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ﬁu\ Médicaments

de la réanimation
de I'arrét cardiaque

J.-S. Davip, P.-Y. DuBien, P.-Y. GUEUGNIAUD

a réanimation des arréts cardiaques (AC) est un domaine qui bénéficie

d'une actualisation réguliére. Les recommandations internationales pour la

réanimation cardio-pulmonaire (RCP) ont été actualisées derniéerement en
décembre 2005 sur la base de la mise a jour du consensus scientifique de
I'International liaison committee on resuscitation (ILCOR). L'adaptation francaise
de ces recommandations a été publiée sous forme de recommandations
formalisées d'experts (RFE) en 2007.

Les médicaments de la RCP sont en nombre limité et les nouvelles recomman-
dations vont dans le sens d'une simplification accrue de la pharmacopée.

La place des vasopresseurs, des anti-arythmiques, des thrombolytiques, ainsi que
le choix des solutés et des voies d'injections sont abordés et proposés conformé-
ment aux dernieres recommandations de I'ILCOR (1), adaptés par les RFE sur la
prise en charge de I'AC (2).

1. Vasopresseurs

Malgré une utilisation « historique » de I'adrénaline dans I'AC, et malgré
plusieurs études utilisant la vasopressine, il n'existe pas d'études randomisées
contre placebo prouvant que I'utilisation en routine d'un vasopresseur, quel qu'il
soit, améliore la survie des patients victimes d'AC a la sortie de I'hopital. Ainsi,
il n'existe pas de données scientifiques suffisantes a ce jour pour indiquer ou
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contre-indiquer I'utilisation systématique d'un vasopresseur, pour choisir I'un par
rapport a l'autre et pour proposer une séquence thérapeutique indiscutable.
Néanmoins, malgré I'absence de données scientifiques chez I'homme, il parait
nécessaire de continuer d'utiliser des vasopresseurs dans le traitement de I'AC,
comme moyen pour augmenter les pressions de perfusion cérébrale et coronaire
au cours de la RCP.

1.1. Adrénaline ou vasopressine

1.1.1. Utilisation de I'adrénaline

L'adrénaline est utilisée dans I'AC depuis plus d'un siécle et recommandée
depuis 40 ans. Son efficacité est due a ses propriétés alpha-mimétiques entrai-
nant une vasoconstriction systémique permettant d'augmenter les pressions de
perfusion coronaire et cérébrale au cours de la RCP. Pour cela, elle est adminis-
trée a des doses intraveineuses de 1 mg répétées toutes les 3 a 5 minutes. L'uti-
lisation de doses plus importantes d'adrénaline chez les patients présentant un
AC réfractaire a montré une amélioration de la récupération initiale lorsque 5 mg
étaient utilisés a la place de 1 mg, mais n'a pas mis en évidence d'amélioration
de la survie a la sortie de I'hopital (3).

