adjuvante dans les cas de douleur métastatique osseuse,

neuropathique et viscérale. lls atténuent directement la douleur, réduisent aussi la

douleur _|s OxXOsEl ZsO X xWwbxé s° YsENsuUlUsXidessetE PA4ASE

vYaxElusXi A UEsd s sud &tN%ixN GbPC sd EwXw PC sd sX

douleur.

Ces affirmations sont nuancées par un articlede 2012 [1]. Les auteurs ont recherché,
par une revue systématique des éudes publiées en anglais, quel était le niveau de
preuve clinique des corticoides comme co-analgésiques chez les patients adultes
atteints de cancer. lls concluent que le niveau de preuve est trés faible. Quand cette
action est démontrée, elle est au mieux modérée. Le meilleur rapport bénéfice-risque

est obtenu avec une dose quotidienne de 32 mg de méthylprednisolone par jour.

De méme, une étude polonaise de 2012 [5] confirme le rble important des

corticostéroides dans le traitement de la douleur neuropathique et osseuse.Elle

Yy

ajoutecs¥%sX_ Xi° C s 6s XbPZs s Y%Es Zs A40bsXib PC s OxXOsl

des corticoides chez les patients cancéreux reste limité.

74,6 % des MR utilisent, souvent a toujours, un corticoide dans le cadre de
meétastases osseuses. En effet, bur intérét a déja été mentionné auparavant, face a la

douleur liée aux lésionsosseusessecondaires

Un article de 2009 [11]*® aAbPXiwEs&dds n _x 6s Ed _sa Nwi a0 asa
patient agé. Il précise queles corticoides sont utiles pour traiter les douleurs
inflammatoires des métastases osseuses répadant mal aux AINS ou lorsque ceuxci

sont contre-indiqués.

% Chouahnia K, Bab&iamed N, Des Guetz G, Luu M. Douleurs des métastases osseuses Gitenteagé.
Revue médicale suisse. 2009 ; 5(24) : 1285
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"s NyNs° 6A @&as»@xX PENs 6A OubxX Xi 6fPC s sa OxEiubO»

de métastases osseuses, souvent résistantes a la morphineNéanmoins, elle rappelle

Cs 6 E PxUlwE “ubs® 6XxEAC As66s sdi sXZba s E6s° Eséais

558 OXEUPOXxé s& Xs axXiu Ub6sd° as6xidi©O6aex)C AsXA@Gis®

des AINS (accord professionnel), probablement du fait q A bpésentent beaucoup
NxbpX&a As siud PX _wabE E6sd8 C s 6sd8 OxEubOxé sas

®bX 6sNsXU° 6sd OxEubOxé _sa°¥Agnede B sodtégexde RisdenX a
charge des métastases osseuses. La prescription deMR pourrait sembler excessive,
mais le questionnaire ne permettait pas de rendre exhaustive cette stratégie de

traitement.

84,1 % desMR ne prescrivent pas ou rarement un corticoide contre 6 A ailwXbs
Les glucocorticoides sont relativement souvent prescrits pour leurs effets non
spécifiques sur 6 A Vavawibiu° 6A1 Ns E st §56]%.Hn sevancReyiXé KB sV &
s _Awiu _s awEbs as C Xu 6s E Ews66s uUb6PiUw _ X& 65
petites doses semblent apporter une amélioration mais pour une durée limitée, car

6As™ siU SasMB6Bs PASES

Un article publié en 2005 [15]*" rapporte que le traitement symptomatique de
6 A a i Inepobessur la corticothérapie et le méthylphénidate, en dehors des contre-

indications. La corticothérapie semble garder la premiere indication du traitement

UE

AtNY%UxN GPC s Nw_bPO NsXis n _s 6A dilwXbs O E° EbsX C :

néanmoins reconnue comme efficace. La posologie est de 05 mg/kg/24h équivalent

prednisolone en cure courte pendant 10 jours. EX O @ _A Nw6bPxE GibPxX _s 6A &

plusde30 ° s66s sdu %ux E&d PZbs ¥4 E O Es _s aBR x Ea Y% E Nxbar

% Simon A. Cancer et fatigue. Médecine palliative. Février 2003 ; 2214

37 Garnier C, Villard M.L, Comandini F. L'asthénie chez le patient cancéreux en soins palliatifs. Revue
internationale francophone de seipalliatifs. 2005 ; 2 : 386
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efficacité sur ce symptébme. La corticothérapie ne doit pas étre administrée au long
cours compte tenu des effets indésirables, notamment la faiblesse musculaire qui ne
“us 0 C A TT1E ZsE R BHIGXPs3is EA X 6AXEAEXAss AnNw6bPXxE

et si le Karnofskyest supérieur a 40%, le méthylphénidate trouve la son indication.

5A ®aa [27 rejoint cet article et ajoute que les corticoides ne sont pas
recommandés _ Xa 6A 3 iekee)té pour des patients ayant une espérance de vie

limitée.

5A aulwXbs saiu Xs W#éubrXdl shez Uds ypatients en fin de vie, source
_APXOx®AEXUWEYlD _sa OxEKiib®© A dWid leX paesients en phase
terminale, est reconnu mais leur prescription dans cette indication, ainsi que les
modalités de prescription ne sont pas validées. Les résultats peuvent étre expliqués

Y, E Os OxX&0 U3 NxNNs ¥Y%x Es 6 XXEXXPEE xf$ Bvsm&tiod ax &
Y, E 6s4 Nw_sObPX&a° s 6APXOxX xEu O aw Y% E 6A dulwXbs OIl

79,4 % desMR XA UP6PasXU Y &aur coltichideNfaose@d 6 AltYasEUISENDPSs
néoplasique . En effet, 6 Y Es&O0EbPYiipicdide dank c@te indication est
réservée aux situations _ Akec ou de contre-indication des antipyrétiques habituels
(paracétamol, AINS)[27, 46]*%. Un test thérapeutique de 24h est alors conseillé avec

des doses de 0,25 a 650 mg/kg/j de méthylprednisolone (accord professi onnel).

~A  UEs, ¥shnfiections étant rapportées comme effet indésirable potentiel des
corticoides, prescrire un corticoide contre une hyperthermie néoplasique implique

A ZxPE w6bNPXw 6s8 (UEsd wiubx6xfbsad _s Osiiis PuzZEs®° Xy

346.  Groupe de travail formulaire MRS (page consultée le 28/03/2014). Soins pallé¢itsieme partie :
traitement symptomatique Formul R info. Publié en Novembre 2009, n°5 [en ligne].
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77,8 % desMR ne prescrivent pas ou rarement un corticoide dans lesdouleurs
neuropathiques . Ce résultat est étonnant Y% PAC AP XBSHK ds° 6A ub6ba b
corticoides est trés frequente dans le cadre plus général de la douleur cancéreuse. Il a
été cité prée Ow_sNNsXu° 6APXUwEyl _sad OxEubPOxé s& _ X& 6s ax
cancéreuses comme les douleurs neuropathiques, bien que le niveau de preuve soit

faible.

Un test thérapeutique aux corticoides est proposé dans le cadre de douleur
neuropathique dont le mécanisme correspond a une compression ou un
envahissement [27, 34]. Une dose de 2 a 10 mg/kg/j équivalent prednisolone est
conseillée pour une durée limitée de 8 a 10 jours. Le corticoide devra étrearrété en

O a4 _AbXs PO Obuw ! OOXE_ ¥Ex sdadbxXXs6°3

La prescription de 2 a 3 mg/kg/j de méthylprednisolone est préconisée dans les

douleurs neuropathiques par compression des voies nerveuseg32].

Ainsi, il semble que les corticoides soient efficaces dans les cas de douleur
neuropathique par envahissement ou compression. Puisque les MR prescrivent
rarement un corticoide dans la douleur neuropathique ° x X ¥ sntérrégkr quant a

leur recherche systématique ou non du mécanisme en cause dans ce type de douleur

On peut mentionnericile O 4 s 6 NwXbPXfbis O EOPXxN s ds° C b XA
pas été traitée dans les indications de prescription car les seules recommandations

mentionnent des injections intra -thécales de corticoide (accord professionnel)[27].

Néanmoins, un traitement AtN%UxN UPC s E 4w & E Xs OXEUPOXUIWE Y|
mg x 2/j de méthylprednisolone IV) est conseillé 6XxE&C s 6Asa%uwE XOs _s Z
inférieure @ 3 mois, EPsX C s axX s PO Obuw _ Xa Osuls abia uabxX

[32].
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52,4 % desMR XA iGib6basXi ¥ & un cértiéosk siXns le cadre de
métastases hépatiques 2 Ns Ewad 60 0 sdi & EWEsSX Xi _A 0 Xi C s
abdomino -pelvienne est une indication largement retenue par ces médecins. Or, la
présence de métastases hépaiques engendre trés fréequemment des hépatalgies par
un mécanisme, entre autres, de compression du foie sain, luiméme entouré de la

capsule de Glisson inextensible.

