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LISTE DES ABREVIATIONS

TCG : Traumatismes craniens graves

AVCH : Accidents vasculaires cérébraux hémorragiques
CCv : Chirurgie cardio-vasculaire

DR : Détresse respiratoire

EME : Etat de mal épileptique

VM : Ventilation mécanique

BPS : Echelle behavioural pain scale

HD : HéEmodynamique

SDRA : Syndrome de détresse respiratoire aigue

HTIC : Hypertension intracranienne

PAVM : Pneumonie acquise sous ventilation mécanique
MTEV : Maladie thromboembolique veineuse

RAU : Rétention aigue d’urine

NMR : Neuromyopathie de réanimation

ROT : Reflexe ostéo-tendineux

RIM : Réponse idiomusculaire

MRC : Maladie respiratoire chronique

CNMAR : Complications neuromyopathiques par atteinte respiratoire
cv : Capacité vitale

SFAR : Société francaise d’anesthésie et réanimation
ENMG : Electroneuromyogramme

EMG : Electromyogramme

GCS : Glasgow coma Scale

EP : Embolie pulmonaire
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TVP

EVA

ATICE

CPOT

HTA

PEP

FiO2

PaO2

: Thrombose veineuse profonde
: Echelle visuel analogique
: Adaptation to the Intensive Care Environnent
: Critical Care Pain Observation Tool
: Hypertension artérielle
. Pression expiratoire positive
: Fraction inspiratoire en oxygene

: Pression artérielle en oxygene
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INTRODUCTION
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La sédation fait partie intégrante de la prise en charge en aigu des
patients en réanimation. Elle permet de gérer avec le plus de confort
physique et psychique possible les défaillances d'organes du patient en
réanimation. Les objectifs d’une sédation chez le patient de
réanimation sont d’assurer un confort des soins dans un
environnement intrusif, de préserver la sécurité du patient et de son
entourage, de permettre la réalisation d'actes thérapeutiques ou
d'investigations dans des conditions optimales, d'améliorer certaines
perturbations ou conséquences physiopathologiques liées a des
pathologies spécifiques et de permettre une meilleure adaptation au
respirateur, donc une ventilation optimale, notamment quand la
défaillance d’organe est pulmonaire.

La sédation en réanimation peut cependant s'avérer délétere,
surtout si elle se prolonge. En effet, elle allonge la durée de ventilation
mécanique et la durée de séjour en réanimation, ce qui expose le
patient a de potentielles complications. Il est par exemple clairement
établi que la durée de la ventilation mécanique est un facteur de risque
indépendant de développer une pneumopathie nosocomiale [1].
L’intensité de la sédation pose également probleme: Une sédation
insuffisante peut mener a une désadaptation au respirateur, un état
d'agitation avec d'éventuelles blessures ou des auto-extubations. A
I'inverse, une sédation trop profonde contribue a [I'allongement de la
durée de ventilation, de la durée de séjour en réanimation et a I'hdpital.

[2] L'indication d'une sédation doit donc comporter une analyse des
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besoins et la fixation d'objectifs précis en termes de qualité (analgésie,
anxiolyse ou sédation proprement dite), d'intensité (sédation légere ou
profonde avec éventuellement myorelaxation) et de durée.

L’objectif de notre étude est d’évaluer cette pratique courante au
service de réanimation par analyse de ;
- Des indications de celle-ci
- La durée
- Les bénéfices

- Les complications

M. EL HAJJAM KHALID 8
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1. Type et but de I’étude:

Il s’agit d’'une étude prospective analytique descriptive menée au niveau du
service de réanimation polyvalente Al au CHU HASSAN Il de Fes, cette étude vise a
évaluer la pratique de la sédation en réanimation par analyse des indications, de

la durée, des bénéfices, et des conséquences physiopathologiques de celle ci.

2. Période d’étude

Notre étude s’est étalée sur une période de trois mois, du début de juin 2015

a la fin d’aout 2015, portant sur 81 patients.

3. Criteres d’inclusion

Nous avons inclus tous les malades admis en réanimation A1 pour la prise en
charge d’une pathologie médicale ou chirurgicale ayant nécessité le recours a la
sédation, a terme nous avons donc pu recenser 81 patients intubés ventilés sédatés

sur un nombre global de166 admissions.

