La dexaméthasone pour prévenir les récidives migraineuses ?

Question Quelles sont I'efficacité et la sécurité des corticostéroides administrés par voie parentérale
C|inique en termes de soulagement de la crise de migraine sévere et de la prévention des récidives
précoces chez les adultes ?

Contexte Une récidive de céphalées est fréquente dans les 24-72h post traitement de crise de migraine
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sévere’. Les preuves sont contradictoires en ce qui concerne |’efficacité des corticostéroides,
en ajout a un traitement antimigraineux classique, en termes de réduction des récidives
précoces ; elles manquaient quant a I'efficacité de la dexaméthasone en ce qui concerne le
soulagement immédiat de la douleur migraineuse.
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Méthodologie

Mesure des résultats

Synthese méthodique et méta-analyse

Sources consultées

* Cochrane Central Register of Controlled Trials, MEDLINE,
EMBASE, LILACS et CINAHL

* consultation de rapports de conférence (10 derniéres an-
nées), guides de pratique, firmes, auteurs, experts et listes
de référence.

Etudes sélectionnées

* RCTs incluant des adultes avec crise de migraine sévere,
comparant administration parentérale de corticostéroides
(seuls ou en association avec un traitement antimigraineux
classique) a un placebo ou a autre traitement de référence
des crises de migraine

inclusion des études avec : événement aigu et sévere, cri-
teres permettant de distinguer la migraine d’autres types
de céphalées, service d'urgence ou clinique de céphalées,
voie parentérale, acces aux données d’'études pour les cri-
teres de jugement

pas de restriction de langues

sur 666 abstracts potentiellement pertinents, 7 RCTs (5
publiées, 2 résumés avec données par les auteurs) compa-
rant en association avec un traitement antimigraineux clas-
sique, une dose unique (voie parentérale) de dexamétha-
sone versus placebo en termes de réduction de la douleur
et de récidive de céphalées dans les 72h.

Population étudiée

* 738 patients (55 a 205 / étude), < 18 ans ; services d'ur-
gence (multicentrique pour 5 études)

* traités par corticostéroides parentéraux + traitement an-
timigraineux classique (6 études) ou métoclopramide +
antihistaminique (diphenhydramine) IV (1 étude ; n=205) ;
dexaméthasone IV (6 études), IV ou IM (1 étude) ; dose :
10 mga24 mg

* suivide 24 a 72h

* score de Jadad de 4 et 5.
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e critere de jugement primaire : récidive migraineuse endéans
les 24-72h post traitement aprés sédation majeure de la
crise

* criteres secondaires : réduction de la douleur post traite-
ment sur une échelle visuelle analogique (de 10 cm) (4 étu-
des (n=45b)), effets indésirables

¢ tests d'hétérogénéité chi? et I? et analyse en modele d'ef-
fets fixes

* différences moyennes pondérées (DMP) et RR.

Résultats

e critére primaire : a 24-72h, moins de récidives sous dexa-
méthasone versus placebo (RR 0,74 ; IC 95% 0,60 4 0,90 ;
12 3,4%)

* absence de différence pour la réduction de la douleur (DMP
0,37 (IC 95% -0,20 a 0,94 ; 17 46,2%))

* effets indésirables : pas de différence pour les criteres agi-
tation, somnolence, picotements, engourdissement ou oe-
deme ; plus de troubles d’équilibre et moins de nausées
sous corticostéroides.

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent qu'une dose unique de dexamétha-
sone administrée par voie parentérale, en association avec
un traitement classique de la crise migraineuse, est associée
a une réduction relative de récidive de céphalées endéans les
72h de 26% avec un NST=9.
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Considérations sur la méthodologie

La recherche dans la littérature est méthodique avec des
criteres d'inclusion stricts et une recherche de données
non publiées. La qualité méthodologique des RCTs inclu-
ses est bonne avec un score de Jadad correct au vu du res-
pect du : double aveugle, d’'une mention des « perdus de
vue » et d’'une randomisation correcte dans 5 études. La
voie d’administration des médicaments est semblable. Les
auteurs effectuent une recherche d'hétérogénéité. Deux
examinateurs évaluent la pertinence, l'inclusion et la qualité
des études, indépendamment I'un de l'autre.

Cinq des auteurs de cette méta-analyse figurent parmi les
(co-)auteurs de 4 études incluses. Les auteurs ne mention-
nent pas de funnel plots ou d'autre test qui aurait pu nous
renseigner sur un éventuel biais de publication.