1.1.2. Utilisation de la vasopressine

L'arginine-vasopressine (ou hormone anti-diurétique) est une hormone polypep-
tidique d'origine hypothalamique dont I'action physiologique est d'une part anti-
diurétique et d'autre part vasopressive par l'intermédiaire de récepteurs V1-vas-
culaires. Le réle de la vasopressine dans la RCP a initialement été révélé dans des
études sur des AC pré-hospitaliers montrant que les patients ayant récupéré une
activité circulatoire efficace présentaient des taux de vasopressine (ainsi que
d'ACTH et de rénine) plus élevés que les patients décédés (4). La méme équipe
publiait une courte série randomisée d'AC extra-hospitaliers par fibrillation ven-
triculaire pour lesquels la fréquence de récupération et de survie a 24 h était
significativement plus élevée chez les patients traités par vasopressine que ceux
traités par adrénaline (5). Deux études prospectives randomisées importantes
comparant vasopressine et adrénaline pour I'AC intra-hospitalier (6) et extra-hos-
pitalier (7) n'ont pas montré de différence entre les deux groupes, tant en
termes de récupération d'activité circulatoire initiale, qu'en termes de survie a
I'admission et a la sortie de I'hdpital (6, 7). Une méta-analyse de 5 travaux ran-
domisés de niveaux hétérogénes a également montré qu'il n'existe pas de diffé-
rence significative entre vasopressine et adrénaline pour la récupération de
I'activité circulatoire spontanée, ainsi que pour la survie a 24 h ou a la sortie de
I'hopital (8). Néanmoins, dans I'étude pré-hospitaliere de Wenzel (7), I'analyse
secondaire de sous-groupes a montré que la vasopressine améliorait significati-
vement la survie a I'admission et a la sortie de I'hopital des patients initialement
en asystole. Dans cette méme étude, sur l'ensemble des patients n'ayant pas
récupéré une activité cardiaque spontanée apreés les deux injections du proto-
cole, le traitement complémentaire par adrénaline a eu pour conséquence une
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augmentation du nombre de survivants a I'admission et a la sortie de I'hdpital
dans le groupe vasopressine par rapport au groupe adrénaline seule. C'est la
raison pour laquelle I'association de ces deux vasopresseurs devait étre étudiée.
Une premiére étude américaine sur 325 AC extra-hospitaliers non traumatiques
recevant, apres 1 mg d'adrénaline, soit de la vasopressine, soit un placebo, ne
montre pas de différence en termes de récupération initiale (RACS), de survie a
I'admission, ou de survie secondaire (9).

Enfin, une vaste étude clinique multicentrique réalisée dans 31 SAMU-SMUR
francais sur une population totale de 2 894 AC extra-hospitaliers ne montre pas
de différence significative entre I'association de ces deux vasopresseurs et I'adré-
naline seule en termes de RACS (28,6 vs 29,5 %, p = 0,62), de survie a |'admis-
sion (20,7 vs 21,3 %, p = 0,69) et de survie a un an (1,3 vs 2,1 %, p = 0,09)
(10). Dans aucun des sous-groupes analysés en fonction des recommandations
du style d'Utstein et de différents facteurs pronostiques, |'association vasopres-
sine-adrénaline ne montre de supériorité (10).

1.2. Autres vasopresseurs

Malgré quelques études, en particulier expérimentales, parfois prometteuses (nora-
drénaline, endothéline), aucun autre vasopresseur n'a été suffisamment évalué cli-
niquement et ne peut donc étre envisagé comme alternative a I'adrénaline.

RFE

Malgré I'absence d'études contrdlées versus placebo chez I'hnomme, I'adrénaline
est le vasopresseur standard préconisé dans le traitement de I'AC, quelle qu'en
soit I'étiologie. L'adrénaline doit étre administrée a la dose de 1 mg tous les
2 cycles de RCP, soit environ toutes les 4 minutes. En cas de FV/TV sans pouls,
la premiére injection d'adrénaline doit étre réalisée, apres 2 minutes de RCP, des
qu'une voie veineuse est obtenue, immédiatement avant le 2% ou le 3% choc
électrique en l'absence de reprise d'activité circulatoire spontanée. Quand une
voie d'abord vasculaire et/ou intra-osseuse n'est pas immédiatement accessible,
I'adrénaline peut étre injectée au travers de la sonde d'intubation trachéale a la
dose de 2 a 3 mg dilués dans 10 ml d'eau pour préparation injectable (une seule
injection). Si les doses répétées de 1 mg d'adrénaline s'avérent inefficaces en cas
d'asystole réfractaire, une augmentation des doses jusqu'a 5 mg par injection est
une alternative possible.