4. Criteres d’exclusion

Sont exclus de cette étude, tous les patients non ventilés, patients admis en
post-opératoire extubés en salle de réveil ou en service de réanimation Al dans

les heures qui suivent.

5. Méthode de mesure

Les données sont collectées a partir du logiciel Hosix ou I’on écrit les mises a

jour de chaque patient, nous avons utilisé le Logiciel EXCEL.

Les résultats sont exprimés en moyens, extrémes, pourcentages. Et déduits a

partir d’une fiche d’exploitation des données : voir annexes
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1. Données démographiques

81 patients répandant aux criteres d’inclusion ont été admis au service de
réanimation A1 durant cette période de trois mois.

La majorité des patients admis en réanimation Al est de sexe masculin,
avec un taux de 67,75 %.

la durée moyenne de séjour en service de réanimation Al est de 7,1 Jours.
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GRAPHIQUE N°1.1: Répartition des patients selon les tranches d’age.

L’age moyen de nos patients est de 46,2 ans avec prédominance de la tranche

[15-40 ans]
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GRAPHIQUE N°1.2 : répartition des patients selon la durée de sédation.

La majorité de nos patients sont sédatés pendant une durée qui dépasse les
24h avec seulement 38,37 % des malades qui ont nécessité une sédation de courte
durée, ce taux concerne essentiellement les malades admis pour la prise en charge

postopératoire.

M. EL HAJJAM KHALID 13



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

17.2j
16 l
14 13,1

| 12,89j
12
10 9,45j 9,34
| |
8 7,23]
| 6,7
6
4,90

4
2 1,01j 1j
o ] | — DD | | | | | >

) 2 \@ ~\ Q> 2 ) & % &

<O ;@6\ @ Y S & &8 Q &@ Q/@
2 <& R \s & N &
& ® xS 9 < 3
> 2) ' &

$ O N N ~

0\ oQ O 00}

Q & 5° ]

$

GRAPHIQUE N°1.3 : la moyenne de la durée de sédation selon les diagnostics des

patients.

La durée moyenne de sédation chez les traumatisés craniens graves est la

plus grande arrivant jusqu'a 17,2 jours.
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GRAPHIQUE N°1.3 : répartition des patients selon la durée de ventilation mécanique

36,25% de nos patients sont mis sous ventilation mécanique avec sédation

pendant une durée ne dépassant pas les 24heures.
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GRAPHIQUE N°1.4 : la moyenne de la durée de ventilation mécanique selon les

diagnostics des patients

La moyenne de la durée de ventilation mécanique chez les traumatisés
craniens est la plus importante par rapport aux autres diagnostics arrivant jusqu’a

18,2 jours.

La durée moyenne de ventilation mécanique par patient au cours des 3 mois

d’étude était de 9,4jours
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GRAPHIQUE N°1.5 : la moyenne de la durée de séjour en réanimation selon les

diagnostics des patients

Les traumatisés craniens graves sont marqués par leur long séjour en

réanimation avec une durée moyenne de séjour arrivant a 19,35 jours.
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GRAPHIQUE N°1.6 : la Répartition des patients selon les diagnostics d’entrée

Les traumatismes craniens graves

d’entrée admis en réanimation Al .

représentent 25,58% des diagnostics
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2. Pratique de la sédation

m 3 'admission

= aprés intervalle

GRAPHIQUE N°2

La pratique de la sédation a I’admission a été réalisée chez 62 % des cas.

3.scores d’évaluation de la sédation utilisés
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GRAPHIQUE N°3

RAMSAY

Le score d’évaluation de la sédation le plus largement utilisé est RAMSAY avec

un taux de 97% des cas.
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4. La répartition des patients selon les molécules utilisées dans

la sédation en réanimation.
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GRAPHIQUE N°4

Le midazolam est toujours utilisé apres fentanyl avec un taux de 100%.

L’utilisation du propofol et du curare est restreinte en raison des

complications qui peuvent générer.

M. EL HAJJAM KHALID 20
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5. Les indications de la sédation en réanimation.