5A Us E ubXbud »3 s 6A XpPZsEabuw _ s[48]waber@er60sE Bis M x X Ui ¥4 S
cours en 2007, le traitement de la douleur cancéreuse chronique. Il rappelle que les
glucocorticoides ont une action anti-inflammatoire et anti -oedémateuse surtout dans

les phénoménes de compression tumorale, comme dans le cas de certaines

hépatomégalies.

En effet, les corticoides participent au soulagement des douleurs viscérales pa
envahissement tumoral, comme par exemple, dans le cas des métastases hépatiques

[30, 34).

Enfin,d X& 6s O _Es Alw¥% 0 67bsa 6rtivauiecondai@ o @®eEurié E b
prescription de 0,5 a 2 mg/kg/j équivalent prednisolone peut étre proposée (accord

professionnel) [27].

Il aurait été intéressant, par le biais du questionnaire, de connaitre les raisons pour
6s4C s66sad 6sa OxEiuPOxé _sada XAwil bPsXi Y |4 peser@edles ZsXi Y%

métastases hépatiques.
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En résumé, les indications hors -AMM ou hors -recommandations
pour lesquelles les répondeurs prescrivent le plus souvent un corticoide

sont corroborées par les données de la littérature.

Les mécanismes et/ou étiologies de la dyspnée justifiant la prescription
fréquente de corticoide par les médecins dans cette indication ne sont

pas connus.

5As™ st EwXw PC s  OxEuUbOxé s X& 6 _x 6s E

reconnu. Néanmoins, le niveau de preuve de cette  action antalgique reste

faible.

as6xX 6sd ESOXNN X_ UbPxX&d° 6sd OxEubpOxé <%
ligne de la stratégie de prise en charge des métastases osseuses. La

prescription des MR pourrait donc sembler excessive.

Les corticoides sont efficaces d ans les cas de douleur neuropathique par
envahissement ou compression, mais rarement prescrits par les MR dans

cette indication.

DPsX C s 6 6bUUWE (i Es OxX xEis 6APXiUwEyd
de métastases hépatiques, cette indication est r arement retenue par les

répondeurs.

_S

75



Les MR ne retiennent pas pour contre -indication :dans 74,48 _s& O a4 6AEQ0 °

dans 73,0 % des cas le diabéte, dans 460 % des cas la phénylcétonurie.
50,8 % ont retenu une contre-indication absolue 2 6 A 66sEfbPs 6 w“%Es_ XbP&ax6xX

lls ont retenu des contre-indications relatives :dans 730 _sd O 4 6Awil U %AatOIxUE
non controlé par un traitement, dans 68,3 % s& O 4 6APX sOUbP%XY°desii _ X& &

cas la virose en évolution.

Les principale s contre -indications aux corticoides par voie générale sont [61] : tout

état infectieux non contrdlé, une maladie virale en évolution (hépatites, herpes,

varicelle, zona), une psychose non contrélée par un traitement, une hypersensibilité a

6 WEs_XP&ax6xXs X 6 A Xune phérylt@dnifie gxésénte d'aspartam

dans les comprimés orodispersibles). Le VIDAL précise C Ap6 XAsnb&dius - O Xs Ox
PX PO UbxX E&x6 s ¥x E Xs OxE i bviatdl Ow Barig brsconfeteX PO U b
de fin de vie, le confort du patient est prioritaire, les effets indésirables des

traitements administrés doivent étre limités au maximum, au profit du bénéfic e

apporté par ces traitements. En situation palliative avancée,aO X Nw_PO NsXi XAsa
indispensable, notamment si les effets indésirables sont supérieurs aux bénéfices

apportés par la molécule.

Il existe des contre -indications plus relatives [59]*° : ulcére gastroduodénal évolutif,
diabéte non équilibré, hypertension artérielle sévére non contrélée, insuffisance

cardiaque congestive, ostéoporose sévere.

On peut supposer que le respect des contre-indications par les MR est surestimé, car
6s APN¥%6s ~ Pl _s YxasE 6 endéeidnororidd fomttes indiBation a

respecter.

¥ Université de Limoges (page consultée le 10/02/2015). Corticoides par voie générale, service de rhumatologie
du CHU de Limoges. Octobre 2009 [en ligne]
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http://www.eurekasante.fr/lexique-medical/H.html#hepatite
http://www.eurekasante.fr/lexique-medical/H.html#herpes
http://www.eurekasante.fr/lexique-medical/Z.html#zona
http://www.eurekasante.fr/lexique-medical/P.html#psychose
http://www.eurekasante.fr/lexique-medical/P.html#phenylcetonurie

En résumé, les contre-indications relatives retenues par les
répondeurs correspondent aux recommandations strictes du VIDAL. Les

autres contre -indications discutables ne sont pas retenues par les médecins.

Les répondeurs relativisent -ils, peut -étre a tort, le risque induit par un

corticoide, pour les patients en fin de vie.

5xEAC A X % ibsXiu _A a» vEwasXis X AtNY%U~Ns
A X OxEubPOxé_ s° b6 sali Y%x&aaPE6s C s° _ ~ bu
6bNPliws _A X Us6 ¥ Ubsdhédt rBads ddiptel Hes contre -

indications.
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3) "sd Nx_6biwd A ub6P& iPbxX sX OOxE ZsO 6

63,5 % des MR prescrivent un corticoide au minimum chez 1 patient sur 2. Ce
résultat confirme 6s Yix&U 6 ulilisason6 Aourante des corticoides en USP et

renforce la pertinence de cette étude.

Au minimum chez 1 patient sur 2: 476 % des meédecins poursuivent le
traitement antérieurement prescrit , 365 % 6 A b X b U b-m&riies @e résultat, de
faible puissance semble montrer que les médecins poursuivent le traitement plus
C Ap63a 6 /AR piidstoXries la pertinence de ces fréquentes prescriptions de
corticoide en USP° Os _A U XU C ApP6 saiu ~xEusN@KXlirutaweniX sb 66w
un tel traitement3 5APX PO UbxX _  OxEubPOxé s Xuvelebs EsNs>

dtaiwN UPC sNsXiu EsOIsEOiws 6AsXiEws _ % bsXiu sX a»

Les3 molécules le plus fréquemment utilisées parlesMR° axXi _ X&:6AxE_Es

la méthylprednisolone, la prednisolone, et la prednisone.

Ces résultats sont en accord avecles recommandations du VIDAL B2]*° et de
6A ®aa »/A guwiAselon chaque indication, mentionnent exclusivement ces 3
principales molécules avec une prédominance pour laméthylprednisolone. En effet, &
demi-vie biologique et effets indésirables équivalents, elle a une action anti-

inflammatoire plus forte.

6 AP XZeukasgitles, 6A X Y% E sX &¥a®A» &eE s [5)Xmarfiénaent que
le corticoide le plus souvent prescrit dans le traitement de la douleur est la

dexaméthasone, en raison de sa forte puissance,sa longue durée d'action (une seule

“OVIDAL (page consultée le 08/01/2015). Recommandations. Soins palliatifs [en ligne]
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administration nécessairepar jour) et son effet minéralo-corticoide minime (risque de

rétention hydro -sodée moindre).

Le B 66sib XormafidnXdu CAPP [28] recoupe ces données en nommant la

prednisone et la dexaméthasone comme les 2 substances les plus utilisées. Il ajoute

gue la dexaméthasone est souvent privilégiée en soins palliatifs car elle peut

également étre administrée par voie SC.Pourtant la méthylprednisolone peut aussi

yiEs (Ub6baws ¥ E ZxbPs 4N 6xEAC s 6 Zxbs YY XAsadu Y% & %

1, E OxXUEs 6 Ebx_ba%uxXPEFPiUw XAsdi % & OxXX s

La dexaméthasone et la bétaméthasone ont une demi-vie biologique de 36 a 54h,

contre 12 & 36h pour les 3 autres molécules [48]*. Bien que leur activité anti-
inflammatoire soit 5 fois plus forte, la dexaméthasone et la bétaméthasone ont, de

6 d8° Xs OubxX _s "EsbX UbxX aB ~xbde WpothaldMdlsxEU XUs
hypophysaire.

