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uniguement en valeur relative).



Objectifs

Ala fin de cette présentation, la personne participante sera en
mesure de mieux :

* Expliquer la prise en charge des symptomes en insuffisance
rénale terminale (IRT) tels que la douleur, le prurit et le SISR

* Décrire usage des opioides en IRT

* Demontrer la déprescription en IRT dans un contexte de soins
palliatifs.



GFR = 20 - refer to pre-dialysis service for education

v
GFR = 15 — decide on treatment modality

Trajectoire de
soins en IRT

b “

Haemodialysis — refer for fistula Peritoneal dialysis — review home situation

(DFGe< 15 , |
ml/min/1.73m?)

v
Conservative care — review by palliative care consultant

Fig 1. Management options for patients in end-stage renal failure. GFR = glomerular
filtration rate.

Russon 2010




Patient Decision Aid Patients Health Professionals

CONSERVATIVE

KADNEY

MANAGEMENT

CONSERVATIVE KIDNEY MANAGEMENT (CKM)

CKM is a treatment option for managing advanced chronic kidney disease. This pathway is a resource for patients and healthcare professionals with a focus
on quality of life, symptom management, and living well without dialysis.

Patient Decision Aid Patient/Family Healthcare Professional

https://www.ckmcare.com



Des soins palliatifs pour qui ?

Insuffisance rénale terminale
Posez-vous la question surprise :

* Traitement conservateur Seriez-vous surpris si ce patient décédait
au cours de la prochaine année?

* Dialysé avec une mauvaise qualité de vie

* Arrétde dialyse

Murtagh 2024




F84a

IRC terminale (HD 2x/sem), anémie,
pancytopénie, possible SMD, HTA, IC
(FEVG préservée), PAR, HyperPTH (s/p PTX),
OP, goutte, probable TNCM

Aucune allergie
P 34 kg Créat 394 DFGe 9

Admise: pneumonie et épanchement
pleural, compliqué par délirium.

Une fois le délirium résolu et la pneumonie
traitée. Patiente refuse toujours de manger,
et demande l'arrét de la dialyse

Consultation en soins pall: rencontre
familiale: décision soins de confort + arrét
de dialyse.



Trajectoires

Cancer

Organ failure * p——

Physical frailty and dementa = weee-

High

Function

Low

(*end-stage cardiac or respiratory disease)

* |[RT avec un tx conservateur
conservent une capacité
fonctionnelle relativement
stable ad 1-2 derniers mois
de vie, puis subissent une
forte diminution.

* |RT sous dialyse ont une
éevolution similaire aux autres
maladies chroniques en
phase terminale.



Les patients en
IRT ont des
besoins en soins
palliatifs non

comblés

Les patients atteints d'IRC avancée et
d’'IRT présentent des symptdomes
aussi lourds que ceux ayant un cancer
avance.

Les données probantes suggerent
que la gestion des symptomes est une
priorité absolue pour les patients, et
que les néphrologues ont tendance a
sous-estimer la prevalence de ces
symptomes.

Les patients dialysés sont plus
susceptibles d'étre hospitalises et
moins susceptibles de recevoir des
soins palliatifs en fin de vie que les
patients atteints de cancer.



Présentation clinique IRT

En moyenne un patient présente 12 a 13 symptomes d’intensité
modérée a sévere

* 71 % fatigue

* 55 % prurit

* 49 % anorexie
* 47 % douleur
e 44 % insomnie
e 38 % anxiété

* 35% dyspnée
e 33 % nauseée

* 30 % syndrome des jambes sans repos
Murtagh 2024

Murtagh 2017



Edmonton Symptom Assessment System
Revised Renal (ESAS-r: Renal)

Please circle the number that best describes
how you feel NOW:

Mo Pain 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Worst Possible
Pain
Mo Tiredness 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
- r (Tiredness = lack of energy) Tiredness
No Drowsiness 0 1 2 3 4 5 B8 7 8 9 10 WorstPossible
{Drowsiness = feeling sleepy) Drowsiness
No Nausea 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
. .. . , MNausea
o
OUtIl Cllnlque Vallde dS 8 Mo Lack of Appetite 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
11 1 Lack of Appetitie
clinigues HD en Ontario PP
Mo Shortness of 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Worst Possible
S+ A 1 Breath Shortness of Breath
* Compléteé par le patient
. Mo Depression 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
et/o u p rO C h e a I d a nt fDE,D.I’ESSHJﬂ = fEE.er sad) DEDI’E‘SSIOH
A 7 e gpe N Mo Anxiety 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 \WorstPossible
e Symptomes specifiques a  wmwey-mmsnmnes Anxiety
M 4 Best Wellbeing 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
"a Ve rS I O n re n a le (Wellbeing = how you feel overall) Wellbeing
1 No Itching 0O 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
o Prurit ltching
o lnsomnie No Problem 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible
Sleeping Problem Sleeping
O SJSR No Restless Legs 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 \WorstPossible