® trouble de Conscience non
traumatique

E trouble de Conscience post
traumatique

= instabilité HD

mDR

GRAPHIQUE N°5

L’instabilité HD constitue apres le trouble de conscience post-traumatique

I’indication principale de la sédation en réanimation avec un taux de 35%.
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6. Effet de la curarisation sur I’'SDRA
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patients en SDRA patients en SDRA curarusés amélioration de I'oxygénation

GRAPHIQUE N°6

-15,1% des cas ont présenté un SDRA au cours de leur hospitalisation en

service de réanimation Al. L’utilisation des curares pendant 48heures a porté sur

81% d’entres eux, I'amélioration de I’oxygénation a été notée chez 75,13% des

patients curarisés.

ont été curarisés pour SDRA.

Sur ’ensemble des patients sédatés : 13 patients ont été curarisés dont 10

M. EL HAJJAM KHALID
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7.Effet d’'une sédation profonde par propofol sur I’'HTIC post-

traumatique

100

29,44%

patients en HTIC patients en HTIC  aélioration de HTIC pas d'amélioration
sédatés par propofol

Graphique N°7

L’HTIC a été objectivée chez 29,44% des cas dont 98% étaient des TCG dans la
phase aigue.

97% des patients en HTIC ont été sédatés par propofol avec une réponse
favorable dans 95% des cas.

Le propofol est utilisé dans le cadre d’un approfondissement de la sédation
avec un taux de 28,5%, sa pratique est toujours en association avec le midazolam et

le fentanyl.
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8.répartition des patients selon les incidents au cours de la

sédation.
80 74,5%
70 66,76%
60 :
26,34% 26,67%
k 5, 32%
i
@ S N
0,0«6\ & F fo{\\ O@Q @“Q'
S L Qs@ > \Y @
o N © & 0{\0‘?’
.0"0
>

Graphique N°8

L’agitation n’est présente que dans 23,3% des cas, elle reflete une sédation
insuffisante.

L’hypotension est présente dans 66,76% des cas.

La tachycardie est observée chez 59,5% des patients, elle est multifactorielle ;
hypovolémie, douleur, fievre.

La douleur est présente dans 49,8% des cas. Et responsable des auto-
extubations dans 8,5% des cas et d’une hypertension artérielle dans 5,32% des cas.

26,67% des patients intubés sédatés ont présenté un réveil partiel.
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9. Complications de [’'alitement prolongé favorisées par la

sédation

40

35

30

25

PAVM ) )
infection

urinaire

MTEV

RAU

Graphique N°9

28,9% des patients ont présenté une PAVM, cette derniere est favorisée par

I’allongement de la durée de sédation, ainsi que la durée de ventilation mécanique.

Les escarres comme complications de décubitus surviennent chez 37% des
cas.

M. EL HAJJAM KHALID 25
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10. Répartition des patients selon le type de sevrage de la

sédation.

B sevrage brutal
B sevrage progressive
E sevrage transitoire

Graphique N°10

43,75% des patients ont été sevrés de facon progressive. Ce type de sevrage
est envisagé surtout pour les patients dont la durée de sédation dépasse 4 a 5 jours

ou le risque de survenue d’un syndrome de sevrage augmente.
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11. Répartition des patients selon les situations rencontrées

au moment de sevrage de la sédation.

neuromyopathie de réanimation 21,56%

sd de sevrage 35 %

retard de reveil 40,6%

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45

Graphique N°11

La situation la plus rencontrée suite a I'arrét de la sédation est le retard de

réveil apres le syndrome de sevrage avec un taux de 40,6%. Les causes de ce retard

de réveil sont multiples :

age

existence de lésions cérébrales sous-jacentes
gravité initiale du patient

défaillances viscérales

durée de sédation

hypo-albuminémie

emploi de curares

Le syndrome de sevrage est évoqué chez 35% des cas.

L’apparition ou la découverte de la neuromyopathie de réanimation est confirmée

tardivement avec un taux de 21,56%.

M. EL HAJJAM KHALID 27
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12. Répartition des patients ayant présenté un Sd de sevrage

selon la durée de sédation.

20,(97
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3,84%
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0-24 h 24-48 h 2-4 4-6] >3 7]

Graphique N°12

La majorité de nos patients présentant un syndrome de sevrage avec un taux

de 28,75%, ont été sédatés pendant une durée qui dépasse 7 jours.
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13. Répartition des patients ayant présenté un retard de réveil

selon [I’état cérébral

et la présence d’une défaillance

viscérale.