Partant de ce constat, ces 2 moléculesne semblent pas appropriées a la prise en

Ol Efs Y% 66b UbZs C b “EbPxEbP&s 6s OxX xEu3 rX O & _As™ si
corticoide ne pouvant étre arrété brutalement, une demi-vie aussi longue majore la

_ Ews _AsnWwEs&dabxX _s rabkidans lsitermX. Enfirp une action de

"EsbX UbxX IXENxX 6s a4b PNWxEU Xus sn¥%xds _A Z XU Ys 6
_ApbXa "bPada XOs a4 EEwX 6s bYf s° 6A EEylu _ UE bPiUusNsXus3

5s OlxbPn _s 6 Nx6wO 6s sai &aabp _wisENbPXw Y% E Bsa | EbU

service hospitalier, et par son accessibilité auprés de la pharmacie hospitaliére.

“! Laviolle B, Centre d'Investigation Clinique, INSERM 0203, Laboratoire de Pharmacologie Expérimentale et
Clinigue, CHU de Rennes Université de Rennes (page consultée31@4/2014). Les aninflammatoires
stéroidiens. Publié en Mars 2007 [en ligne]

79



Les MR prescrivent une dose initiale maximale de corticoide dont la médiane
sail a su -6/Bevedt EAB, et une dose initiale minimale dont la médiane est 1 et

6 A w-@pé&est 0,39. La plupart des répondeurs a exprimé un intervalle de doses.

Il a été décidé de convertir tous les résultats en mg/kg/j, en se basant sur un poids
moyen, des patients hospitalisés en USP, de 60 kglLa puissance du résultat est
limitée par Os EP bPd° O E Os Y%xb_&a NxtsX XAsdau C A Xs saubN ub

_sAd xXXwsd Z 6b_wsd3 Y6 wiw b pPOP6s AsdibPNsE Osiis

Des posologies variables sont recommandées selon les indications, se situant le plus

souvent entre 1 et 4 mg/kg/j [27,52].

LesMR semblent utiliser des doses adaptées de corticoide, plutdt dans la limite basse

des recommandations.

Néanmoins, plusieurs questions se posent2 5xE&4C A X OxEuUbPOxé s sal Tw
face a un symptome persistant, estil toujours prescrit a dose optimale selon

6 A b X _PQes MR¥espectent-ils la notion de bioéquivalence entre les différentes
moléculsd°® 6xEAC AP6a LWESEOEPZsXU X OxEubPOxé_s

En effet, des facteurs de conversion permettent de calculer pour chaque
glucocorticoide injectable la dose de principe actif [28]. LAPX sn GIwWE Y%s UbPC s
glucocorticoides est large. La posologie dépend de 6 APX PO UbPxX si° EbPsX (
16 OxXOXEuUPOxé sa Y% baasXi @A OO N 6sg sX O a4 ApXa ba
risque de toxicité par surdosage est faible.

Un article publié en 2012 [1] affirme que le meilleur rapport bénéfice -risque dans

6 APb X b @ laidtoxlEur cancéreuse,a été obtenu avec une dose quotidienne de 32

mg de méthylprednisolone, ce qui correspondrait plutdt, selon notre estimation de

poids moyen, a 05 mg/kg/j, soit une dose plus faible que celle recommandée.

Une autre étude publiée en 2014 [19] dAsdiu bXuwEs&daws 6 WEsSAOE

corticoides en structures palliatives en Nouvelle Zélande et rapporte une prescription

*2 Denton A, Shaw J. Corticosteroid prescribing in palliative care settings : a retrospective analysis in New
Zealand. BMC palliative care. Mars 2014 ; 13 : 7

80



préférentielle de dexaméthasone avec un intervalle de dose de 1 a 40 mg et une dose
médiane de 8 mg.
Actuellement les pratiques des répondeurs se rapprochent des seules

recommandations officielles.

Les médecins utilisent dans 921 % des cas lavoie PO, et dans 889 % des cas

la voie V.

Effectivement, @dministration de corticoide est recommandée préférentiellement par

voie orale ou IV [27, 52]. La biodisponibilité de la voie SC a été discutée cidessus, et

6 Zxbs YM XAsadiu Y% & _ Yauws xR XEDRL WANBEX(3sa OxX:
A _NPXPEUE U bendirés néa Gboés dans le questionnaire), a savoirque

les injections par voie IV ou SC peuvent étre réalisées en bolus ou par miniperfusion

s aa NbX Gsad3 rX O & _A _Nb XipértuBioid bux X5 Yhiridte§ do &té b
vEPZbP6wibPws “PX A Nw6PxESE 6 UxX6WE XOs®° XxU>NNsXi s
CR NT _s Nwiult6%Es XPax6xXs° rX O & A NPXPAUGE ubxX aN
préférable de réaliser deux injections en deux sites différents pour faciliter la

résorption.

De maniere générale, les regles de prescription des antalgiques et ceantalgiques en

soins palliatifs, recommandent de privilégier en premier lieu la voie orale.

Enfin,IAPX PO UbxX ¥s 0 wf 6sNsXi OxX_PiUubPxXXsE ésl®Ixbn _s
Nwilt6%Es XbPax6xXs “%s 00 8A NPXbPAUEsE &4C A pad x&asa \
voie parentérale (accord professionnel)[27]2 P Xab° _ X&a 6s O Es s 6A° uNs
s O &8s U NxE 6s° Xs _xas A i Cs s a aR NJA(TA _s Nw

est recommandée.
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En résumé, les 3 molécules le plus frequemment utilisées p ar les MR
sont : la méthylprednisolone, la prednisolone, et la prednisone. En effet,
elles sont prioritairement recommandées pour leur demi -vie biologique
%6 8 Ox EUs sl 6s E OuUbPxX _s "EshPX ubPxX NxPX
hypophysaire.

Des posologies v ariables sont recommandées selon les indications, se
situant le plus souvent entre 1 et 4 mg/kg/j. Les MR semblent utiliser des
doses adaptées de corticoide, plutét dans la limite basse de ces

recommandations.

5A NPXPAUE GubxX _s OxEibOxé_pré@eiticiea@ntNoar X
Zxbs xE 6s x YY° Os C A %u¥%6bPC sXi 6sd ME3 5 Et
XAsal Y% & OxXX s s 6 Zxbs YM XAsaiu % & _ Y%
5APX_PO iibxX ¥s i wf 6sNsXi OxX_PiUubxXXsE
A _NPXPEUE UbxX3
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81,0 % des médecins disent prescrire un corticoide aheures fixes chez plus de
70 % des patients: a 8h (uniqguement) dans 44,4 % des cas, a 8h et midi dans 34,9%%
_SAd O A° siu Y6 a E EsNsidi. LeX @#éporideur& axpliquent répartir la
prescription en plusieurs administrations quotidiennes si la dose de corticoide est

élevée. Leur pratique se superpose aux principales recommandations.

En effet, une administration unique quotidienne, le matin, est préconisée compte

tenu de la longue demi-vie biologique des corticoides [27]. Elle ajoute que plusieurs

prises sont parfois nécessaires en cas de doses importantes (> 60 mg de
Nwilt6%Es XPax6xXs° resacke Qas si6okla X un effet bénéfique sur la

UX6WE XOs x 6As™ si UisX_35 _sEXbPuEs WEP&s _sZE vyuUEs

ad 1° ¥%ux E wZPUsSE 6 & EZsX s APX&xNXpss3

Le VIDAL p2] lui, recommande une prescription en plusieurs prises pour une dose

guotidienne élevée de corticoide supérieur a 100 mg de méthylprednisolone.

Le D 66sibX _APX xEN {28k EnuméreNdes»régles de prescription des
glucocorticoides en soins palliatifs. Il conseille une administration une fois par jour le
matin, en visant la dose la plus faible possible pour éviter les effets indésirables liés a
6A NPXPAUE UbxX ODEXNXPC &t poible de choisir entre une
administration quotidienne ou un schéma thérapeutique itératif a haute dose en

push.

Y6 XAsBUESUEXx Zw _ Xa 6 6bUUWE U EBton de drtidoideAen NP XPail

continu.

952 % des MR XA (b 6pgad siX protocole C X 6 WESAOEDbPYuPxX
corticoide. Les résultats de notre étude font émerger un certain nombre de pratiques
communes chez les répondeurs. Cependant, certaines posent question, comme

6A UbP6PA& bxX E iflesdans la adbliwr veuropathique et les métastases
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IwYs UPC s&a3 ~s NyNs°® 6s _b Euls si 6AEQ0 Xs axXi ¥ & Esus

indications, or ils font partie des 3 effets indésirables les plus fréquents. Enfin, il a été

dit que dans une méme USP, les pratiques des médecins pouvaient différer.

