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Déclaration de conflits 
d’intérêt réels ou potentiels

Je n’ai aucun conflit d’intérêt réels ou 
potentiel en lien avec le contenu de 
cette présentation.



Déclaration générale

 Dernière présentation du congrès… êtes-vous fatigués?

 Savoir expérientiel, en toute humilité; 

 Situations simplifiées

 Utilisation de la méthadone «hors indication»

 Doses plus faibles

 Objectif et milieu de soins guident le jugement clinique

 Thème lourd et sérieux… approche ludique et 
décomplexée!



Objectifs

Identifier les patients pouvant bénéficier de 
méthadone en douleur oncologique.

Sélectionner les situations analgésiques palliatives 
communes propices à la méthadone.

Déterminer le suivi pour le patient, en approche 
palliative.

Reconnaître et résoudre les facteurs de risque et les 
inquiétudes communes face à la prescription de 
méthadone.

Situations 
humaines

Pharmaco

Indications 
+ pré-requis

Précautions 
+ C-I

Suivi + 
titration



Avec humilité et plaisir… je vous
présente de précieux patients!

«Nos plus importants enseignants sont nos patients, Lauréanne. Écoute leurs histoires.»

-Dre Marjolaine Tremblay, mentor, collègue et amie

Individualiser les soins (palliatifs) :

Où la magie a lieu!



Pré-requis : avant de penser à la méthadone

 Démarche clinique = essentielle

 Avec l’expérience, le dx principal et l’imagerie peuvent guider lorsque le 
questionnaire est douteux/ difficile

 Évaluer le pronostic et l’objectif de soins pour ENSUITE

 Considérer QTc

 Considérer les troubles électrolytiques

Douleur neuropathique (et mixte, souvent)
 Introduction simultanée coanalgésie et opioïde régulier

 1+ 1 = 3

Anticipation des effets secondaires

 Profil pharmaco

 Profil onco (actif ou pas, évolution attendue, etc…)

 Profil non-onco



Indications
Douleur réfractaire

Douleur neuro / viscérale, réfractaire

Allergie/ toxicité/ intolérance opioïdes ET / OU autre 
coanalgésiques

 Insuffisance rénale chronique  sévère / terminale

 Malabsorption digestive / sub/occlusion intestinale

 Histoire d’abus / dépendance substances

Hyperalgésie (ou risque de)
Sources : 1. McPherson, M. L., Demystifying Opioid Conversion Calculations : A Guide for Effective Dosing, ASHP publications, 2e édition, p.152.
2. Safe and Appropriate Use of Methadone in Hospice and Palliative Care: Expert Consensus White Paper, McPherson Mary Lynn, Walker 
Kathryn A., Lapointe, Bernard J., et al, Journal of Pain and Symptom Management, Vol. 5, No 3, mars 2019, p.635-645.
3. 2014-2018 - EQA per 3e année : L’introduction de la méthadone en coanalgésie à la clinique externe de soins palliatifs de l’Hôtel-Dieu de 
Québec est-elle sécuritaire?
4. Algorithme de traitement de la douleur, Michèle Lavoie, Sarah Tremblay, Pascale Blais, Louis-Philippe Grenier, CESP, CHU de Québec, 2019

Pronostic



Penser soins palliatifs spécialisés… et 
méthadone?

= Douleurs neuropathiques ACTUELLES OU ANTICIPÉES sévères et/ou complexes

 Atteintes rectales, pelviennes, vulvaires

 Atteinte ORL

 Radiculopathie sévère, plexus brachial

 Infiltration cancéreuse musculaire

 Passé de mauvaise tolérance à la médication, effets secondaires multiples



Concept : Michèle Lavoie, MD et Sarah Tremblay, phcie





Professeure Minerva McGonagall
©J. K. Rowling
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Professeure Minerva McGonagall
 F 99 ans, NS : D, force de la nature, désir décès à domicile

 HDV : tabac/ROH nég, huile CBD HS pour insomnie/dlr

 ATCD : 