H patient cérébro-lésé
m Def.hepatique

= Def.renale

m Def.respiratoire

Graphique N°13

Le retard de réveil a été noté surtout chez les patients cérébro-lésés avec un
taux de 36,3%
M. EL HAJJAM KHALID 29
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14. Signes clinigues du syndrome de sevrage

douleurs/myalgies

sueurs

tachypnée /désadaptation au respirateur

tachycardie/hypertension

perturbations gastro-intestinales

hallucinations

anxiété/insomnie 3,9%

75,7%
-

agitation

Graphique N°14

Le syndrome de sevrage est dominé par l'agitation apres l'anxiété et

I'insomnie avec un taux de 75,7%.

15. Signes cliniques de la neuromyopathie de réanimation

Graphique N°15

dificulté de sevrage respiartoie - 33,45
dimunition de la RIM | ~ 34,38%
dimunition des ROT | — 45,71%
tétraplégie | 7,8%
tétraparésie | 75,8%
A

La tétraparésie est le signe le plus représentatif de la NMR avec un taux de
75,3%.
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16. circuit du malade.

-Provenance des patients.

70 65%

60 -

50 -

40 -

30 -

23%

- .E

urgences service post-operatoire

20 -

10 -

Graphique N°16.1

La majorité des patients répondant au critéres d’inclusion proviennent des

urgences avec un taux de 65%.

-Destination.
60

62%

50

40 36,75%

30 -

20 -

10 -

1,25%
: I

décés sevice domicile

Graphique N°16.2
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Discussion
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La sédation est une pratique courante presque systématique, métrisée par
I’ensemble du I’équipe et du personnel médical : médecins, infirmiers, Elle a recours
a plusieurs médicaments dont Les plus souvent utilisés sont le midazolam et le
propofol, chacun ayant ses avantages et ses inconvénients. Parmi les avantages du
midazolam, la bonne tolérance hémodynamique, le colit modéré et I’existence d’un
antagoniste peuvent étre notés. Les principaux inconvénients sont une grande

variabilité interindividuelle, et un temps de réveil parfois tres long.

1. Mécanisme d’action du midazolam :

Comme les autres benzodiazépines, le midazolam exerce son activité au
niveau des récepteurs centraux des benzodiazépines. Ce récepteur fait partie
intégrante du complexe supramoléculaire comportant le récepteur du GABA-A, le
récepteur des barbituriques et de la picrotoxine, ainsi que I'ionophore du chlore.

Figurel

Le midazolam, en se liant sur son récepteur, augmente I’affinité du GABA-A
pour son récepteur et permet I'ouverture du canal chlore, produisant ainsi une
hyperpolarisation de la membrane cellulaire, a [I'origine des propriétés

pharmacologiques du midazolam [3,4] qui sont :

® Hypnotiques
® Anxiolytiques
® Myorelaxantes
® Amnésiantes

® Anti Convulsivantes
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Vigabatrin =
Valproinsaure =

GABA Transaminase

.

GABA, n % e K+
Muscimal + ouverture : fermeture :
e
Narkotika * entrée de Cr inhibition d'entrée de Cr
Perotatne m— —

Anxiotytique Anxiogene
Anticonvulsivant | Proconvulsivant
Amneésiant Promnésiant
Myorelaxant

Figure 1
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Le GABA (acide gamma amino butyrique) comme principal neurotransmetteur
inhibiteur du cerveau est présent dans les neurones ou il est synthétisé a partir de
I’acide glutamique. Figure 2

unc-25

HOOC NH,
— b O e B
0 Y-Aminobutyric Acid
TR ecarboxylase (GABA)

Figure 2

HOOC NH,

Le GABA est stocké dans des granules des terminaisons pré-synaptiques et
libérés dans la fente synaptique, il agit sur des récepteurs spécifiques de type GABA

A et GABA B situés sur la fente post-synaptique.

Une partie du GABA libéré est recaptée par les terminaisons présynaptiques
(recapture neuronale), 'autre diffuse et est en partie captée par les cellules gliales

(capture gliale).

Les récepteurs GABA A sont localisés dans : systéme limbique, cortex, tronc

cérébral, noyaux gris centraux.

= 40% des neurones comportent des Rc GABA A.