Un article de 2008 [21]* confirme cette donnée, rapportant des variations
considérables dans les pratiques de prescription, méme au sein d'une seule

institution, avec de nombreux patients recevant de fortes doses de stéroides pour des

périodes de temps considérabled sXUE PX Xi 6A %Y EbubxX _As sid &sO

5s4 OxEuPOxé_sa wiu Xi _A tbp6P& UbxX i@dds pratiguesXpara»° 6 A X

le biais s 6Aw6 EXE UbxX _s YExixOx6sa° w“UsSENSUUE P

empiriques inadaptées de corticoide. Néanmoins, pour cela, il est certainement
nécessaire de poursuivre les études cliniques, afin _ Aw i E 6 fd€omrsandations

EwOsXiusd A X XpZs s YEs Zs Y6 4 w6sZw?3

Les MR sont amenés a faire varier la dose de corticoide et optent pour une
décroissance dans 84,2 % des cas, ils conservent une dose stablelans 65,5 % des
O a3 5xE A& varfatidrs de dose, 56,1 % des médecins utilisent despaliers. La

médiane du nombre de jours constituantces ¥4 6bsE& sai dymsal,BAwO E

Csa OlIP™ Esa NxX urkésn¢ iég@ndeux peut étre amené a faire varier ou non

_S

6

la dose de corticoide. Y64 _PNPX sXiU 6 _x&s AsOxX_ PEsNsXi° ab 62

S0 UuUsbPXi su 6s ¥ UbPsXu dx 6 fw° "PX _A GushX_Es
6PNPiUSE 6A YY Eddéslabks. Ldssmédécimskexpliqueni C AbP64a Ys ZsXi

étre amenés a augmenter la dose de corticoide sX O & _AbPXs™ PO Obiw x

insuffisant de la dose initiale. Enfin, les répondeurs peuvent opter pour la stabilité

3 Sturdza A, Miler B.A, Bana N, Laperriére N, Pond G, Wong R.K. eThk use and toxicity of steroids in the

management of patients with brain metastases. Support care cancer. 2008 ; 16 (8) : 1041
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notamment lorsque le symptdome réapparait a la décroissance de la dose de

corticoide.

LA Us BeyM.[29] E “u¥%xEus C A X UE PUsSNsXU Y“Ex6xXTw ¥% E Oxl
une diminution progressive sur une période qui dépend de la thérapie. Il est, selon

lui, reconnu que le sevrage des corticostérddesen OSEEs 6Awi U _A TPU UPXxX s

Il est en effet recommandé, pour une meilleur tolérance, de réduire rapidement les
x4sd _s OxEubOxé dese midiGald effbace et de ne pas poursuivre un

traitement inefficace [27, 52].

Apres 2 semaines de thérapie ax stéroides, le traitement pourrait étre interrompu

sans effet secondaire[65]*.
5A (s E WwER>expbse &k schéma de sevrage en corticoide:

-si durée de traitement < 14 jours : arrét abrupt possible, mais avec un risque

_A° uNs EsExX_ a4bp _NPXPAUEwa “%x E Xs it Ns E OWEWEE 6s3

-si durée de traitement < 14 jours et sevrage envisagé: pour le cas de la
dexaméthasone, diminuer la dose de 2 a 4 mg aux 1 a 3 jours. Il estpossible de

_PNPX SE 6 _xas ¥ E “Eb&s x _A 9fNsXisE 6ApPXisEZ 66s _A

-si durée de traitement > 14 jours : la séquence de sevrage demeure

empirique et dépendante de la réponse spécifique du malade.

Ainsi en 2002, il apparait que la méthode la plus appropriée concernant la diminution

VL ExEsdabZs _s 6 OxOxEubOxé_ s XA [22]"8 sXOxEs wiw _wisE

* Pereira J. L. The pallium palliative pocketbook. A pemiiewed, referenced resourd&lmonton, AB : The

pallium project ; 2008

5 Néron A. Regroupement de pharmaciens en établissement de santé ayant un intérét pour les soins palliatifs.
Guide pratique desoins palliatifs : gestion de la douleur et autres symptofeRB. E. S., 2008, 4eme édition,

p.350

**Richter B, Neises G, Clar C. Glucocorticoid withdrawal schemes in chronic medical disorders. A systematic
review. Endocrinol Metab Clin North Am. 20(1;(3) : 75178
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La majorité des MR entame une décroissance de la dose de corticoide en respectant
des paliers de plusieurs jours, ils tiennent compte ainsi durisque de sevrage aigu en

OXEuPOXxé s sii _séd YuxisXubs6d s sid bX_wabE E6sd° d4x EOs

Les MR prescrivent un corticoide pour une durée, en jours, dont la médiane

SAU aR si-tgpee, M @IR: 62 %).

49,2 % des médecins disentne pas poursuivre leur prescription de corticoide en

phase agonique (NR: 159 %).

Le taux de non-réponse de ces 2 résultats est particulierement élevé, notamment

concernant la durée de prescription, rendant le résultat ininterprétable. De nombreux
EwvxX_ s Ea xXi &dub¥% 6w _ X&4 6s E EwWwxXas® C Abp6 wiu bi
C sdubxX®° st Cs 6 _ Ews _s Y%ESAOEPYUPXX Yix Z PU yUEs |
6A UEs° A Xs PX_bPO ubxX 6A UEs°®° UsX XiranedebddNsXi OXI
6As™ PO ObPiUw _ UE bPiUsNsXi3 rX Ewa Nw° P64a Xs EslibsXXsXl{
précise, celleci étant déterminée au cas par cas, de maniére plurifactorielle.

Y6 E bu wiw PXiwEs&da Xu _APXUsSEExTsE 6saicdihvérapi® PXa° C |

sX Yl as 9fxXbPC s° & E 6s E OxXaiu o x XxX _A Xs Ewa ETY:

_APXOxX " xEu° x _s 6A vy EbPiubxX _A Xs fbu ibxXs3

Y6 asE bpiu WsEuUbPXsXiu _Awiu _PbPsE 6 _ Ews _s WESBOEPYUPX
indésirables apparaissent, ce _A U0 XU C s 6AxX &adApPXiwEs&das bPOb
Y, 66b 1PZsd Z XOws&d x 6Asa%wE XOs _s Zbs _sa Y UbsXia X
semaines. *A Y Eud 6s8 _xXXwsd _s 6 6dessisy i sémBleraDdquavesa Ob
effets indésirables puissent apparaitre a partir de &8 dsN PXsda _A NPXPAUE ub

corticoide.

Les effets secondaires ont un effet cumulatif avec le temps, ainsi il vaut mieux utiliser
les corticoides en thérapie a court terme (1 a 3 semaines)[29].
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554 Ewa 60 Ua _A Xs wimeséddhxaitg delstibsZpalliatifs [3] retrouvent
une durée de prescription des corticoides dont la médiane est 21,5 jours, soit pres du

double.

5A ® aw jme#t@nne, en situation de fin vie, la nécessité de diminuer de maniére
progressive le corticoide puis, le cas échéant, de le stopper Elle ne précise pas de

durée moyenne de prescription.

Pourtant, il ne faut pas interrompre abruptement une corticothérapie chez un patient
sX Wil &s 9fxXPC s sX E paxX _ EP&aC s _APXgué dwéc XOs & E
agitation sévere [30]. Il est méme conseillé de la poursuivie &4C A _wOud 6xEa _:

soins de confort [28].

Rappelons que | _x 6s E _xbPi yuEs d4x 6 fws &4C A Ex i NyNs OI
_ X& 6s OxN 3 »sX_ Xi 6A TxXb sraitéraént ‘drfak)d@ résted les

mémes [34].

En situation de fin de vie, le confort du patient est prioritaire. La poursuite de la
corticothérapie en phase palliative avancée, et a terme,en phase agonique semble

pertinente si elle concourt & soulager les ax ~ E XOs& %IitdbPC s&a _ Y% UbsXi®
XA “vuxEus ¥ 4 APXOxX xElU &8 “4%6wNsXi PEs ““ E sa s~ sua
PN%x&s C s 6AxX Esé@hnBlOdfetmi@sirables.
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rX Ewa Nw° 6sd EsOxNN X_ UbxXa _s <At @l
prescription de corticoide unique le matin. Plusieurs prises répétées dans

la journée sont possibles pour des doses élevées.

