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Consultante pour Gilead Sciences et Merck (MSD), activités non liees au contenu de
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Un réseau et pole de recherche actifs
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Un réseau canadien unique dédié
a la recherche interventionnelle sur
la consommation de substances

...tablissant une infrastructure nationale et régionale pour la
recherche clinique, des services de santé et en santé publique
en matiére de consommation et abus de substances.

BC e Prairies e Ontario e Québec-Maritimes

OBJECTIFS

PLUS DE 500 PLUS DE 250

Développer des traitements cliniques et communautaires MEMBRES PROGRAMMES DE

efficaces et des interventions de réduction des méfaits et Y compris les PREVENTION & DE
de prévention chercheurs, les TRAITEMENT

Fournir des données probantes pour améliorer les services R el @ 4 POLES REGIONAUX

services, les décideurs,
les personnes ayant

une expérience vécue @ 1 RESEAU NATIONAL

de traitement et de prévention parmi les fournisseurs de
services et les décideurs

Soutenir les efforts visant a améliorer la qualité des soins et
la qualité de vie des Canadiens
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Réseau national

» Accéder a lI'expertise de plus de 500
membres

+150 chercheurs dans 33 institutions

+350 utilisateurs de connaissances dans 86
organisations

» Activités structurantes nationales:
> OPTIMA

> Lignes directrices

> Programme de recherche en lien avec

. s N . . . : ¢(Toronto)
"'urgence lice a la crise des opioides en Qerehe) AP Pt
elaboration
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POole Québec-Maritimes

49+ institutions affiliées, associations communautaires, regroupements . ,f
d’intervenants en toxicomanie /’*
69+ membres (chercheurs, cliniciens, utilisateurs de connaissances, etc)

12+ groupes communautaires et représentants de personnes avec expérience
vécue

10 Stagiaires postdoctoraux, candidats au doctorat, étudiants en medecines,
maitrise

CeP]Ere coordonnateur au CRCHUM, Montréal & 1 bureau maritimes Dalhousie,
Halifax

Appui a des projets en émergence ou pour soumission prochaine
Activités de soutien et de transfert de connaissances
Collaboration avec les acteurs du milieu

CRCHUM

CENTRE DE RECHERCHE

Centre hospitalier
de |I'Université de Montréal




Répondre aux besoins - comment
informer les pratiques?

1- Publication et diffusion de lignes directrices: Cannabis (LRCUG)

2- Amélioration des pratiques : essai OPTIMA

3- Publication et diffusion de lignes directrices: Dépendance aux opioides




Répondre aux besoins - comment
informer les pratiques?

1- Publication et diffusion de lignes directrices: Cannabis (LRCUG)
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Directives canadiennes d’usage de cannabis a faible

risque (LRCUG)

Lower-Risk Cannabis Use Guidelines:
A Comprehensive Update of Evidence

» Lancement médiatique : 24 juin and Recommendations
(avec |e Support des |RSC) Benedik Fischer, PhD, Cayley Russell, MA, Pamela Sabioni, PhD, Win van den Brink, MD, PhDD, Bernard Le Foll, MD, PhDD, Wayne Hall, PhDD,

Jiirgen Rehm, PhD, and Robin Room, PhD

Canada’s Lower-Risk Cannabis Use Guidelines (rce) Health risks of g health risks r cannabis

cannabis use

Cannablis use has health risks best avolded by If you smoke cannabis, avold harmful smoking

Camh is assoxiated with  variety of health risks. The isks sbtaioing Hphas
rigcubrmsirbon L

dapand
SUBSTANCE MISUSE ‘ EN ABUS DE SUBSTANCE et i el pendony
e 3 s o ool

Some of the main health risks are:

Delay taking up cannabis use until later in life
+  problems with thinking, memory or
physical co-ordination T

« impaired perceptions or hallucinations

+ fataland non-fatal injuries, including
those from motor-vehicle accidents,

due to impairment Identify and choose lower-risk cannabis ki
. mental health problems and cannabis products Don't use and drive, or operate other machinery
dependence »
+ chronic respiratory or lung problems
+ reproductive problems.




Répondre aux besoins - comment
informer les pratiques?