 MM avec lésions osseuses lytiques diffuses

 IRC cl créat 12-18ml/min, détério récente; anasarque léger associé

 Sténoses spinales et foraminales étagées L1-L5; claudication neurologique

 Rx : ***Intol morphine, constipation sévère

 Furosemide 40mg PO am

 1ère VAD fin février : Dlrs vagues hanche D, mixte = mesures non pharmaco, 
+ CBD HS

 Fin mars (4 sem plus tard) : dlr irradiation sciatique, devenue limitante  = 
Initiation méthadone 0,25mg PO HS

©J. K. Rowling



Court rappel pharmacologique
 Canada : mélange racémique  D 50%- L 50%

 L : liaison μ comme un puissant opioïde

 D : anti-NMDA et inhibiteur recapture sérotonine et norépinéphrine

 Voies d’administration (ratio 1:1)

1. Per os 2. Buccogingival 3. Intra rectal

 Absorption gastrique et duodénale; biodisponibilité en moyenne de 80%

 Pic sanguin 20-30 min; pic analgésique ad 60-90 min

 Durée effet analgésique variable ad 12h (au début 8h-12h) après 1 mois

Effet analgésique ≠ demi-vie d’élimination



Particularité méthadone : volume 
distribution, demie-vie et élimination

 Méthadone = lipophile +++, affecte la distribution corporelle

 Nombreux réservoirs = tissu adipeux, cerveau, poumons, foie, intestins, reins, muscles…

 Liaison protéines sanguines

 AU FINAL: partie libre sanguine PRODUIT l’analgésie

 L’équilibre réservoirs VS sang  atteint q 5-7 jours

 Titration q 3 jrs acceptable, 5 jours recommandé; si «excellent répondeur», 48h 
suffisent (ajuster autres analgésiques à la baisse)

 Foie : cytochromes P450 !

 Principalement 3A4 et 2B6

 Autres : 2D6, 2C9, 2C19 et 1A2

 VariationS génétiqueS, surtout 2D6 et 2C19

 Interactions influencent… inducteurs vs inhibiteurs

 Excrété par intestins, éliminé via selles



Professeure Minerva McGonagall
©J. K. Rowling

+ 1 sem

• Aucun soulagement, ni ES
• Aug à 0,25mg BID, ED Doloral

+ 1 sem

• Soulagée modérée, pas ES
• Aug à 0,25mg TID

+ 1 sem

• Pas dlr MID, dlr abdo de novo, sxs urémie
• Aug 0,25mg QID, haloperidol s/cut

+ 2 sem

• Reprise dlr MID fin de journée
• Aug 0,25-0,25-0,5-0,5mg QID

+ 3 sem

• Délirium terminal multifactoriel
• SPC : rotation vers hydromorph 0,2mg s/cut q 4h



Que retenez-vous?



Professeure Minerva McGonagall m’a 
appris…

 Questionnaire et démarche clinique

 Nausées sec IRCT, pas aux opioïdes

 Posologie versatile, hors littérature, peut être efficace

Classique START LOW, GO SLOW
 Dose minimale efficace

 Anticipation des effets secondaires / toxicité

 Constipation chronique

 Utilisation de la méthadone chez les personnes (très) âgées, avec IRC 
sévère / terminale

 Même opio-naïf!

©J. K. Rowling



Mini-portrait : Percy Weasley

 H 67 ans, NS : D, MAD le plus longtemps possible

 Pt marginal

 Cancer pulmonaire avec fardeau SÉVÈRE

 MT pulmo, carcinomatose pleurale et épanchement rendant afct pm G

 Mt osseuses diffuses

 Carcinomatose abdominale avec subocclusion maligne ss Sando LAR et dexa
s/cut

 Zona thoracique récent avec dlr résiduelle

©J. K. Rowling

Image : ©Warner Bros Entertainement Inc.