5 Y6 Y El _s&d Ew¥xX_s EA4 XA ub6basXi % & _s }
la littérature confirme la disparité de pratiqu es entre les médecins, parfois

NyNs A X NyNs 4sEzZpOs3

Si le corticoide est inefficace, il doit étre arrété, mais de maniére
VLWExTEsdabZs Yx E Xs Y% &8 EPAC s X &sZE Ts |
_sY% bPA NxbPXa _s &4 &sN bXsad3 5xEaC Abp6uQai¥enE
fin de vie, la dose minimale efficace doit étre recherchée. Le schéma de

décroissance reste a définir.

Le confort du patient étant prioritaire, la poursuite de la corticothérapie
sX Y%l s fxXPC s AsE _wiUsENPXws LEASLAWG 6

corticoide et de la tolérance chez le patient.
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4) Des effets thérapeutigues attendus, des effets indésirables et

une surveillance empirique

Les principaux effets thérapeutiques des corticoides constatés par les MR
sont2 6 _PNPX iibxX _s 6A° uNs° 6 _PNPX iiPxX _s& abfXsa
XU 69PC s° sii 6A Nw6bxE iibxX _s 6 _ta¥%Xwss3

En effet, ils coincident avec les principales propriétés pharmacologiques des
corticoides qui, pour rappel, sont une action anti -inflammatoire et anti-

oedémateuse puissante [47].

Y6 asNE6s C s 6 Y% baad XOs _s 6As™ sii Xu 67PC sUnesd OxEil
étude scandinave de 2014 [26]*" 4Asdi bXuwEsddws n s siad _sa Xi
morphiniques en analgésie post-opératoire. 5sd4 OEPUuEsa _APXO06 abxX
LEPXObPY: 6sNsXi 6As™ sii XU 6TPC s° 6AwYs EfXs sX x¥ibxé
PX wabE E6sd 6bwa Osd NxEW X HEJX%6: NxAs2TBXPC s
glucocorticoides était moins convaincant (seulement 2,3 mg/j) que celui du

paracétamol, des AINS non sélectifs et sélectifs des COX et de la gabapentine. Ces

derniers réduisaient la consommation postopératoire en morphine respe ctivement de

aca° ar°a ar°eé° si _A NxbPX& aa NJA 6xEaC Ap6a wi bPsXi

Etonnamment, 683 % des MR retrouvent une diminution des signes
inflammatoires , au maximum, chez 1 patient sur 2. Il est possible que cet effet
thérapeutique soit sous-sdibPNw O E X NwO XPadNs _ApPX™6 NN ubxX

probablement moins évident & observer cliniquement® C A X NwO XP&aNs _s

*" Dahl J. B, Nielsen R. V, Wetterslev J, Nikolajsen L, Hamunen K, Kontinen V. K. et akoPesitive
analgesic effects of paracetamol, NSAIDs, glucocorticoids, gabapentinoids and their combinations: a topical
review. Acta Anaesthesiol 8ad. Novembre 2014 ; 58 (10) : 116581
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OXN%EsaabxX x _A° uNs° ¥%6 &8 OP6sNsXiU Es“EwasXuw ¥ E

taille palpable.

rX PX° EbsX C ig ik uke Enslitation de prescription de corticoide de
ESOXNN X_ ubxX _s fE _s ° xX %s 0 aAwuxXXsEsqui PE6s I

OxXal Us 6As st xEsnbfuXs _sad OxEubOxé_sa° & ZxbE° &a°¢

5s C saibxXX bPEs XA ExE_ bi Y% & 6seffeishé&rapeutigesisdht C s6 6
OxXal uwa° Xb 6 _ Ews Ex 0 _§seht.(Dan6 Gise &tk siidddiés X
[4], 6As™ si UIWE %s UPC s _sda OxEubOxé _sa ¥Y¥% E bPdaa bu _u

traitement et perdurait encore aprés la 4°™ semaine.

Les 5 effets indésirables le plus souvent rapportés par les MR sont, dans
6 A x E leEdiabéte cortico-induit, les troubles neuropsychiques (insomnie, euphorie,

excitation), les oedemes/HTA, la faiblesse musculairedmyotrophie, les ecchymoses.

lls correspondent en effet, aux effets indésirables des corticoides les plus fréquents, a
savoir : candidose orale et/ou oesophagienne, décompensation diabétique, rétention

hydro-sodée, myopathie proximale, troubles neuropsychiques (insomnie, dépression,
hypomanie, confusion, psychose, effets secondaires gastro-intestinaux [28, 29, 30, 3,
52].

Les corticoides sont également une des étiologies iatrogenes a évoquer chez un
patient confus en fin de vie [39, 40]*.

Les effets indésirables rapportés par lesrépondeurs sont en adéquation avec les
données de la littérature. En revanche, comme évoqué précédemment, ils semblent

moins en adéquation avec les contre PX PO liPxXa4 C AP6& EsibPsXXsXi3

“8 Lundstrém S. H, First C. J. The use of corticosteroids in Swedish palliativeAcgaeOncol. 2006 ; 45 (4) :
430437
939, 9LOODUG 0/ %HUJp 6 &RUQLHU 3 5pVHDX GH FDQEMMRBRILH GH C
Arbre décisionnel pour la prise en charge d'un état confusionnel chez un patient en soins palliatifs [en ligne]

40. 5HLFK 0 &HQWUH 2VFDU /DPEUHW 6RFLpWp )UDQoDLVH GY$FFRP.
consultée le 14/10/2014)a confusion mentale en soins palliatifs. Publié en Octobre 2003 [en ligne]
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Le questionnaire mentionnait « les infections » au sens large,parmi les propositions

de réponses As™ sid PX_waPbPE E@séafaitOdeX Adi paw duggérer plus
précisément la notion de candidose oro-pharyngée sous-estime peut-étre sa

prévalence.

rX " PX° P6 E bu wiw PXUwEsda XU _s OxXX AUEs 6s _w6 b° Y
au bout duquel les MR constataient les premiers effets indésirables, ainsi que la dose

de corticoide correspondante.

5xEaC Abp6a “EsaOEPZsXMR Xe Gexfentopas éompte 6:sdans
76,4 _sa O a4 s 6APXAXEM&AXXO0sa Y UbsXW%ales caXde laudr®

age avancé, et dans 476 % des cas du risque infectieux.

794 % des médecins disent pratiquer une surveillance clinigue s 6APXZIshds°® 4a°

ne pratiquent pas de surveillance biologique

55,6 % des médecins surveillent la glycémie (dextro et/ou glycémie veineuse), dont

seulement 12,7 % chez les patients initialement diabétiques.

Il faut exercer une étroite surveillance lorsque les corticoides sont administrés de

maniére prolongée [3].

Selon la littérature ©° xX Xs & EZsbP66sE bPu Y% & &&4sS EbPfx Es asNs)
corticostéroides dans les structures de soins palliatifs [29]. Des interactions
médicamenteuses existent comme le cas des anticonvulsivants qui accélerent le
métabolisme des corticoides. Estil nécessaire dans ce cas de majorer la dose de

corticoide ?
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Un article de 1991 [24]*° explique C s 6A UbP6P& ibxX OXNEPXws _A X
AUwWExé s N 6ubwu6bs ¥ E aa 6s EpPaC s _AIwNxEE Tbs { aUEDP
combinaison, en particulier chez les personnes agées.

Les corticoides et les AINS sont des molécules couramment utilisées en soins

Y, 66b UPa° P6 s&d0 _xXO WEXE E6s C As66sa &axbsXi E
C sdiubxXX PEs XA % & wZ 6 w Osiiiis "EwC sXOs _A daxob ub
XXxX° Y% E 6s8 WEsSAaOEPYus HastroduoddndlC s A 60UuEs

5A Us E X[354 @bdrde le lien entre diabete et corticoide en soins palliatifs.

Selon lui°  Ox E0 USENs°® X % GUbsXi sX &xbPX&a ¥ 66b b a XA

comp6bPO libxXada _A Xs Oxieié & foité wWidselitrass néanmoins pointe le

O&a b Euis® 5A dax0b ibxX P Euus OxEubOxé sia X UE

un risque majoré de coma hyper- {|6tOWNPC s° sii 6A aax0Ob UbPxX _b Euls
fNsXlU UbPxX _sa _xasa _ AP Xxangdré&de comaxhyfdyicgmique. Elle

ne préconise pas de surveillance glycémique chez un patient non diabétique recevant

un corticoide® 6APXZsE&ds® s66s OxXaAsb66s Xsctiigy®EaimGd XOs Zs

compris entre 1,5 et 3 g/L a jeun, chez le patient diabétique souscorticoide. En effet,

pour une glycémie a 2 g/L, les complications graves apparaissent en moyenne au

bout de 10 ans selon elle.