2- Amélioration des pratiques : essai OPTIMA
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“Optimizing patient centered-care: a Pragmatic randomized control Trial

comparing models of care In the MAnagement of prescription opioid
misuse”

» Littérature existante sur I'efficacité des traitements de substitution a une
validité limitée pour les utilisateurs de PO

» Revue Cochrane récente: 22 études comparatives, aucune ciblant
spécifiguement les utilisateurs de PO

» La plupart des études utilisent un devis rigide avec un mode d’administration
fixe

» Aucune étude n’a utilisé de protocole refletant les particularités de deux
traitements de substitution, lorsqu’utilisés selon les guides de pratique

Mattick et al, Cochrane reviews, 2014




OPTIMA

Etude pragmatique de non-infériorité ouverte
randomisée de 24 semaines
2 groupes:

- Méthadone, avec administration selon les

guides de pratiques actuels et une supervision
directe journaliere initialement

- Buprenorphine/naloxone, avec administration
flexible et supervision hebdomadaire (aprées
une phase de supervision directe pendant une
semaine)

Issue primaire
usage d’opioides
Issues secondaires
Rétention en tx
Innocuité
Adhérence au traitement
Satisfaction du patient
Autres
Qualité de vie, prise de
décision concernant sevrage
VS maintien, autres mesures
d’usage d’opioides, santé
mentale, usage d’autres
substances, douleur...




SEP - NOV
Vérification
assurance/qualité
Approbation:
recrutement

Objectif: 25% N randomisé = 69 100% N randomisé = 276

17 OCTOBRE 2017 MOIS #3 MOIS #9 MOIS #18 MOIS #24

Début du recrutement : Objectif: 50% N randomisé = 138 Derniére Visite du
Premier patient randomisé Dernier Participant




Répondre aux besoins - comment
informer les pratiques?

3- Publication et diffusion de lignes directrices: Dépendance aux opioides
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IAEmMENLAEes troudics ac

Que sont les lignes
directrices de pratique
clinique exemplaire?

Tel que défini par l'lnstitute of Medicine, les
lignes directrices de pratique dinique sont un
document développé de maniere systematique
ayant pour but d'assister les médecins et

les patients dans la dédision concernant |e
traitement approprié dans une drconstance
dinique spécfique.

Les lignes directrices
nationales du CRISM sur
|a prise en charge clinique
des TLUO sont:

11 recommandations MACRO sur les meilleurs
traitements disponibles pour le TDO

Fondees sur une revue exhaustive des donnees
probantes disponibles

Inspirées des derniéres lignes directrices
élaborées par le pdle Colombie-Britannique du
CRISM pour le BC Centre on substance use

CRISM

National
Guideline

for the Clinical Management of

OPIOID USE
DISORDER




Contexte de santé publique : mortalité

CARTE DES DECES APPAREMMENT LIES A
LA CONSOMMATION D’OPIOIDES AU CANADA

* Selon les données
@ Lernombrededéces disponibles au 29 aoit
2017

en 2016

2 816 déces apparemment liés a la
oooooooo tion d’opioides

TAUX POUR 100 000 HABITANTS

Comparativement au nombre de
déces au Canada en 2015, causés
par les :

Taux de mortalité de 7,8 pour 100 00O habitants

Accidents de voiture : 1858 déces

Homicides : 604 déces

Sources: Agence de Santé Publique du Canada. Santé Canada.



Contexte de santé publique : morbiditeé

En 2014-2015, il y a eu en moyenne

13 hospitalisations liées a une
1ntox1cat10n aux opioides par jour au Canada
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Variation
des taux

* au Canada

J,2

5}’ 1 Les données du Yukon, des Territoires du Nord-Ouest
et du Nunavut ont été regroupées sous « Territoires »
en raison de leurs faibles volumes.

Source: Institut canadien d’information sur la santé, Centre
canadien sur les dépendances et I'usage de substances



Contexte

» Le vaste réseau national interdisciplinaire du CRISM est bien positionné pour
intégrer les résultats de recherche interventionnelle dans la pratique clinique
en toxicomanie

» Nous avons entrepris un effort de collaboration avec des recherches
structurées pour créer un document ayant une perspective nationale

» Les lignes directrices fourniront un contexte national de la crise des opioides
et des stratégies de traitement national

» Nous avons profité du réseau national CRISM pour la consultation, I'examen et
la mise en ceuvre




Objectifs

» Identifier les meilleures pratiques pour le traitement des TLUO, en se fondant sur les
données actuelles et rigoureusement analysées

» Fournir un apercu des interventions et des recommandations pour leur utilisation

» Fournir des ressources et des informations supplémentaires pour aider les fournisseurs
de soins de santé dans leur pratique

» Promouvoir la normalisation et la cohérence des soins médicaux au Canada afin
d'améliorer les résultats pour les patients




Portée des lignes directrices

» Auditoire cible: médecins, pharmaciens, autres professionnels de la santé, infirmieres
praticiennes, aux eéducateurs médicaux ou gestionnaires