Mini-portrait : Percy Weasley
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Percy Weasley m’a appris…

 Approche centrée sur le patient

 Dose minimale efficace

 Même si le pronostic ne semblait pas permettre l’obtention d’une dose 
efficace… 

©J. K. Rowling



Nesta Archeron
© Sarah J. Maas
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Nesta Archeron

 F 67 ans, NS : A

 Vit domicile avec mari, réputée autonome, AVD via mari et sœur; 3 filles

 ATCD : s/p sauf «anxiété secondaire au cancer»

 X 3,5 ans : ADK pancréas inopérable avec carcinomatose; sous 2e ligne chtx
(Gem-A 80%)

 X 2 ans : Obstruction VB = tuteur

 X 1 mois : VB/Tuteur infiltré, cholangite, tuteur remplacé. Engainement tronc 
coeliaque.

 DOULEUR idem, évolutive x dx = abdo QIG, crampiforme paroxystique mais 
fond constant, irradiant au dos, pics ad 9-10/10, pire en fin de journée, ED 
inefficace.

© Sarah J. Maas



Nesta Archeron

 Profil pharmaco :

 Hydromorph LA 15mg BID x 48h; avant 12mg BID; augment rapide x 3 mois

 Hydromorph CA 4mg en ED (même pris 3 co x 1 prise il y a 48h, INEFFICACE)

 Methotrimeprazine 2mg PRN si dlr forte, non pris

 Vortioxetine 15mg PO ID

 Clonazepam 1mg BID PRN et lorazepam 1mg BID PRN, pris en alternance BID 
régulier

 Zopiclone 7,5mg HS

 Ondansetron 4mg BID rég et TID PRN

 Cotazym 2 caps TID repas et PRN

 Ducosate 2 co BID

 Pantoprazole 40mg ID

© Sarah J. Maas

Analgésie 
régulière

Anxiété / vécu

Digestif



Nesta Archeron

 TDM abdo-pelvien fait il y a un mois, comparé à il y a 2 mois

 Infiltration corps pancréas avec atrophie queue, engainement tronc idem

 Ascite a légèrement progressé, péritoine lég épaissi

 Aspect infiltré +++ en paracolique D décrit, avec carcinomatose diffuse intrabdo

 IMPRESSION : Composante franche de douleur totale / globale, mais 
indices d’une malabsorption PO et d’une douleur viscérale x 3,5ans

© Sarah J. Maas



Douleur oncologique, OMS - 2019

- Cancer avancé = 70-80% douleur 
modérée à sévère

- 30% demeurent souffrants 
malgré opioïdes puissants, ou 
subissent effets secondaires 
intolérables

- Indication méthadone : douleur 
oncologique modérée à sévère 
persistante

- Individualisation

Percées onco, dépassement des 
pronostics… NÉCESSITÉ de réagir re :
nouvelles dlrs.



Analgésique principal ou coanalgésie?

 Majorité de l’évidence dans le monde, douleur onco ou non-onco : 
opioïde principal

 Rapports de cas, séries de cas pour coanalgésie

 Voroberick et Leppert (rapports de cas) = réduction opio 50% + dim dlr 
significative

 McKenna, Haughey, Wallace (série de cas) 



Localement ?

Population = hospitalisée



Analgésique principal ou coanalgésie?

La versatilité a bien meilleur 
goût!



Pratico-pratique : initiation et titration

 Réviser ATCD cardio et troubles ioniques

 Multiples chimiotx = hypomagnésémie

 Réviser profil pharmacologique

 Réviser les troubles électrolytiques 

 Reprise PV PRN

 Penser dose de départ

 Littérature VS prudence VS dlr modérée-sévère

 Penser voie d’administration

 Penser au suivi et à la titration

 Q 3-5jrs 1ères doses, ad q 7jrs ensuite selon réponse

 Accès garde 24/7

Palliers d’augmentation 
suggérés (coanalgésie)