> Le mécanisme d’action exact du propofol n’est pas encore élucidé. Le
propofol interfere avec le neurotransmetteur inhibiteur GABA (acide gamma-

aminobutyrique) et fait chuter I'activité métabolique cérébrale.
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2. Epidémiologie

2.1. Incidence

L’incidence de la sédation en réanimation est trés variable dans la littérature,

elle dépend de la nature des admissions aux services de réanimation.

Lors d’une étude francaise réalisée en 2013, qui discute I'intérét de la mise en
place d’un protocole de sédation écrit au Centre Hospitalier de I’Agglomération
Montargoise (CHAM), le pourcentage de malades intubés ventilés et sédatés était

de38, 4% des 130 patients admis au service de réanimation polyvalente.

Dans notre étude, le taux des patients intubés ventilés sédatés pendant plus

de 12 heures était de 48,7% des 166 patients admis sur une durée de 3mois.

2.2. Age et sexe

81 patients répandant aux critéres d’inclusion ont été admis au service de

réanimation A1 durant cette période de trois mois.

Lors d’une étude réalisée au CHRU de lille portant sur 47patients qui analyse
les facteurs de risque d’une pression faible de ballonnet de la sonde d’intubation
chez tous les patients intubés ventilés et sédatés, I’age moyen des patients était 62

ans, une franche prédominance masculine avec un taux de 76%.

Par ailleurs une étude francaise réalisée en 2013, qui discute l'intérét de la
mise en place d’un protocole de sédation écrit au Centre Hospitalier de
I’Agglomération Montargoise (CHAM), I’'age moyen des patient intubés ventilés et
sédatés était de 67,8% (74% >60 ans), une légere prédominance masculine a été

notée avec un taux de 54%.
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Dans notre étude :

L’age moyen de nos patients est de 46,2 ans avec prédominance de la tranche

[15-40 ans]. Cela est expliquée par la prédominance des traumatisés craniens grave

dont I’age jeune suite aux AVP.

La majorité des patients admis en réanimation Al est de sexe masculin, avec

un taux de 67,75 %. Ce dernier est similaire aux études précitées.

2.3. Effet sur la durée de ventilation mécanique et sur celle de séjour

en réanimation

Il est bien établi qu’un exces de sédation en réanimation expose les patients a

un allongement de la durée de ventilation mécanique et une durée de séjour en

réanimation significativement plus longue.

De ce fait plusieurs études ont été élaborées dans I'objectif de rationaliser

I'utilisation de la sédation et enfin réduire la durée de ventilation mécanique et celle

de séjour en réanimation.

Brook et al. (1999) ont montré selon leur étude que le recours a une
sédation protocolisée gérée par les infirmieres réduisait la durée de
ventilation mécanique, la durée du séjour en réanimation et du séjour
hospitalier ainsi que le nombre des trachéotomies

Par ailleurs I'étude de DeJonghe et al. (2005) réalisée sur un échantillon
de 102 patients de réanimation, l'utilisation d'un algorithme de sédation
délégué aux infirmieres était associée a une diminution significative de la
durée de ventilation en comparaison a une sédation gérée par les médecins.
Cette diminution de la durée de ventilation était en partie liée au

raccourcissement du délai de réveil apres le sevrage de la ventilation.
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Dans notre étude La majorité de nos patients sont sédatés pendant
une durée qui dépasse les 24h et seulement 36,25% des cas ont necessité
une sédation de courte durée.

La durée moyenne de sédation chez les traumatisés craniens graves
est la plus grande arrivant jusqu'a 17,2jours. Cette derniére peut expliquer
selon les études précitées I’allongement de la durée de ventilation mécanique
chez les traumatisés craniens graves qui arrive en moyen a 18,2 jours, ainsi
gu’un long séjour en réanimation qui approche en moyen a 19,35 jours.

La durée moyenne de sédation par patient pendant les 3 mois d’étude
était de 6,33 jours.