2. Médicaments anti-arythmiques

2.1. Amiodarone

Comme pour les vasopresseurs, il n'y a pas d'évidence scientifique démontrant que
I'utilisation d'un médicament anti-arythmique améliore la survie a la sortie de
I'hopital. Néanmoins, en comparaison avec un placebo (11) et avec la lidocaine
(12), I'utilisation d'amiodarone dans les fibrillations ventriculaires réfractaires au
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choc électrique est apparue efficace. En particulier dans une étude prospective ran-
domisée en double aveugle chez I'adulte victime en extra-hospitalier d'une fibrilla-
tion ventriculaire résistant a trois chocs électriques et a une injection d'adrénaline,
I'administration d'amiodarone (300 mg, soit 5 mg/kg) par des « paramedics » a
amélioré la survie a I'admission a I'hdpital par rapport a I'utilisation de lidocaine
(1,5 mg/kg) (12). Ainsi, en dépit de I'absence de preuves sur le long terme, il parait
raisonnable de continuer a utiliser ce médicament anti-arythmique pour le traite-
ment des fibrillations ventriculaires résistantes. Par contre, il n'existe pas de don-
nées scientifiques permettant de déterminer le moment optimal pour l'injection de
I'amiodarone, en particulier dans le contexte d'une stratégie de défibrillation par
choc isolé comme préconisée actuellement (1, 2).

2.2. Autres anti-arythmiques

La lidocaine n'est plus recommandée. Le sulfate de magnésium n'est indiqué que
dans trois situations particuliéres : en cas de fibrillation ventriculaire résistante au
choc dans un contexte d'hypomagnésémie suspectée ; en cas de torsade de
pointes ; en cas d'AC dans un contexte d'intoxication digitalique.

Dans ces cas, une dose initiale intraveineuse de 2 g est injectée par voie
périphérique sur 1 a 2 minutes. Cette dose peut étre répétée une fois aprés 10
a 15 minutes de réanimation.

Enfin la place des béta-bloquants a été récemment évoquée en cas de fibrillation
ventriculaire résistante.

RFE

A la lumiére du bénéfice rencontré sur la survie a court terme, I'amiodarone est
recommandée en cas de FV ou de TV sans pouls, résistantes aux chocs, immé-
diatement avant le 3% CEE ou le 4° CEE a la dose de 300 mg injectée par voie
intraveineuse directe diluée dans un volume de 20 ml de sérum physiologique.
Une deuxieme injection de 150 mg d'amiodarone doit étre réalisée en cas de FV
persistante ou récidivante. Elle peut éventuellement étre suivie par une perfusion
continue de 900 mg sur 24 heures. La lidocaine n'est plus I'antiarythmique de
référence dans I'AC et ne doit étre utilisée que si I'amiodarone n'est pas dispo-
nible. Le sulfate de magnésium a la dose de 2 g par voie intraveineuse directe
est réservé aux FV résistantes au choc dans un contexte d'hypognésémie suspec-
tée ou aux cas de torsades de pointe.

3. Autres thérapeutiques et perfusions

Il n'y a pas d'évidence scientifique justifiant |'utilisation d'autres drogues en
routine (par exemple les solutés alcalins, I'aminophylline, I'atropine, le calcium)
pour espérer améliorer la survie des AC a la sortie de I'hopital.

3.1. Autres drogues

Ainsi, I'atropine n'est pas indiquée dans le traitement de I'asystole. Elle peut se
discuter au cas par cas devant une activité électrique sans pouls apparaissant a
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la suite d'une bradycardie initialement efficace et doit alors étre administrée sous
la forme d'un bolus unique de 3 mg intraveineux.

L'aminophylline n'est pas indiquée dans le traitement de I'AC... sauf en cas de
bradycardie précédant I'AC et résistant a |'atropine.

Le calcium n'est pas recommandé en routine dans le traitement de I'AC. Les
seules indications sont les causes spécifiques suivantes d'activité électrique sans
pouls comme : I'hyperkaliémie ; I'hypocalcémie ; l'intoxication aux bloqueurs
calciques a l'origine de I'AC.

Enfin les solutions lipidiques pourraient représenter un traitement complémen-
taire intéressant en cas d’AC par surdosage par les anesthésiques locaux.