Restless Legs
No 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 WorstPossible



Douleur et IRT



Douleur

* 50% des patients IRT rapportent avoir de la douleur
chronique

e b d'intensité moderée a severe

* Augmentation ad 73% durant le dernier mois de vie

Murtagh 2024
Davison 2019



Evaluation de la
douleur

e Dlraigué (< 3 mois): tx des causes sous-jacentes

e Chronique: Souvent associée détresse
psychologique, insomnie et diminution de la QdV

e Nécessite une prise en charge multimodale
(physiothérapie, psychothérapie, médicaments,
infiltration)

e Récurrente: insertion de l'aiguille dans la fistule
artérioveineuse, céphalées ou crampes durant la
dialyse, ischémie d’'un membre 2e a I'acces de
dialyse/syndrome de vol

e Nociceptive
e Neuropathique
e Mixte: dlrischémique, calciphylaxie

Davison 2019




Les cinq principes de la gestion de la douleur
en IRC avancée

 Debuter par la voie PO (+ sécuritaire)
* DIr constante = administration réguliere des analgésiques

* Selon les paliers de ’TOMS : des non-opioides aux opioides faibles
puis forts.

* Ajustement selon le pt: La «bonne » dose d’un opioide fort est
celle qui soulage la douleur sans effets indésirables intolérables.

* La douleur évolue dans le temps, donc une réevaluation continue
est nécessaire.

Davison 2019



Traitement de la douleur nociceptive en
contexte d'IRT

 Acétaminophene
 AINS topique

« AINS PO : Eviter, tx a court terme pourrait étre considéré chez pt
HD

 QOpioides a éviter: codéeine, tramadol, tapentadol, morphine,
oxycodone et hydrocodone, mépéridine.

* Opioides recommandeés: hydromorphone, fentanyl, methadone
et buprénorphine.

Murtagh 2024
Davison 2019



Arrét de la dialyse depuis 1 mois

Se plaint de douleur abdominale
accompagnée de méléna non
investigue.

L’hydromorphone est augmenté ad
2 mg SC/jr sur plusieurs jours.

Des myoclonies, des
hallucinations et de la
somnolence apparaissent suivant
'introduction de U'hydromorphone.

Que se passe-t-il?

Quelle option de traitement
avons-nous?



Recommandations basées sur des avis d’expert.
Avons-nous des données probantes?

Jourmnal of Palliafive Medicine )
Volume 19, Mumber 11, 2016 n,
-

© 2016, Mary Ann Liebert, Inc. Hm Assn W, fol:' f«fp&/sﬁm

https://doi.org/10.1089jpm . 2016.0101
Support Care Cancer (2017) 25:661-675 @
DOI 10.1007/s00520-016-3447-0

Original Article REVIEW ARTICLE

Evidence for Neurotoxicity Due to Morphine or
Hydromorphone Use in Renal Impairment: A Systematic
Review

CrossMark

The use of opioids in cancer patients with renal
impairment—a systematic review

Tonje A. Sande'? - Barry J. A. Laird" - Marie T. Fallon'

Kathleen A. Lee, MD ' Niharika Ganta, MD, MPH2, Jay R. Horton, PhD, ACHPN 3, and Emily
Chai, MD?



Morphine

* Morphine-3-glucuronide
* Agitation centrale

Hallucinations
Myoclonies Morphine Normorphine

Convulsions HOOC

0
« Coma ”%mo 3
OH

* Hyperalgésie

* Morphine-6-glucuronide ¢ W )
* Analgésique ' H O\
 Sédation i

Morphine-3-glucuronide

Davison 2019
BullCancer2018;105:1052-1073



Morphine

* La majorité des études ont mesuré une accumulation des M-3-G et M-6-G en
IR.

* Plusieurs études ont évalué si laccumulation de ces métabolites en
présence d’IR était associée a divers effets neurotoxiqgues comme les
troubles cognitifs, ou les myoclonies.

* Les résultats sont conflictuels, certaines études rapportent une association,
mais plusieurs ne démontrent pas d’augmentation des effets indésirables en
présence d’IR.