» Concernent principalement, mais non exclusivement, les médicaments actuellement
approuvés par Santé Canada pour le TDO (y compris ceux dont l'utilisation dans le
TDO ne correspond pas au libellé du produit)

» S’appliquent aux adultes et adolescents souffrant de TLUO modéres et séveres
(criteres diagnostiques du DSM-5)




Méthodologie

» Revue de littérature structurée (Structured Literature Review)

CADTH &
P“bmd ACMTS Freves

MATIONAL

GUIDELINE

THOMSON REUTERS' CLEARINGHOUSE




GRADE

Centre | McMaster University

1. INITIAL SCORE

2. EVALUATE + ASSESS 3. FINAL DECISION

Study Initial 4 Lower T Raise Confidence in estimated effect
design Confidence Score if: Score if: (in context of limitations):
Moderate High (4) Sparse data _
Large effect size Hgh @O0 O
Quasi- Moderate (3) Risk of bias
experimental Inconsistency Dose response, clear Moderate @@ @ O
Observational Low (2) between studies signal across studies
Studies Lacks geralizability or tew @OCO
Expert Very low (1) specificity (depending |  Adjustment for
Opinion on intervention) bias/ confounding verylow @ O OO
L. variable increases
Imprecision
effect size
Publication bias




Méthodologie GRADE : Facteurs déterminants la force des

recommandations

Facteur Description

Arbitrage prenant en compte la taille estimee de I'effet pour les principaux résultats,
Iintervalle de confiance de ces estimations, et la valeur relative placée sur chaque
resultat.

Rapport bénéfices

: - Quand les avantages I'emportent largement sur les inconvénients, il est vraisemblable
Inconvénients

qu’'une recommandation forte est justifiée.

Quand les avantages et les inconvenients s'équilibrent, une recommandation faible
parait justifiee.

Sinous sommes incertains de 'ampleur des bénéfices et des inconvénients d'une
intervention, faire une recommandation pour ou contre une conduite a tenir pose un

Qualité des données orobléme.

scientifiques - , o _ _
Plus la qualité des données est élevée, plus il est vraisemblable qu'une
recommandation forte est justifiée.
Incertitude sur / ou Etant donné que les stratégies alternatives de prise en charge ont toujours des
variabilité des valeurs et | avantages et des inconvénients, et qu'un arbitrage existe, les valeurs d’'un groupe de
des préférences travail sur les bénéfices, les risques et les inconvenients sont décisives sur la force

d’'une recommandation.




Méthodologie GRADE : catégories de recommandations

Recommandation Description

Quand le groupe de travail est confiant dans le fait que les effets souhaitables
Forte : PR L T
de 'adhésion a une recommandation 'emportent sur les effets indésirables.

Indique que les effets souhaitables de I'adhésion a une recommandation
Faible I'emportent probablement sur les effets indésirables, mais le groupe de travail
est moins confiant.




» Normes internationales pour des directives cliniques
transparentes, rigoureuses et de haute qualité

INSTITUTE OF MEDICINE

OF THE NATIONAL ACADEMIES

ool Mac
CLINICAL PRACTICE [G RA D E]
GUIDELINES Centre | McMaster University

WE CAN TRUST




e Corrections majeures
® Formation des comités

o e Travail dédition scientifique
régionaux

, : - ¢ Traduction
e |ntégration des révisions

= e @erre e e e Déclaration de conflits
d'intérét et approbation des

réviseurs Sept/Oct:

8 février: CRISM Manuscrit .
Consultation

Decembre: Nomination prét '
des 4 délégués cliniques 22 février: début du cycle #1 14 ao(it : Soumission de sl 96
(clinical leads) de révision I'article au CMA)J

JANV - MARS 2017 ) AVR-JUIN 2017 JUIL - SEPT 2017 OCT - DEC 2017

* CRISM:discussions Avril/Mai : Cycle #2 de révision Synopsis et révision par
internes sur la possibilité les pairs

de travailler sur des lignes

directrices nationales 7 Révision du comité international Publication de l'article

guidelines - ) dans le CMAJ
Revue de la litttérature et Révision par le groupe représentant

recherche de toutes les PUD
revues systématiques

publiées sur laTDO - : e Diffusion des
10 février : Consultation avec lignes FR/EN
18 novembre 2016:

Sommet des opioides a la C.ommur’la.ute de * 4 projets
Ottawa pratique médicale en
dépendance




Traitements

Traitements agonistes opioides

« Methadone

« Buprenorphine/naloxone

« Morphine orale a libération lente

Prise en charge du sevrage
« Traitement agoniste d’opioides
« Agonistes alpha2-adrenergic