3.2. Thrombolyse

L'AC chez I'adulte est fréqguemment d( a une ischémie myocardique aigué appa-
raissant dans les suites d'une occlusion par thrombus d'une artére coronaire. |l
y a plusieurs cas rapportés de |'efficacité de I'utilisation d'un thrombolytique au
cours de I'AC, en particulier lorsqu'une embolie pulmonaire est la cause de I'AC.
Deux études ont montré une amélioration de la récupération initiale de I'activité
circulatoire spontanée avec un thrombolytique, sans modification de la survie a
la sortie de I'hopital (13, 14). Mais a I'opposé, une vaste étude clinique prospec-
tive a au contraire démontré que la thrombolyse n'améliorait pas le pronostic
d'une série de 233 activités électriques sans pouls (15).

Par contre, en cas d'AC par embolie pulmonaire, plusieurs études cliniques ont
montré un bénéfice clinique sans augmentation des complications hémorragi-
ques dans des cas d'AC non traumatiques (16, 17).

Finalement, une étude multicentrique européenne (en cours de publication)
ayant étudié I'effet de I'injection intraveineuse directe d'un thrombolytique en
pré-hospitalier précocement injecté en cas d'AC par fibrillation ventriculaire ne
montre pas d'efficacité significative.

3.3. Alcalinisation

Un AC entraine une acidose mixte, respiratoire et métabolique, induite par
I'absence d'échanges alvéolo-capillaires au niveau pulmonaire et par le dévelop-
pement d'un métabolisme cellulaire anaérobie. Le meilleur traitement de cette
acidose est le massage cardiaque et accessoirement la ventilation.

Il n'existe pas d'étude de niveaux 1, 2 ou 3 prouvant I'intérét de ['utilisation du
bicarbonate de sodium au cours de la RCP. Une étude de niveau 2 n'a pas montré
de supériorité par rapport a une perfusion de tribonate par rapport a un placebo
(18). Une 2¢ étude récente de niveau 2 suggeére une tendance vers |'amélioration
du pronostic vital des AC prolongés (> 15 minutes) avec I'utilisation de bicarbona-
tes de sodium (19). Enfin, une étude a démontré l'intérét d'une perfusion de bicar-
bonate de sodium en cas d'AC induit par une intoxication aux antidépresseurs
tricycliques ou par un autre blogueur du canal sodique rapide (20).
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L'atropine n'est pas indiquée dans le traitement de |'asystole. Elle peut se discu-
ter au cas par cas devant une activité électrique sans pouls apparaissant a la suite
d'une bradycardie initialement efficace. Elle doit alors étre administrée sous la
forme d'un bolus unique de 3 mg intraveineux. L'alcalinisation n'est pas indiquée
en routine lors de la RCP. Le soluté de bicarbonate de sodium équimolaire doit
étre réservé aux cas d'hyperkaliémie et/ou d'acidose métabolique pré-existants
ou en cas d'AC par overdose de drogues a effet stabilisant de membrane,
notamment les antidépresseurs tricycliques. L'aminophylline et le calcium ne sont
pas indiqués en routine dans le traitement de I'AC.

L'administration systématique d'un thrombolytique au cours de la RCP n'est pas
recommandée en raison de données cliniques insuffisantes. La thrombolyse doit
étre considérée comme un traitement étiologique de I'AC : a réaliser en cas
d'embolie pulmonaire cruorique avérée ou suspectée, et a envisager au cas par
cas lorsque la RCP spécialisée initiale est infructueuse dans le cadre d'une
thrombose coronarienne fortement suspectée. La thrombolyse ne contre-indique
pas la poursuite de la RCP mais doit faire prolonger celle-ci pendant 60 a
90 minutes, délai au cours duquel son efficacité peut apparaitre.