* Est-ce que la morphine a simplement mauvaise réputation en IR?

Sande 2017
Lee 2016



Hydromorphone

120

 Métabolite neuroexcitateur :
hydromorphone-3-glucuronide (H-3-G)

80

* Laclairance de ’hydromorphone est
réduite de 50 % chez les patients avec une
insuffisance rénale modérée a sévere.

* Exposition au H-3-G est augmentée en
présence d’IR

Ratio of H3G to hydromorphone (plasma)

* Résultats contradictoires dans les études 290 60-90 30-60 <30
entre la présence d’IR et 'augmentation
des effets indésirables (incluant les Cler (mLimin)
symptomes de neurotoxicité)
Nakatani 2023
Sande 2017
Lee 2016



Pourquoi tant de resultats contradictoires ?

Neurotoxicité induite par les opioides

* Troubles cognitifs, delirium, hallucination, allodynie, hyperalgesie,
agitation, myoclonies, convulsion

e Aucune définition standardisée
* FR

* haute dose
 administration prolongée
* IR

Sande 2017
Lee 2016



En résume

* Données probantes limitees et aux résultats hétérogenes

* Utilisation prudente de la morphine et de ’hydromorphone en cas
IR legere a modérée en surveillant eétroitement les effets

neurotoxiques

* Chez les patients préesentant une insuffisance rénale sévere
et/ou sous hémodialyse, utilisation prudente de la morphine et
'hydromorphone, en tenant compte du risque plus éleve de tels
effets indésirables.

Sande 2017
Lee 2016



Présente probablementune
neurotoxicité induite par
’hydromorphone.

Rx : cesser ancienne perfusion

PSCC fentanyl 125 mcg ds 100
mL NS a perfuser sur 24
heures.

Suivant la rotation au fentanyl,
on observe une diminution
des myoclonies et des
hallucinations.



Fentanyl et IRT

* Absence de meéetabolite actif
e Consideré comme l'un des opioides les plus sécuritaires en IRT

e Plusieurs réferences recommandent une diminution des doses
de fentanyl et s’inquietent d’'une possible accumulation en IR.
(niveau de preuve de tres faible qualité)

Fentanyl in lexicomp
Murtagh 2006
Koncicki 2017



Fentanyl transdermique

» Etat d'équilibre atteint aprés 6 jours
* Grande variabilité interindividuelle de la biodisponibilité

F: 92% [57% a 146%]

o Age

o Cancer

o Masse graisseuse

o Protéines plasmatiques

* Contexte de soins de fin de vie
o Diminution de absorption : cachectique et diminution de la circulation
périphérique
o Augmentation de absorption en présence de fievre
Fentanyl in lexicomp

Guide pratique des soins palliatifs, 5e édition



Les + et - d’'une PSCC de fentanyl (vs un
timbre)

Avantages Désavantages

* Augmentation rapide de * Dose limitée par volume SC

’analgésie en douleur aigué e Plus co(teux

* Possibilité de titrer la dose q 24
N versus g 3-7 jrs avec le
timbre

* En FdV (diminution de la
circulation périphérique)

* Enseignement/ soutien
professionnel nécessaire

Tiré de la presentation: Courteau C., Girard S. Les perfusions de fentanyl AQSP 2023
Guide pratique des soins palliatifs, 5e édition



Prurit en IRT



Prurit urémique

Pathophysiologie incertaine mais étiologie probablement
multifactorielle

* Prurit est medié par des fibres C non nociceptives
* Mécanisme neuropathique a/n SN central

* Inflammation cutanée et/ou systémique

* Activation des récepteurs opioides

* Recepteurs a ’'histamine sensibilise les fibres C
Affecte le sommeil, Chumeur et le fonctionnement

Simonsen 2017
Murtagh 2024



Prurit urémique

* Généralisé ou localisé au dos et/ou avant-bras
* Optimiser le traitement rénal

* Chelateur de phosphate

* Calcimimétique

* MNP : garder les ongles courts et vétements légers, garder la peau
hydratée

Murtagh 2024



Gabapentinoides
1€ choix

 Etudes chez ptss HD

 Gabapentinoides > placebo, doxépine, ondansetron

 Gabapentin = hydroxyzine

e Doses:

o Gabapentin 100 mg a 300 mg 3x/sem post HD ou
100 mg po HS (dose maximale 300 mg/jr)

o Prégabaline 50 mg 3x/sem post HD ad 50 mg po HS

(dose maximale 75 mg/jr)
e Débutd’action 1 sem

e El:somnolence et étourdissement

Simonsen 2017

Zhao 2023

Study "2
Placebo vs cromolyn sodium
Vessal2010

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (natwork)