Naltrexone (Oral)
Traitement psychosocial et de soutien

Traitements résidentiels

Considérations pour des femmes enceintes




Annexes

» Exigences provinciales d’instruction et de formation pour prescrire la
méthadone et traiter les TLUO

» Lignes directrices provinciales sur la pratique clinique : Recommandations sur
le dosage de la méthadone

» Recommandations sur les lignes directrices provinciales de pratique clinique
pour les visites cliniques, les AU et les doses a emporter de méthadone

» Exigences provinciales d’instruction et de formation pour prescrire la
buprénorphine-naloxone

» Couverture et reglements provinciaux des régimes d'assurance-médicaments
pour la prescription la buprénorphine-naloxone

» Lignes directrices provinciales sur la pratique clinique : recommandations
pour la buprénorphine-naloxone

» Ressources provinciales pour la consultation rapide avec des spécialistes en
toxicomanie

» Critéres de diagnostics cliniques du DSM-5 pour les troubles liés a I'usage
d’opioides (TLUO)

Méthodologie sous-jacente aux lignes directrices et processus d’élaboration




Populations particulieres

Femmes / Hommes

« Peu étudié, mais aucun indice de différence dans les résultats; les
hommes sont surreprésentés

« La grossesse nécessite des considéerations de traitement spéciales qui
sont examinées dans ces lignes directrices

Communautés autochtones

« Encore peu étudié; les lignes directrices encouragent des méthodes de
soins respectueuses sur le plan culturel

Jeunes

« Les mémes recommandations s'appliquent aux adolescents, aux jeunes
adultes et aux adultes




Approches abordées

Specialist-Led

Withdrawal Management'? Agonist Therapies Alternative Approaches®

Tapered methadone, buprenorphine Buprenorphine/

Ipha_-ad i ists naloxone® Methadone’®
PR RArEnerRcsEon (preferred) Slow-release oral morphine %
+/- psychosocial treatment® +/- psychosocial treatment*
+/- residential treatment +/- residential treatment

+/- psychosocial treatment®

3 5
+/- oral naltrexone +/- residential treatment

TREATMENT INTENSITY

If opioid use continues, consider treatment intensification. = << << < << Where possible, simplify treatment

Across the treatment intensity spectrum, evidence-based harm reduction should be offered to all, including:
Harm * Education re: safer use of sterile syringes/ needles and other applicable substance use equipment

Reduction** * Access to sterile syringes, needles, and other supplies

» Access to Take-Home-Naloxone (THN) kits

* Access to Supervised Injection Services (515) / Supervised Consumption Services (SCS)




LES RECOMMANDATIONS
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Appercu des principales recommandations

[ TDO ] Prise en charge du
sevrage (uniquement) -
Commencer par: PAS RECOMMANDE

Buprenorphine/naloxone

Si contre-indiqué: Methadone

¢

9 Morphine orale a libération lente 9 Diminution progressive TDO

0 Transition a un TDO

[ Complémentaire ] 9 Complémentaire: Naltrexone oral

Traitement psychosocial et de soutien

Réduction des risques - prise de naltrexone a titre de traitement
complémentaire




Diffusion

« Rencontres/ Réunions de sensibilisation organisées par Santé
Canada, IRSC et acteurs clés

e Publication du sommaire des LD dans le CMAJ

« Diffusion et partenariats ciblés: Ministere, Directions,

Colleges, Ordres et Ecoles , etc... wmsss, ciusss, college des Médecins, oiIQ,
OPQ, Facultés de médecie etc..)

« Lancement public et stratégie médiatique

« Lettre aux parties prenantes (par exemple les organismes de
réglementation)

« Présentations , conférences, Webinaires

« Documents grand public




Consultation pancanadienne: exigences d'exemption en vertu de

I'article 56 pour la méthadone

"Cette exemption est-elle toujours nécessaire? Est-ce que cela représente un obstacle
administratif indu a I'acces au traitement?”

» Processus: Le CRISM s'associe a Santé Canada pour consulter les intervenants canadiens

» Processus: En fonction des roles et de l'expertise pertinente dans le domaine, 228
intervenants ont été invités a remplir un court sondage virtuel (3 questions).

Réglementation / politique: 109

Praticiens: 90
Personnes avec expérience vécue: 23

Coalitions de parents: 2

Autres: 4
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Questions & commentaire?

Dr Julie Bruneau
julie.bruneau.umontreal@gmail.com

Aissata Sako
aissata.sako.chum@ssss.gouv.qc.ca
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