3.4. Solutés de perfusion

L'hypovolémie est une cause potentiellement réversible d'un AC. En cas d'hypovo-
lémie, une expansion volémique rapide doit étre réalisée. Au début de la RCP, |'uti-
lisation de colloides n'a pas montré d'avantage : le soluté salé isotonique est le
soluté de choix en 1™ intention. Il faut contre-indiquer le soluté glucosé qui diffuse
rapidement en dehors du secteur vasculaire et qui aggrave le pronostic neurologi-
que des AC récupérés en augmentant I'hyperglycémie post-AC (21, 22).

Sinon, I'utilisation d'une expansion volémique de routine au cours du traitement
de I'AC reste controversée. Il n'existe pas de données cliniques publiées dans le
cas d'AC normovolémiques.

RFE

Le sérum salé isotonique est utilisé comme vecteur des médicaments intravei-
neux au cours de la RCP. Le volume utilisé doit étre limité et son débit est accé-
léré uniguement pour purger la voie veineuse aprés chaque injection de drogues.
Une expansion volémique n'est indiquée que lorsque I'AC est associée a une
hypovolémie.

4. Voies alternatives pour l'injection de médicaments

La voie veineuse est nécessaire pour traiter un AC. Une voie veineuse située dans
le territoire cave supérieur serait préférable a une voie située dans le territoire
cave inférieur. La voie veineuse périphérique serait aussi efficace que la voie
veineuse centrale (23).
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4.1. Voie intra-osseuse

Si un acces veineux ne peut étre rapidement obtenu, I'injection des drogues par
voie intra-osseuse permet d'obtenir des concentrations plasmatiques adéquates.
De nombreuses études ont démontré que la voie intra-osseuse était stre et
efficace, a la fois pour la distribution des drogues, mais également pour la
perfusion de solutés. Traditionnellement, la voie intra-osseuse est largement
utilisée chez I'enfant ; elle peut I'étre également chez I'adulte (24).

4.2. Voie endotrachéale

Les médicaments pour la RCP peuvent également étre utilisés par I'intermédiaire
de la sonde d'intubation, mais la concentration plasmatique obtenue par cette
voie est variable et significativement inférieure a celle obtenue par voie intravei-
neuse ou intra-osseuse. Des doses d'adrénaline 3 a 10 fois supérieures aux doses
utilisées par voie intraveineuse seraient nécessaires pour obtenir des concentra-
tions plasmatiques équivalentes (25). Par ailleurs, I'adrénaline endotrachéale
donne des concentrations plasmatiques plus élevées lorsqu'elle est utilisée diluée
avec de |'eau distillée que lorsqu'elle est utilisée dans du sérum salé isotonique
(26). Au cours de la RCP, la perfusion pulmonaire ne dépasse pas 10 a 30 % de
sa valeur normale, entrainant ainsi une stagnation de I'adrénaline distillée par
voie endobronchique. Lorsqu'une activité cardiaque spontanée est retrouvée
aprés de fortes doses d'adrénaline endotrachéale, une réabsorption prolongée
d'adrénaline depuis les poumons vers la circulation pulmonaire peut survenir
entrainant d'éventuelles hypertensions artérielles, arythmies ou récidives de
fibrillations (25). La lidocaine et I'atropine peuvent également étre données au
travers de la sonde d'intubation, mais la concentration plasmatique obtenue est
également variable, de méme que la vasopressine. L'amiodarone ne peut pas
étre utilisée par voie endotrachéale.

RFE

Au cours de I'AC, il est nécessaire de mettre en place un abord vasculaire. La
voie veineuse périphérique, située dans le territoire cave supérieur, est aussi effi-
cace gue la voie veineuse centrale et offre I'avantage d'étre mise en place sans
interrompre le massage cardiaque. Si I'abord vasculaire est retardé ou ne peut
étre obtenu, I'abord intra-osseux doit étre envisagé et nécessite chez I'adulte un
dispositif approprié. Si les deux abords précédents sont retardés ou impossibles,
I'administration des médicaments peut étre réalisée a travers la sonde d'inbuta-
tion (administration intratrachéale). Les médicaments sont alors dilués dans de
I'eau pour préparation injectable et injectés directement dans la sonde d'intuba-
tion.
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