La durée moyenne de ventilation mécanique par patient au cours des 3

mois d’étude était de 9,4jours.
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2.4. Diagnostic d’entrée

Lors de I’étude francaise réalisée en 2013, qui discute I'intérét de la mise en
place d’un protocole de sédation écrit au Centre Hospitalier de I’Agglomération
Montargoise (CHAM), les différents diagnostiques admis au service de réanimation

polyvalente sont :

Diagnostic d’entrée | Patient décédés Patients non décédés total
Durée de sédation Sédation<5j sédation>5]j
SDRA 8 3 5 16(32%)
ACR 4 4(8%)
ETAT DE CHOC 1 4 5(10%)
CHOC SEPTIQUE 1 3 1 5(10%)
IM 6 1 7(14%)
POST-OPERATOIRE 4 4(8%)
POLYTRAUMA/AVP 2 2 4(8%)
EME 2 2(4%)
AUTRES 3 3(6%)
TOTAL 17 24 9 50

Dons notre étude la majorité des admissions en réanimation polyvalente Al
est représentée par Les traumatismes craniens graves avec un taux de 25,58%, alors
que dans | étude précitée I'SDRA est la plus fréquente des admissions. Cela est

expliqué par les différents facteurs socio-économiques et culturels des sociétés des

pays.
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3. Pratique de la sédation.

La sédation doit étre titrée en fonction de besoins quantifiables et mesurables.
Les modifications pharmacocinétiques et dynamiques chez les patients de

réanimation ne permettent pas de proposer des schémas posologiques précis.

L'évaluation des besoins et/ou des effets recherchés est basée sur des
échelles ou scores cliniques: évaluation de la douleur, de l'agitation et de la

sédation.

Il existe des recommandations cliniques pratiques de sédation en réanimation

(SFAR, 14 2000) présentées dans le Tableaul.

Les recommandations s’appuient sur les résultats des études disponibles dans la
littérature médicale et des textes réglementaires. En fonction de ces données, les

recommandations sont gradées (grade A, B ou C)
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Tableaul : recommandations cliniques pratiques de sédation en réanimation

Objectifs de sédation

Recommandations

Sédation légere

-Hypnotique seul : midazolam ou propofol

(grade C)

Sédation profonde

-Hypnotique seul en [|’absence de douleur
(grade C) -Hypnotique + morphinique si

sédation insuffisante (grade C)

Sédation breve (inférieure

a 24 heures)

~Hypnotique (midazolam ou propofol) (grade C)

- Propofol (2 a 5 mg.kg-1.h-1) si réveil et extubation

rapides prévus ou si une évaluation neurologique
rapide et fiable est nécessaire (grade B)

« Si non midazolam (2 a 5 mg.h-1), intérét du colt
financier moindre (grade C) -Si besoin d’un
morphinique : morphine (1 a 5 mg.h-1) en premiere

intention (grade C)

Sédation supérieure a 24

heures

-Midazolam en premiére intention (grade C) -Si
besoin d’un morphinique : morphine ou fentanyl (1 a

5 ug.kg-1.h-1) (grade C)
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] 7

4. Impact du protocole de sédation utilisé

4.1. Protocole de sédation délégué aux infirmieres

Plusieurs équipes ont évalué l'intérét de l'utilisation d'un protocole de sédation
délégué aux infirmieres en réanimation, par rapport aux pratiques de sédation
conventionnelles ou l'administration des sédatifs et des analgésiques est gérée par
les médecins. Ce type de protocole a pour objectif d'assurer le confort du patient
dans l'environnement de réanimation tout en maintenant un niveau élevé de

conscience du patient.

Brook et al. (1999) ont réalisé une étude contrélée et randomisée aux Etats-
unis, sur un échantillon de 321 patients dans un service de réanimation médicale.
Par rapport a une sédation non-protocolisée, ils ont montré que le recours a une
sédation protocolisée gérée par les infirmieres réduisait la durée de ventilation
mécanique, la durée du séjour en réanimation et du séjour hospitalier ainsi que le
nombre des trachéotomies. Dans |'étude de DeJonghe et al. (2005) réalisée sur un
échantillon de 102 patients de réanimation, l'utilisation d'un algorithme de sédation
délégué aux infirmieres était associé a une diminution significative de la durée de
ventilation en comparaison a une sédation gérée par les médecins. Cette diminution
de la durée de ventilation était en partie liée au Raccourcissement du délai de réveil

apres le sevrage de la ventilation.