Il est recommandé, en cas dediabéte, non ¥4 & AXxEiUsXPE X OxXUE~6s _s 6
pour éviter ou retarder les complications liées au diabéte, mais de réduire les

AtNYi~Nsd &daxObwad 6AItwUx f27GAIRXEEI6tGwWERNAsX s A X b
dx & OxEubPOxé_ s XAPN¥ixas Y% 4 Xs & EZsb66 XOs wiExbis _

GE PiUsNsXi XAs&i % & ataprofdssiohr@)s * OOXE _

Un article traitant du diabéte cortico -induit [17]>* précise que ce sont

SA4sXibPs66sNsXi 6sd f6tOWNPsa “uxau¥%E X_b 6sa C b aAw6uz

0 pPiper J.M, Ray W.A, Daugherty J.R, Griffin M.R. Corticosteroid use and peptic ulcer disease : role of non
steroidal antinflammatory drugsAnn Intern Med. 1991 ; 114 (9)73540
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étre sous- _ b Xx&aubC wa ab 6s _w¥baiu s Xs a4As™ sOu s C s & E
Selon lui, les deux facteurs de risque principaux sont la dose totale de corticoide et la
_ Ews _s “EsEOEPYiuPXxX3 Y6 x s C s 6AbPXa 6bXxUIWE Ybs

une insuline lente le matin associée a des insulines prandiales de nouvelle gégration.

rX PX° 6A s E N°’appoiéiuneBtre vision de la gestion du diabéte en fin

de vie. Selon lui 6 T6tOwWNPs O %b66 PEs sdi XwOs&a PEs Ol C s
Xs 1t%xT6tOwWNPs3 » E OaMdiui dntésé@ 6mourXl8 surveillance des
hyperglycémies 2 6s Y4EsNPsE abfXs Alt%usET6tOWNPs PNY%UXEG Xis
_ Xa 6sa4 EbXs&d® Y6 XAsdu xXO Y% a 6wfbpibPNs s ~ PEs Xs
Y a4 A ExE_ Ew 6baw ulmirE IXrappeleiiis le coma hyperglycémique

Xs s wO6sXOlis C s ¥%x E _sa Y6tOwNPsa a4 WuwEPs Esada & ¢

durent plusieurs jours.

En somme il semble utile de surveiller de maniére souple la glycémie et/ou la

bandelette urinaire (notammentch sS 6sad ¥ UbsXiud “%“xEus Ed A Xs axX_s
les patients diabétiques connus. Une fois encore, la priorité sera de rechercher le juste

équilibre entre la prévention de la iatrogénie, et la limitation des actes invasifs dans le

cadre de soins de confort.

Les MR semblent surveiller par exces la glycémie, puisque42,9 % la surveillent chez

des patients non diabétiques.

*!Genolet P, Petignat P.A, Petite C. Diabéte coritictuit, une entité fréquente sans prise en charge standardisée.
Revue Médicale Suisse. 2012 ; 8 : &b

2 Cavey M. Le diabéte en fin de vie. GériatBeins Palliatifs [en ligne]. Juin 2008, n°79 (page consultée le
15/02/2015).
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Les recommandations du VIDAL [52] si _s 6A ® 4] néentionnent
certaines mesures de précaution quanta 6 Ww“ESA0OEPW%ibxX _A X OxEilibOXx

palliatifs.

NxN¥is UsX A Xs N xE ubxX _s @asteslindle rcorcbides ef &0 E x
AINS ne doivent pas étre associés, sauf cas exceptionnels. Salljonction de

protecteurs gastriques X Asai ¥ 8 EsOxNN X_ws _s N XbPuEs atdiwN (PC

Il n'y a pas lieu de prescrire unrégime sans sel dans ce contexte, d'autant que les
malades sont souvent anorexiques en fin de vie. Des diurétiques peuvent étre

3axObwad sX O & A° uNsa bNuwfedsionne)d * OOxE_ WE

La survenue detroubles neuropsychiques dose-dépendants impose de réduire voire
A EEyisE 6sa OxEubOxé _sa3 £ X_ 6sa OxEubPOxé _s& _xbZs>
sX O & A° uNs OWEWEE 6°° 6sd8 Xs Ex6s%iPC sd YesZsXU Ys

troubles.

Encas de O X_b_x&s E OO 6s siUAx °ax&A {beXXXisbxX _A Xub xX

devra étre discutée.

Nsd EsOxNN X_ UbxXa Xs &8s WExXxXOsXi % a aE _AwzsX
respecter chez les patients agés°® s XA ExE_sXi %% & 6uneC saibx>
antibiothérapie prophylactigue sX % E 66u6s _A Xs WESAOEP%iUbxX _s

X Y ibsXi “EwasXi Xii X EPAC s ix U Y EdawsQe éadsle AP X sO
la surveillance clinigue ou parmi les médecins tenant compte du risque infectieux,

206 % AsXUEs s n sn¥%u6bPC s PXUEx_ PEs Xs XUPEPxUIWE Yubs

X EPAC s _s 6AyiuEs 6xEAC s 6 abu uUbxX XwOs&dabius 6 W%Es
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En résumé, les principaux effets thérapeutiques des corticoides
constatés par les MR coincident avec leurs propriétés pharmacologiques
(anti -inflammatoire et anti -xs_wWN (s &4s°3 5s C sdUbxXX bEs
le délai a partir duquel les effets thérapeutiques sont constatés, ni la durée

Ex 0 _s 6 C s66s P6a aA NsX basXus

Les 5 effets indésirables le plus souvent rapportés par les MR
correspondent a ceux rencontrés dans la littérature. Pourtant ces effets
indésirables ne sont pas retenus comme des contre -indications. Le délai
_A vy, EPUbPxX _s Osd s siuda XA ¥ ViaEoseiude/codtic@ideX )

qui pourrait les provoquer.

L N xEbPiuw _s& Ew¥xX_s Ea XA _ Yis % 4 6 WEsAa(
X Y ubsXi PXa ~ pPa Xiu _AxEf Xs° fw x EPAC s &
assure une surveillance clinigue de la corticothérap ie. Il semble que les
médecins surveillent par excés la glycémie des patients. Les
EsOxNN X_ UbxXd8 OxXOsEX Xu 6sd8 wWEwO UbxX

générales, imprécises et controversées.
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Les corticoides sont couramment prescrits par les médecins en USP. La
6PbUUWE (0 Es sai w%x EZ s A X OsEiu bX XxNEEs A Eub0O6si i
ces articles correspondent a des revues de la littérature. Leur conclusion ne permet
Y, & Ux x EA4 _s UE XOIsE C Xu 6 /Kesebles mdednsations 6@ E (i b O x

n Nx_ 6biwa _AEBHGIR X il OxX U E x Zsiblémeal de freMve .

N X8 XxUEs wi _s°® b6 asNE6s C A X Xxt _s %E GPC sd OxXNN X
justifications par lesquelles les répondeurs appuient leurs réponses peuvent différer. Il

existe parfois desdisparités de pratiques PN¥xEU Xisd A X Nw_sObX 6A

Lors du retour des questionnaires, un certain nombre de MR a pu exprimer son
PXUWEyU Y%x E 6s luNs _s 6A Ub6Pa UbxXcosf@mOguelelr® xé sa s)
Nx_ 6buwa A bP6bPa ibxX Xs Es¥%xd bsXu % a4 8 E _sada EsOxNN
sur des prérequis, sans certitude. Certains ont clairement émis le souhait A ZxPE
connaissance des résultats de cette présentew i _s° ~ b X _, Anwé& aétre, Bi leurs

pratigues semblaient unanimes.

La nécessité de poursuivre les recherches sur ce théme semble évidente, afin

_Aw6 ExESE _sad EsOxNN X_ ubxXa %“EwObP&asad si _A X XbZs
6A UP6PA& iPxX _s& OXE iibnDodahs $eicairg wed BoiksCpalidtids. Cette

étude préliminaire, faisant état des lieux des pratiques actuelles en France, pourrait

sXOx E s 6 OEwgioapeXde_ fecherche thématique . Nos résultats

pourraient faire émerger une question de recherche précise et pertinente.
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CONCLUSION

Lsd Nx_ 6biuwa _A iub6Pa ubxXes mélebinstiedr IBPErasdaises E
se rejoignent sur un certain nombre de points, souvent en adéquation avec les
recommandations existantes. Néanmoins, la pertinence de ces pratiques est nuancée
par le faible niveau de preuve des recommandations actuelles. Les médecins
respectent-ils ces recommandaions par conformisme ou bien les valident-ils selon

leur expérience pratique ?