Nesta Archeron
© Sarah J. Maas

+ 4-5 semaines, TDM = infiltration pelvienne sévère ±vessie, MT pulmo augmentées

Chimiotx idem (marqueurs dim) Méthadone rendue à 13mg BG TID

5 ED / 24h, lypothymies, dlr augmentée

Phcie a servi comprimés… ! SWITCH BG

ED partiellement efficaces, 3 à 5 / 24h

Titration rapide associée Soulagement à chaque étape

Intro et titration méthadone q semaine

1mg PO TID Comprimés BO, servi liquide



Voie 
buccogingivale

ou 
transmuqueuse



Méthadone BG : 10mg/ml, CERISE



Nesta Archeron

 1 sem plus tard au suivi : … aucune dlr!

 Soulagée durant des mois… peu à pas d’ED… DEG sur autres fronts, 
simplification rx, accompagnement mais défis dans le vécu +++

 Équipe d’onco régionale très surprise du soulagement; pte a toléré 
chimiotx plus de mois que prévu;

 Méthadone titré ad 17mg BG TID

 DCD qq jrs après annonce onco arrêt chimiotx, 8 mois après première 
VAD

 Mon pronostic initial était de 2-3mois.

© Sarah J. Maas



Que retenez-vous?



Nesta Archeron m’a appris…

 Démarche clinique rigoureuse

 Escalade opioïdes, 3 options : dlr réfractaire, dlr totale, ou les DEUX

 Cachexie et imagerie laissent présager soulagement difficile

 Indications : risque hyperalgésie, risque obstruction GI / malabsorption, dlr 
mixte réfractaire

 Titration méthadone selon prise ED VS 30-50% de la dose totale

 VOIE BG = salvateur

 DOMICILE = négociations +++ pour la rx, ré-explic des ED… 

 et lâcher prise!

© Sarah J. Maas



Mini-portrait : Professeur Ian Malcolm
 H 60 ans, NS : B, vit seul

 Conso récréative marijuana visée anxiolytique x années

 ADK pulmo LID avec MT oss (aile iliaque, sternum), pulmo et GG aine D x 1 
an

 Progression q ligne chimiotx; sous pembrolizumab

 Douleur viscérale aine D sévère, invalidante

 TDM : envahissement MT oss dans la musculature adjacente, MT GG

 Hospit récente pour dlr sévère, dexamethasone efficace mais sevrage

 Référé d’urgence (MD spall dom) pour dlr sévère AVEC DEG+somnolence

© Universal Studios et 
Amblin Entertainment

Source de l’image : https://en.wikipedia.org/wiki/Ian_Malcolm_%28Jurassic_Park%29



Professeur Ian Malcolm
 Profil rx initial : 

 Dexamethasone 2mg 
ID

 Fentanyl 50mcg TD q 
2jrs

 Crème kéta-lido

 Nabilone 1mg PO BID x 
1-2sem

 Pregabalin 100mg BID

© Universal Studios et 
Amblin Entertainment

• Nabilone
• Pregabalin
• Dexamethasone (pembro)
• Légère dim Fentanyl

Sevrage coanalgésie

• Intro à 0,5mg PO BID
• Aug q sem 30-45% ad 4-5-5 mg TID : 

alerte et confo
Accompagnement 
interdisciplinaire et 

titration méthadone

• Progression importante multi-
organes

• Plaie bourgeonnante aine droite
• Chassé croisé Fentanyl- méthadone

+ 4 mois de la VAD 
initiale



Professeur Ian Malcolm m’a appris…

 Indications : douleur réfractaire, effets secondaires/ toxicité coanalgésie

 Méthadone = couteau SUISSE

 Titration= rappel d’un principe de base en soins palliatifs

© Universal Studios et 
Amblin Entertainment



Lady Portia Featherington
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Lady Portia Featherington
 F 59 ans, NS : D

 Vit appart avec fils, et un grand ami; réputée autonome et fière de l’être

 Relation fusionnelle avec fils, 2 autres enfants pas de contacts, retraits DPJ

 HDV : tabac devenu vapotage longue date, ancien ROH +++ et toxico

 aucun ROH et drogues x années

 ATCD :