L'étude d’Arias-Rivera et al. (2008) réalisée sur un échantillon de 356 patients
de réanimation, a apporté des informations complémentaires. Elle a démontré que
I'administration de sédatifs et d'analgésiques selon un protocole délégué aux
infirmieres ne réduisait pas forcément la durée d'intubation ni la dose totale recue

de sédatifs ou d'analgésiques, en comparaison avec une administration des produits
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gérée par les médecins. Cependant, le protocole infirmier augmentait les chances de
succes des extubations et permettait que les patients soient plus éveillés pendant
I'hospitalisation, sans toutefois engendrer une surcharge de travail pour les

infirmieres.

4.2. Protocole avec interruption quotidienne de la sédation

Kollef et al. (1998) ont conduit une étude prospective parmi 242 patients pour
évaluer l'impact d'une sédation intraveineuse continue comparée a une
administration par bolus de sédatifs ou méme |'absence de sédation intraveineuse
aprés l'intubation. lls ont conclu que l'utilisation d'une sédation continue était
associée a une durée significativement plus longue de ventilation mécanique et un
allongement de la durée d'hospitalisation en réanimation par rapport aux autres

pratiques de sédation.

D'autres équipes ont alors étudié l'intérét et la sécurité d'une interruption
journaliere de la sédation chez les patients de réanimation nécessitant une
ventilation mécanique. Kress et al. (2000) ont montré, dans un essai randomisé et
controlé chez 128 patients de réanimation, que l'interruption quotidienne de la
sédation entrainait une diminution significative de la durée de la ventilation
mécanique (p=0.004) et du séjour en réanimation (p=0.02), en comparaison avec
une sédation interrompue seulement sur décision du médecin. Dans la continuité,
Girard et al. (2008) ont réalisé une étude controlée randomisée sur un échantillon de
336 patients pour évaluer un protocole associant une interruption journaliere de la
sédation et des essais de ventilation spontanée. Ce protocole a montré une
réduction des durées du séjour en réanimation et du séjour hospitalier (p=0.01 et

p=0.04 respectivement), une augmentation des auto-extubations (p=0.03) mais
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sans modification du nombre des réintubations aprés auto-extubation. Cette étude
a retrouvé également significativement (p=0.01) moins de déces dans l'année

suivant I'hospitalisation.

Les scores d’évaluation de la sédation et d’analgésie les plus largement

utilisés sont :

. Sédation : RAMSAY (tableau2) la 1ére développée, la plus répandue

(Ramsay Br Med ] 1974), et qui a l'avantage d’étre simple mais est

malheureusement peu précis et trop subjectif. [5]

Tableau 2
NIVEAU REPONSE DU MALADE

] Anxieux, agité

2 Coopérant, orienté et calme

3 Répondant aux ordres

4 Endormi mais réponse nette au claguement de mains ou a un
bruit intense

5 Endormi mais réponse faible au claguement de mains ou a un
bruit intense

6 Pas de réponse aux stimulations nociceptives

« Analgésie :

v EVA si malade communiquant
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pas da doulaur
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v BPS (tableau 3) si malade non communiquant : score comportemental

est obtenu en additionnant les 3 évaluations. [6] Figurel
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Tableau 3 : echelle Behavioral Pain Scale (BPS)

Expression du visage Score
Détendu 1
Partiellement contracté 2

(plissement du front)

Compléetement contracté 3
(fermeture des paupiéres)

Grimace 4
Tonus des membres supérieurs score
Aucun 1
Flexion partielle 2

Flexion complete

(avec flexion des doigts) 3
Rétraction permanente 4
Adaptation au respirateur score
Adapté 1
Toux avec mouvements 2
Lutte avec le respirateur 3
Non ventilable 4
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Un score a 3 correspond a un patient confortable tandis qu’un score a 12

correspond A un patient extrémement inconfortable.

BPS : Behavioral Pain Scale

BPS (patients intubés)
] 3 !

Expression duvisage

® |'echelle BPS est une echelle
comportementale de douleur
utilisée en réanimation pour le
patient adulte sédate et ventile.

tendue = paupiéres = joues crispées o :
= plissement dufront ~ crispées ®» FElle comporte 'évaluation de 3
Membres supérieurs criteres : I'expression du visage, le

tonus des membres supérieurs et
I'adaptation au respirateur.