Par ailleurs, il existe parfois des disparités de pratiques importantes entre les
Nw_sObXa° ¥ E xunZel gévice, de que rapporte également la littérature.
Ce constat pourrait refléter Xs OSE0 PXs ~xENs faBes Niihadbidué e
recommandations précises. Des recherchesd ¥ %6 w N s X imjpoBesdierét Alors afin

_A XP " XENPA&ASE 6sa “WE UbC séas

De ce fait, il semble nécessaire et pertinent de poursuivre les investigations
concernant 6 A UbP6PAa UPbxX _ sdh uakidinpalabvesaancée Actuellement,
des recommandations _ A mveau de preuve scentifique plus élevé manquent ; elles
“LWSENsSUUE bsXi _aAprésdriptiire des éortBoides en USP. Nsiiiis wil _s XAsau
C A X YUxbXi _sellevs%CEiIE s 6Aw6 ExE tibxX _A Xs C saiubxX

clinigue ciblée.

UPUEs AsnsN¥%6s° XsxEiEsBZEK°EEXEI6s O _Es A Xs O:
prévalence du diabéte cortico- P X _ bPu° OlsS _sa % uUbsXua udusbXiua _A X
situation palliative avancée. Cet exemple de question de recherche permettrait
_Awzxcae®l 60 XwNsXiu 6ApPX PO ibxX _s YWEsaeE®AsIPxX 6

indésirable le plus souvent rapporté.
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Un deuxiéme s ns N ¥ @tude Aourrait évaluer le lien entre la prescription de
corticoides chez des patients hospitalisés en USP, en sitation palliative avancée, et la
prévalence de lamycose buccale? NsOb PN¥%6PC sE bu ix i _A ExE_° _s
OEPiUuEsa A Xs Us66s NtOx&ds° 6sa wi fiie§udntsCciez de IEwO PEs?

Ya UbPsXua -’

Enfin, un autre objectif dans la poursuite _s Osd EsOIsEOIsBoutaaE pu _A
6Aw6 ExE ibxX _s AERGPGXBBAX sad OxEuPOxé s& _ Xa _sa kb
ZsO _sd Nx_ 6biuwExXA wEMOEBP AWNSXi _w bXbsad si aA ¥y
ESOXxNN X_ ubxXa A X XbZs s YaEs Zs Y6 & w6sZws3
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ANNEXES

1-Molécules et indications

recommandations selon le niveau de

preuve scientifigue

Indications AMM Recommandation Recommandation Recommandatio n Accord professionnel
grade A grade B grade C

1 _uNs OwEW méthylpr

de cause ednisolo

tumorale ne

Anorexie prednisone/predniso

lone/méthylpredniso
lone

Compression

méthylprednisolone

médullaire

Occlusion méthylprednisolone

intestinale

Compression méthylprednisolone

abdomino-

pelvienne

Métastases prednisone/

osseuses prednisolone/méthylpr
ednisolone

Douleurs prednisolone

neuropathiques

Dyspnée méthylprednisolone

Métastases prednisolone

hépatiques

Vomissements Nom de la molécule

1° uNs non précisée

cérébral)

Hyperthermie méthylprednisolone

néoplasique
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2-Protocole de validation

Concept : Utilisation des corticoides

Dimension :

1) Indications

2) Contre-indications
3) Molécule

4) Posologie

5) YxPsd A NPXPAUE UbxX
6) Schéma de prescription

7) »EwO UbxXa _AsN¥%6xb
8) Interactions

9) Effets indésirables

10)  Surveillance

Composantes :
1) -AMM
-hors AMM
2) -relatives
-absolues
3) noms des molécules
4) dose initiale
5) PO, IV, IM, SC, locale
6)-bXbiub UPXxX _ X& 6s A4sEZPOs x Yix Ea bPius _A Xs OxEuPOxUIwE
-répartition de la dose sur 24h

-évolution de la dose dans le temps
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-durée totale du traitement
-snbaisX0s A X “LWExixOx6s
@®° Y4sEaxXXsd fwsad° PX& ba XOs AxEY Xs° EPAC s PX sOubs n
8) médicamenteuses
9) -fréquents
-rares
10) -clinique

-biologique

Indicateurs :
1) Liste des indications (AMM ou hors AMM)
2) Liste des contre-indications
3) Noms des molécules
4) Dose initiale par 24h
5) PO, IV, IM, SC, locale
6) -bXbib bxX x wx E& biis _A Xs OxEubOxuUIwE Y%bs “Ew 6 E6s
-continue ou discontinue sur 24h
-paliers, augmentation ou décroissance progressive de la dose
-durée totale du traitement
-snbalisX0s A X LWExuxOx6s
®° YLUEWO UbxXa AsN¥6xpb 3 3 3
8) liste des interactions médicamenteuses
9) liste des effets indésirables fréquents, rares
10) -examen clinique, constantes (dextro, PA, poids)

-biologie demandée (glycémie, ionogrammme, urée, créatiniXs°® 06 PE XOs° W®a° NE
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3-Questionnaire : utilisation des c orticoides par les médecins des

USPen France en 2014

1) Merci de répondre aux questions suivantes vous concernant en tant que répondeur :
-Ville 2 73
-Etablissement: public/privé/PSPH 2“3
-WxNEEs s 6b%a3 A a»
-Statut : médecin privé *  PU-PH ‘  praticien hospitalier * chef de clinique
assistant interne *

-WxNEEs A XXwsd Asn%uwEPsXOs sX a0E OiU BsS&a%UwWOP PC s _

-Adresse email 2 "3
-Téléphone 2 ~3

2)
2)1-Pourriez-vous donner un pourcentage correspondant au nombre des patients de
votre USP qguirecoivent un corticoide ?:
% apn 20a50% 50a70 % ‘ & &R

2)2-A ce jour donné, combien de patients recoivent un corticoide ?: "3

2)3-Sur quel nombre de patients hospitalisés ?: “ 3

3) Dans guelles indications AMM, prescrivezvous le plus souvent, un corticoide ?

-Veuillez cocher SVP de 1 a 6 par ordre décroissant
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° uNs OWEWEE 6
tumorale

s O

compression abdomino-
pelvienne

occlusion intestinale

compression médullaire

anorexie

bronchiques

°©° UNSAsXOXNEEsNsXI
aérodigestives supérieures ou

4) Dans quelles indications hors AMM prescrivez-vous le plus souvent un corticoide :

merci de cocher :

Indications Oui
hors-AMM

Non

Rarement

Souvent

Tres
souvent

Toujours

Métastases
hépatiques

Métastases
osseuses

Douleurs
cancéreuses

Douleurs
neuropathiques

Asthénie

Dyspnée

Vomissements
(causés par un
° uUNs
cérébral)

Hyperthermie
néoplasique

Autres
(précisez SVP)
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5) En situation palliative avancée, retenezvous ou non, les pathologies suivantes comme
des contre-PX PO UPxX3 Es6 (ibPZsd x E&x6 sd8 6 ZESGAO0OEPYUPXX
Veuillez cocher SVP pour chaque item:

Contre -indications retenues Non Relatives Absolues

Infections

Virose en évolution (hépatites,
varicelle, zona, herpés)

Etat psychotique non contr6lé par
un traitement

Hypertension artérielle

Diabéte

Hypersensibilité a la prednisolone
(ou excipients)

Phénylcétonurie (aspartam dans les
comprimés oro-dispersibles)

Autres (précisez SVP)

6)
6)1-" X4 C s6 Yux EOsXil s sXZPExX°® ZxuEs Y%EsZOEPRé€idP xX A X (
une initiation du traitement ?

% an 20a50% 50a70% &70%

6)2- ~ X4 C s6 Yax EOsXi s sXZPExX° ZxiiEs WEsaOEPRe#didxX A X
6 Yax Ed biis A Xs OxEubPOxUIwE6KDPNPEIAPRRBMKP W Z X

% an 20a50% 50a70% &70%
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7) Concernant les modalités de prescription, pouvezvous préciser votre choix des
molécules ?