 ADK colique x 1 an au stade 4, s/p hémicolectomie; micronodules pulmo, métas 
GG abdo, progression avec 2 lignes vu apparition masse petit bassin D, lésion 
surrénalienne, début carcinomatose; rash modéré au pani = décision spall

 Arthrose lombaire

 RGO, Fap, DBt2 ss MTF

 TAG

 Dysthymie chronique

 Trouble de la personnalité cluster B sévère (histrionique ± limite)

 Suspicion intelligence limite

© Julia Quinn



Lady Portia Featherington
 Profil rx : aucune allergie; dispill

 Acetaminophen 650mg QID

 Morphine LA 10mg ID le midi…

 Gabapentin 300mg HS

 MTF 1g BID

 Dexlansoprazole 60mg ID

 Prochlorperazine 10mg ID à q2jrs

 Citalopram 10mg ID

 Quetiapine XR 250mg ID

 Quetiapine 50mg BID PRN si anxiété; non pris

 Temazepam 30mg HS

 Clonazepam 1mg-1mg-1mg-2mg QID rég

 Trazodone 200mg HS

 Statine ID, motilium PRN, ducosate 2co BID, PEG 3350 17g ID 

Psychopharmaco

© Julia Quinn



Lady Portia Featherington

+  2 mois + 1 mois

Subocc. 
Corticodép.

Fenta et 
coanalg.

Dlr 
lombos
ciatiqu

e
Refus 
retrait 

rx

Lien tx
à créer

Dlr abdo : 
1mg PO 

TID

VAD spectaculaires

© Julia Quinn



Méthadone et les interactions 
pertinentes; surveillance active

1. Risque cardiaque principal : ajustement selon le NS

1. Vérifier K+ et Mg

2. Soins oncos actifs : brève discussion avec pharmacien onco ou de pratique 
palliative

3. Risque moindre si méthadone moins de 50mg/jr selon guidelines (APS 2014)

2. Surveillance effets additifs = comme tout opioïde, chez tout patient frêle

1. Somnolence avec BZD, ROH, coanalgésiques…

2. Effet sérotoninergique avec ajout / titration psychopharmaco

3. CYP450 Rx inducteurs = méthadone métabolisée plus VITE, sur 1-2 sem

4. CYP450 Rx inhibiteurs = méthadone s’accumule car métabolisée plus LENT, 
sur 1-2 JOURS *** les 3 A



Les 3A : amiodarone, anti-infectieux (fluco/cipro), antidépresseurs

 Source : McPherson, M. L., 
Demystifying Opioid Conversion 
Calculations : A Guide for Effective 
Dosing, ASHP publications, 2e édition, 
p.152.

Médicaments INDUCTEURS

Efavirenz

Fosamprenavir

Nelfinavir

Phenobarbital

Phénytoïne

Rifampicin/rifampin/rifabutin

Carbamazépine

Ritonavir

St John's Wort

Spironolactone

Médicaments INHIBITEURS

Amitriptyline

Ciprofloxacine***

Citalopram

Clarithromycine

Desipramine

Érythromycine

Fluconazole***

Fluoxetine

Fluvoxamine

Itraconazole

Ketoconazole

Paroxetine

Sertraline

AmiodaroneDexamethasone



Contre-indications et précautions

 Contre-indication claire : allongement congénital du QT

 Autres contre-indications claires : 

 Usage actif de substances illicites

 Iléus paralytique

 Dommage aigu ou instable hépatique

 Précautions :

 Fonction hépatique atteinte

 Maladie structurale cardiaque (congénitale, endocardite, insuffisance 
cardique**)

 Anomalies électrolytiques

 Syndromes respiratoires perturbés

Source : Safe and Appropriate Use of Methadone in Hospice and Palliative Care: Expert Consensus White Paper, 
McPherson Mary Lynn, Walker Kathryn A., Lapointe, Bernard J., et al, Journal of Pain and Symptom Management, 
Vol. 5, No 3, mars 2019, p.635-645.