Placebo vs difelikefalin
Yosipovitch2023

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)
Hydroxyzine vs gabapentin
Kebar2020

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)

Placebo vs gabapentin
Naini2007

Nofal2016

Pooled (pair-wise) 0.0%
Indirect (back-calculated)
Pooled (network) 0.0%
Placebo vs melatonin
Baharvand2021

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)

Placebo vs montelukast
Mahmudpour2017

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)

Placebo vs nalbuphine
Mathur2017

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)

Placebo vs nalfurafine
Wikstrom2005

Pooled (pair-wise)
Indirect (back-calculated)
Pooled (network)

Placebo vs nicotinamide
Omidian2013

Pooled (pair-wise)
Indirect {back-calculated)
Pooled (network)
Sertraline vs placebo
Elsayed2023

Pooled (pair-wise)
Indirect {back-calculated)
Pooled (netwoark)

t &

Mean difference (95% Crl)

-4.90 (-6.50, -3.20)
-4.90 (-6.60, -3.20)
NA,

-4.90 (-6.50, -3.20)

-0.40 (-2.00, 1.20)
-0.40 (-2.00, 1.20)
NA

-0.40 (-2.00, 1.20)

-0.96 (-2.20, 0.29)
-0.96 (-2.20, 0.28)
NA

=0.96 (-2.20, 0.29)

=520 (-6.70, -3.70)
-5.70 {~6.90, -4 .60)
=5.50 (-6.40, -4.60)
NA

=5.50 (-6.40, -4.60)

-2.10 {-4.00, -0.28)
-2.10 {~4.00, -0.28)
NA

-2.10 {-4.00, -0.28)

-3.20 (-4.20, -2.20)
-3.20 (—4.20, -2.20)
NA

-3.20 (-4.20, -2.20)

-0.50 {~0.99, -0.01)
-0.50 {~0.99, -0.0098)
NA

-0.50 {-0.99, -0.0084)

-0.97 (-1.80, -0.14)
-0.98 (-1.80, -0.14)
NA

-0.97 (-1.80, -0.14)

0.94 (-0.45, 2.30)
0.94 (-0.44, 2.30)
NA

0.94 (-0.45, 2.30)

1.60 (0.43, 2.80)
1.60 (0.43, 2.80)
NA

! 1.60(0.43, 2.80)



Prurit urémique

Etudes positives chez pt ss HD
* Montelukast 10 mg po DIE

e Sertraline 50 mg po BID

* Cholestyramine 5 gpo BID

* Lotion pramoxine 1% app BID
e Capsaicine 0,025% app QID

Simonsen 2017
Zhao 2023



En pratique

* creme camphre 0,5 %+ menthol 0,5% appliquer sur les régions de
prurit regulierement et PRN

* Mirtazapine 7,5a 15 mg po HS
* Ondansetron 4 mg SC/PO DIE a BID

* Antihistaminique (cétirizine)

Chapitre 20 : Prurit dans Guide pratique des soins palliatifs 5€ édition



SJISR en IRT



SISR

Facteurs derisque
* Carence en fer

e Urémie

* Alcool et caféine

* Médicaments
* Antidépresseurs sérotoninergiques (ISRS et ISRN)
* Antipsychotiques
* Blogueurs dopaminergique (métoclopramide)
* Antihistaminiques

APES 2023
Winkelman 2025



Initial management of restless legs syndrome (RLS) after diagnosis

¢ Evaluate severity and frequency of RLS symptoms

* General measures (eg, limit alcohol use, encourage daytime exercise, promote sleep hygiene)

« Eliminate medications that exacerbate RLS symptoms (eg, antihistamines, serotonergic antidepressants, dopamine antagonists)
« |Identify and address comorbidities that may contribute to symptoms (eg, obstructive sleep apnea)