*merci de numéroter par ordre décro issant de 1 a 5, ou de renseigner N si vous
Xs 6A ub6bP&sS ¥ & _ Ux U° sU _s Y4EwOPASE 6s XxN OxNNsSEOP

*merci de préciser la dose initiale en mg par jour

INSEOP _s “WEwWOP&sSE 6 Zxbs _A NPXPAUE ubxX %EwOPasS a

Molécule Nom Chiffre Dose Voie
commercial initiale _ A _NPXE
tion
prednisone

prednisolone

méthylprednisol
one

béthamétasone

dexaméthasone

8) Pouvezvous préciser dans guel pourcentage vous prescrivez un corticoide

En continu :

% al 20a50% 50a70% &70%

A heures fixes :

% an 20a50% 50a70% &70%

Si oui, a guelles heuresfixes: “ 3

9)
9)1-Utilisez- Zx & X Y% ExiixOx6s A iib6b& tbxX OXE@POxé_s 1Zs b

Oui * Non
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9)2-Prescrivezvous une évolution de la dose dans le temps ? (veuillez cocher SVP)

-stable : Oui * Non
-augmentation : Oui * Non
-décroissance: Oui Non *
-paliers:: Oui * Non

si oui, paliers de combien de jours (précisez SVP) "3

9)3-Durée de prescription en jours: "3

9)4-Poursuite ou non de la prescription en phase agonigue : Oui * Non

10) Quels effets thérapeutiqgues suivants du corticoide constatezvous, et dans quel
pourcentage de cas?

Effets Oui |[Non | % aR |[20a50% [50a70% | & &R
thérapeutiques

diminution de

6A° uNs
diminution des
signes
inflammatoires
locaux

amélioration des
symptdmes liés a
une compression
amélioration de
6Awi U TwXw
antalgie (douleur
neuropathique,
douleur de
métastase osseuse)
soulagement de la
dyspnée

autres
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11) Quels effets indésirables des corticoides, constatezvous en situation palliative avancée?

Effets indésirables Oui Non | Numérotezde 1 a5 du
plus au moins fréquent

infections

oedemes/HTA

diabéte cortico-induit
faiblesse musculaire,
amyotrophie

ostéoporose
fracture/tassement vertébral
ostéonécrose aseptique des
tétes fémorales

ulcere gastroduodénal
perforation/hémorragie
digestive

atrophie cutanée

ecchymose

retard de cicatrisation
insomnie, euphorie,
excitation

glaucome, cataracte
autres

12)Mettez-Zx 8 sX %6 Os _s& WEwO iibxX&8 AsN¥W6xbP° sX O & s 1Zs b

-personnes agées: Oui * Non
Si oui, précisez2 3

-bXa —b& XOs: Ax@N ‘Xs Non

Si oui, précisez2 3

-risgue infectieux : Oui * Non
Si oui, précisez2 3

13) Pratiguez-vous une surveillance de cette corticothérapie ?

Oui * Non
Si oui, précisez:

-clinigue (quels signes): “ 3

-biologigue (quels examensk
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ArEMrWaO ~AEY»»wWNE QOr

NxNsXi AyUiEs _NbP&s snsEOSE 6 Nw_sOBX8Ess b HAxss
n 6xPad s 6AIxXXs E sii _s 6 Y“ExXEbiws3

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous
ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie etéur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions.

APXUSEZbPsX E b Y%x E 6sd8 “ExUwYTsE ab s66sa axXi ~ PEG6b¢
leur intégrité ou leur dignité.

Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes onnaissances contre les lois
s BAIT N Xbiws3

APX XENSE P 6sad Y% UbsXuad s& wOPabxXad sXZba fwsa°® _:
conséqguences.

s Xs UExN%sSE P N P& 6s E OxX b XOs sii XAsn¥%6xbPuUusg b !
circonstances pour forcer les congiences.

S XXXsE b Nsa axbXada 6APX _bfsXiu si C POxXC s Ns 6sa
laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

_Npbpads Xa 6ApXuPNPiUw sia “usE&axXXs&° s U0 PE b 6sa a4sO

Recue alAPXuwEPs E s& N PaxXa° s Esa¥%sOisE b 6sad AasOEsia
servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les
agonies.

Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.
s WEWASEZSE b 6APX_w¥%sX_ XOs XwOsdd PEs 6A OOXxNi¢
s XAsXUEsWEsX_E P EPsX C P _w¥% &8s Nsd OxN¥wi

Je les entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me
seront demandés.

A wUY%xEUSE PsNxXsdPOxX EuEsd bXab C A 6s EA ~ NbP66sa _

/E s 6548 IxXNNsa sii Nsd OxX EuEsd NA OOxE _sXi 6s E sd@ubNs
“LZEXxNsd4sd £+ C s s axbad _walxXxEws si NwwEP&aws ab
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Titre : UTILISATION DES CORTICOIDES PAR VGHNERALE EN UNITES DE SOINS PALLIAT&R§uéte
réalisée auprés des médecins, en France en 2014

Introduction : Les corticoides sont largement prescrits en cancérologie, mais aussi en médecine palliative, a
visée symptomatique. Cependant, le niveau de preuve de leur efficacité reste faible pour certaines
PX PO iibxXa3 Y6 XAsnbaius % & _s EsOxNN X_ UibxXa8 %“EwOb&asa Ox
avancée. 5SAXE sOub~ _s 6Awil _s wi Pl _s OxXX buUEs 6A (le6gsirile X les
médecins, en unité de soins palliatifs.

Méthode : Une étude observationnelle, déclarative et descriptive a été menée,de juillet a septembre 2014,
AE 6 E ds _A X C sdibxXX bPEs° _Esddw % E N b6 _ S NSE dtarEdises
NwUExY%x6bPli PXsd3 S5AXE sOUb™ wi bPi _AxEd&sEZméicsiens coiitredmiatidps; X
modalités de prescription, effets thérapeutiques, effets indésirables, moyens de surveillance de la
corticothérapie.

Résultats : 63 médecins de 49 USP sur 122 ont répondu. 63,5 % des répondeurs prescrivent un corticoide au
minimum chez 1 patient sur 2 s ea°a XA Ub6bP&asXl ¥ Hes_3 indi¢atidng GAMWIB/E du
recommandées justifiant le plus souvent une prescription de cortico & s axXi 2 6A° uNs OwE
iU NxE 6s° 6Ax006 dabxX bPXuUsdubX 6s spelGenexMimBjsraddes MédEcins Nérktient
Y» & 6AEQ0 Xb 6s _b Eu i sindoabbN.sLaOméthylrednisolone et la prednisolone sont les 2
molécules le plus couramment utilisées, majoritairement par voie orale. Le diabéte cortico- b X _ bPii° 6 Al
si 6AEG0 &xX(0 6sd & s~ siid bX_wW&aPE E6sd 6s %6 & ax ZsXu E “Y%xElw
Conclusion : 5s4 Nx_ 6biwa _A ub6ba UbPxX _s& OxElbPOxé_sisesé refamgnent
sur un certain nombre de points, souvent en adéquation avec les recommandations existantes mais de faible
niveau de preuve. Des disparités de pratiques existent.Des recommandations avec un niveau de preuve plus
w6sZw YisENsi i Enises 4 presdiptioride corticoides en USP.

Title: SYSTEMIC USE OF CORTICOIDS IN PALLIATIVE CARE UNITS: French medical doctors survey in 20

Introduction: Corticoids are widely prescribed in cancer research, but also in therapeutic palliative medicine.
However, the level of evidence of their efficiency remains weak for some indications. There are no precise
recommendations regarding their use in advanced palliative situations. The goal of the study is to describe
the current systemic use of corticosteroids, by French medical doctors, in palliative care units.

Method: A declarative and descriptive study was conducted, from July to September 2014, on the basisof a
questionnaire, sent twice, by e-mail, to the medical doctors of the 122 French metropolitan palliative care
units. The objective was to observe their use of corticoids: indications, contraindications, prescription
modalities, therapeutic effects, adverse effects, and means of monitoring of the corticosteroid therapy.
Results: 63 doctors from 49 palliative care units out of 122 answered. 63.5 % of doctors prescribe a corticoid
for at least 1 patient out of 2 and 95.2 % do not use a protocol. The three main indications (MA or
recommended) justifying a prescription of corticoid are: cerebral edema of tumoral nature, bowel
obstruction and abdomino -pelvic compression. Most of the doctors retain neither arterial hypertension nor
diabetes as a contraindication. Methylprednisolone and prednisolone are the two molecules most usually
used, mainly orally. Steroid-induced diabetes, insomnia and arterial hypertension are the three adverse
effects most often reported.

Conclusion: The modalities of use of corticoids by French medical doctors from palliative care units are
often similar and aligned with the existing recommendations, even if there are of low level of evidence.
Differences of practice exist. Recommendations with a higher level of evidence would allow optimizing the
prescription of corticoids in palliative care units.

Discipline : MEDECINE GENERALE

Mots clés : Corticoides, Médecins, Unités de soins palliatifs, Soins palliatifs, Situations palliatives avancées
Mx 6biiwa A Rdzérimianibinis®

Université de Bordeaux UU.F.R. des Sciences Médicales
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