Lady Portia Featherington

 3 jours plus tard : «les comprimés bleus marchant vraiment bien!»

 Dlr soulagée pour 4 mois (ad fin août), ad rechute dlr avec franche 
radiculopathie face lat de la cuisse; GROS CHGMT vers 2mg BG BID, 
efficace puis titré ad 4,5mg BID

 Retour vacances août, dlr connue, titration ad 5,5mg BID, ajout crème 
kéta-lido PRN sur cuisse

 De mois en mois, syndrome Cushing, malabsorption, consult psycho-onco
et intro olanzapine… inflexible sur dim profil rx, mais accepte aug
méthadone ad 12mg BG BID, chaque étape efficace

 Mi-février : délirium rapidement terminal, admission USP régionale

 AUCUNE méthadone 10mg/ml à la pharmacie

 Rotation vers hydromorphone s/cut avec nomogramme et SPC avec polyphcie
(methotrimeprazine ad 60mg q 4h, et phenobarbital)

 DCD confortable en moins de 48h.

© Julia Quinn



Source de l’image : Palli-science au https://palli-science.com/content/conversion



Que retenez-vous?



Lady Portia Featherington m’a appris…

 Approche de réduction des méfaits

 Respect des limites des patients

 Inconfort des professionnels / appui de l’imagerie

 Indications : hx de toxico, hx de malabsorption, douleur neuro-mixte

 Suivi interdisciplinaire essentiel, car 1+1 ici aussi = 3

 Et suivi = sécurité augmentée

© Julia Quinn



Mini-portrait : Simon Basset, duc de Hastings

Indications Risques

© Julia Quinn

 H 80 ans, NS : C, MD spécialiste à la retraite

 CRPC, supersquelette

 Insuffisance cardiaque valvulaire et MCAS

 Cachexie, sarcopénie

 Douleurs diffuses

Morphine 5mg efficace mais 
somnolence + constipation +++

Source de l’image : https://whumpapedia.fandom.com/wiki/Simon_Basset



Mini-portrait : Simon Basset, duc de Hastings

Indications Réalité

© Julia Quinn

 Intro méthadone 0,5mg PO BID

 Suivi 1 sem plus tard = effets secondaires

 Aucun autre chgmt rx / soins oncos

 PV = normales dans contexte

 ARRÊT MÉTHADONE

 Pregabalin HS

 Fentanyl TD



Ce que le Duc de Hastings m’a 
appris…

 Indications : douleur réfractaire, patient frêle, profil effet secondaires + 
toxicité

 ATCD cardio et objectif de soins = précaution de mise

 Usage quasi quotidien de la méthadone… pratique 100% palliative… le 
seul cas d’effet secondaire cardio avec la méthadone!

 Chronologie adéquate

© Julia Quinn



Conclusion – messages clés
1. La méthadone a des propriétés pharmacologiques uniques.

2. La méthadone est sécuritaire pour soulager des douleurs oncologiques 
dans plusieurs contextes en suivi palliatif, en coanalgésie ou comme 
analgésique principal.

Moment Clés

Avant de penser méthadone Pharmaco unique, coanalgésie
usuelle et leurs C-I + risques

Évaluation clinique Dlr neuro/ viscérale/ mixte, 
pronostic plus de 2 sem, cachexie, 
malabsorption; NS = ?

Pré-requis et précautions Survol ATCD cardio, ions, toxico, 
profil interactions rx

Introduction Start low, go slow; suivi opioïde + 
q3-7jrs selon âge et soulagement

Suivi Classique opio + effet cardio, 
surveillance ions *selon le NS*



Merci!
Laureanne.goulet-plamondon.med@ssss.gouvq.qc.ca

Source de l’image : https://fr.ulule.com/42-licences-geek/