/

Obtain serum ferritin and transferrin saturation (TSAT) levels

Serum ferritin <100 ng/mL? or TSAT <20% L Serum ferritin >100 ng/mL? and TSAT 220%
S J J
First-line therapy: iron supplementation ‘ ’
« Intravenous iron supplementation (eg, ferric carboxymaltose, Patients wéstothersome Paﬂe}gz e reauent
dextran [1000 mg]) or oral iron (325-650 mg)b frequent RLS symptoms symptoms
» Consider interim use of medication (eg, gabapentinoid) l l
while awaiting response to iron supplementation - - —
First-line therapy: gabapentinoids* Consider as-needed medication
 If symptoms persist after —| Gabapentin, gabapentin enacarbil, or pregabalin (eg, levodopa, dopamine agonist)
1-3 mo of iron supplementation [
Medication is not effective or is poorly tolerated
Consider other therapies (can be combined)
* Other gabapentinoid medication  * Peroneal nerve stimulation
* Low-dose opioids * Dopamine agonists (eg, pramipexole, ropinirole)
(eg, oxycodone, methadone) with close monitoring for symptoms of augmentation
« Dipyridamole (an iatrogenic worsening of RLS symptoms that requires
treatment with increasing doses of dopamine agonists)

Copyright 2026 American Medical Association.
Allrights reserved, including those for textand — JAMA. 2026;335(8):703-714. doi:10.1001/jama.2025.23247

data mining, Al training, and similar

technoloaies 2026American Medical Association

Date of download: 3/27/2026



SISR

Traitement en IRT
* Gabapentin 100 mg po HS (™ g sem ad 300 mg)

e 2 a3havantle coucher

* Pregabaline 25 mg po HS (™ g sem ad 75 mg)

* 2 havantle coucher
* Fer IV (sucrose) si ferritine < 200 ng/mL et saturation < 20%
* Pramiprexole 0,125 mg po HS (™ g sem ad 0,75mg)
* Enfinde vie: BZD

APES 2023
Winkelman 2025
CKM.com



Déprescription en IRT



Qu’est-ce que la deprescription?

* Processus complexe nécessaire a la cessation sure et efficace
des médicaments inappropriés

* |IRC : Moyenne de 12 medicaments/pt et 5,37 médicaments
potentiellement inappropriés

* Médicaments inappropriés en soins palliatifs
e Sans indication
* Non efficace
 Délai d’action dépasse U'espérance de vie

* Ajustements selon le poids, IR, IH
Battistella 2025
McNeill 2021
Lindsay 2015



STOPMed-HD

* Groupe de pharmaciens/neurologue de Toronto

* Developpement et validation de 9 algorithmes de déprescription
pour des patients en HD

* Sujets a aborder avec les patients en IRC
 Déclin de lafonction rénale = ajustement de certains médicaments

 Peu de données probantes sur lutilisation de certains médicaments en
HD

* Risque d’ El additif et de cascade medicamenteuse
* Les objectifs de traitement changent avec le déclin de la fonction rénale.

Battistella 2025



: A Patient identified as using loop diuretic
D I u retl q u e d e (i.e. furosemide') during BPMH? process

l' a n S e Is the patient producing urine :

MNo

Hémodialyse

Y v

<120 mgfda',fa =120 r‘ngfdav3
v

Titrate dose to
120 mg/day

u:l urine

No change?

Loop diuretic deprescribing
trial is recommended.
Continue to Written Instructions.

Continue to re-assess diuretic
use and urine output.

STOPMed-HD



Patient utilisant de la quinine pour le
traitement ou la prévention des crampes lors
du processus de MSTP.?

Quinine

Hémodialyse
Documenter le nombre de crampes
Stratégie de sevrage
* Diminution de la dose (300 a 200 mg)
* Diminution de la posologie (DIE a 3 x/sem)
 Diminution g 2 sem ad cessation
Essai de déprescription de la

quinine recommandée.
Passer aux instructions écrites.



Bloqueur alpha 1 adrenergique

Tamsulosine, Alfuzosine, Terazosin, Doxazosin

« HBP
* |RT: Arrét chez les patients anuriques (Diurese <250 mU/jr)

* Chezles patients avec sonde urinaire: arrét

STOPMed-HD
Curtin 2021



STOPMed-HD

Outils clinigues de déprescription aussi disponible :

* BZD

* Gabapentinoides

* Agent prokinetigue (métoclopramide, dompéridone)
* |IPP

* Hypouricemiant



Traitements IRT

Erythropoiétine

 Certains avis d’expert recommandent de continuer

* Anemie cause beaucoup de fatigue/asthénie

« A nuancer versus capacité anabolique réduite en fdv
Chélateur phosphate, calcimimeétique, analogue de la vitamine D

 Certains avis d’expert recommandent de cesser si espérance
de vie <3 mois

* Nous les continuons a moins de ClI (ex. hypercalcéeémie)
e (Cesseralademande du pt ou si alimentation réduite

Palliscience: fin de vie IR
Murtagh 2024



Questions ?

Sarah.girard.cnmtl@ssss.gouv.qc.ca
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