Mise en perspective des résultats

Le choix du critere primaire est cliniquement pertinent ;
étant donné une possible composante inflammatoire, les
corticostéroides pourraient réduire le taux des récidives
migraineuses précoces. Malgré 'inclusion probable dans
I'étude de patients non migraineux correspondant & la prati-
que de terrain, les résultats ne sont cependant pas extrapo-
lables a la 1é&re ligne de soins ou aux patients ambulatoires,
entre autres en raison des doutes sur la faisabilité d'une
administration de la dexaméthasone en IV en ambulatoire.
Des études sont nécessaires pour évaluer les possibles
interactions médicamenteuses avec les traitements antimi-
graineux utilisés, la dose optimale, I'efficacité éventuelle de
I'administration orale et les sous-groupes de patients pou-
vant tirer un maximum de bénéfice d’un tel traitement.

Les auteurs calculent (sur une base non mentionnée) un
NST de 9 (IC 95% 6 a 25) pour la réduction des récidi-
ves de migraine. Son interprétation doit étre prudente : non
randomisation des co-interventions (facteur confondant
important de par la diversité des traitements antimigraineux
utilisés (dont des opioides) et l'interaction potentielle en-
tre ces différents traitements et la dexaméthasone), dose
variable, durée de suivi de 24 a 72h, absence de mention
des caractéristiques des patients (age, sexe, antécédents,
co-pathologies, type de migraine) et donc de risque initial
de récidive pour chaque patient.

Deux précédentes RCTs versus placebo évaluant, en pré-
sence d'une crise de migraine sévere, I'administration orale
de dexaméthasone? 8 mg et de prednisone® n’ont pas mon-
tré de bénéfice des corticostéroides en ajout a un traite-
ment antimigraineux en ce qui concerne la prévention de la
récidive de migraine. Une 3e étude* montre I'efficacité des
AINS (naproxene sodique 500 mg) dans la prévention de
récidive de migraine dans une population en premiere ligne
de soins.

@® Conclusion de Minerva

La méta-analyse® de SING, reprenant 6 des 7 études de
la méta-analyse ici-étudiée et 1 étude avec administration
orale, confirme I'efficacité de |'administration de dexamé-
thasone en termes de prévention des récidives précoces de
migraine modérée et sévere endéans les 24-72h (RR 0,87
(IC 95% 0,80 a 0,95) ; RAR 9,7%).

Effets indésirables

Si I'administration ponctuelle de dexaméthasone ne révele
dans cette méta-analyse que quelques différences pour les
effets indésirables, le suivi des patients limité a 72h ne per-
met aucune conclusion & moyen ou long terme. La fréquen-
ce des migraines, avec possibilité d’administrations répé-
tées de corticostéroides, nécessite des études évaluant la
possibilité d’effets indésirables plus rares (nécrose osseuse
aseptique de la téte fémorale ou du genou) ou a long terme
(diminution de la densité minérale osseuse et incidence de
fractures). Insistons, par ailleurs, sur la prudence requise,
entre autres, chez les diabétiques en raison du risque d’hy-
perglycémie prolongée (36-72h de demi-vie pour la dexa-
méthasone), sur les effets indésirables connus sur I'humeur
et au niveau ophtalmique (cataracte et augmentation de la
pression intra-oculaire).

Pour la pratique

Cette méta-analyse non extrapolable a la premiere ligne
de soins n’apporte pas d'élément neuf parmi ceux figurant
dans les guides de pratique récents en ce qui concerne le
traitement des crises migraineuses séveres. L'aspirine 1 g
et I'ibuprofene 400 mg (ou autre AINS), administrés des le
début des symptdmes, restent des traitements de 1er choix
pour les crises migraineuses de toute intensité, le paracéta-
mol pouvant se révéler efficace en cas de crise d'intensité
légere a modérée®. En absence d'efficacité d'analgésiques
simples lors de crises précédentes, les triptans seront es-
sayés® malgré certains désavantages (restrictions a leur
usage en présence de maladies cardiovasculaires, codt) ;
leur efficacité et leurs effets indésirables sont doses dépen-
dants’. La prescription éventuelle d’un traitement préventif
est a envisager en fonction de la fréquence des récidives.

Cette méta-analyse d'un nombre limité d'études montre, en termes de prévention
des récidives migraineuses a 24-72h chez des adultes, une efficacité modérée

de la dexaméthasone administrée par voie parentérale versus placebo en ajout au
traitement classique de la crise de migraine sévere. Ces résultats ne modifient pas les
recommandations actuelles pour le traitement de la crise de migraine sévere.
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