" SY ' ®» Chaque parametre est coté de 1 @

— ' | = 4. 'ensemble des sous-scores est
A ement,  Partiellement pliés  Trés pliés (flexion Réiraction compléte, i : :
i s o Bt | addifionné pour obtenir le score

Encasdedoule, wrifier [e tonus par une mobilisation passive dy membre 1'01’(]| qU| S'éfend de 3 (] ]2
Adaptation au ventilateur

® Payen, Crit Care Med, 2001

Tousse mais Lutte contre Yentilation
laventilation  tolére laventlation le ventilateurmais  impossible
{2 majorité du temps  ventilation possible

par instant

Mais malheureusement ces Echelles d’évaluation sont insuffisamment

pratiquées au monde:

e Dans que 26% des cas aux USA [7]
e Dans que 16% des cas au Danemark [8]

e Dans que 43% des cas a I’Europe [9]
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Dans notre service de réanimation A1, ['évaluation de la sédation est

régulierement faite par les médecins.
Les scores adoptés sont :

< Au terme de la sédation : ramsay dans 97 % des cas.
< Au terme de la douleur : Echelle comportementale de douleur (BPS) dans31%

des cas

L’'usage systématique des analgésiques en association avec les sédatifs

explique L’utilisation restreinte de BPS.

5. les indications de la sédation en réanimation.

Les 3 indications majeures relevant d’une ventilation mécanique avec sédation

sont :

v défaillance hémodynamique ou état de choc (choc septique, arrét cardiaque)
v défaillance respiratoire (pneumonie, SDRA)
v défaillance neurologique (Traumatisé cranien, état de mal épileptique, arrét

cardiaque)

Dans notre étude I'instabilité hémodynamique constitue I'indication principale
de la sédation en réanimation avec un taux de 35%, vient par la suite le trouble de
conscience post-traumatique avec un taux de 33,75%, généralement sont les TCG et

les polytraumatisés.

La détresse respiratoire constitue 18,75% des indications de la sédation.
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6. molécules utilisées dans la sédation en réanimation.

La sédation, dans ses versants hypnotique et analgésique, est utilisée en
routine chez les patients de réanimation depuis de nombreuses années, en
particulier chez ceux nécessitant une ventilation mécanique. Les diverses enquétes
et études prospectives de cohorte réalisées jusqu’ a présent ont révélé une grande
variabilité dans le choix des agents de sédation, dans les modalités de surveillance a
| aide d échelles de sédation et dans la mise en ceuvre d’algorithmes d’adaptation
des doses de sédation entre les praticiens des différents pays et régions du monde.
Cependant, les stratégies consistant a administrer la plus faible dose de sédation
nécessaire pour atteindre le niveau de confort souhaité par le patient tout en
conservant | interactivité examinateur patient sont actuellement recommandées au

clinicien [10].

Dans une étude de cohorte internationale menée en 1998 sur 5 183 adultes
ventilés mécaniquement [8], au moins un agent analgésique ou hypnotique était
utilisé pendant 58 % des jours d’assistance ventilatoire, incluant les benzodiazépines
dans 69 %, le propofol dans 21 % et les opioides dans 63 % des jours de sédation.
Cette étude mettait en évidence une grande hétérogénéité dans la pratique clinique
de la sédation entre les différentes régions du monde, l'utilisation des agents
analgésiques et hypnotiques étant plus fréquente par exemple en Europe qu’en
Amérique latine.

En France, une étude prospective observationnelle a été réalisée aupres de 1
381 patients adultes dans 44 services de réanimation [11]. Les hypnotiques étaient
utilisés moins fréquemment que les opioides (72 et 90 %, respectivement), et une
grande proportion des patients évalués (40 a 50 %) étaient soumis a une sédation

profonde (avec un score de Ramsay entre 5 et 6) de maniere prolongée.
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Les molécules les plus largement utilisées en réanimation Al sont :

v' Le midazolam comme hypnotique dans 100 % des cas, et considéré parmi les
benzodiazépines qui sont les molécules de référence pour le traitement de
I’anxiété et de I’angoisse. [12]

v' Le fentanyl comme morphinique dans 92,9% des cas.

Les morphiniques sont les médicaments de référence pour le traitement de la
douleur. lls peuvent étre utilisés par voie systémique intraveineuse ou par voie
périmédullaire. lls abaissent les dépenses énergétiques selon un mode dose-
dépendant par diminution de la consommation d’oxygene ; un role propre de
la morphine au niveau tissulaire a été également évoqué. [13]

v' Le propofol comme hypnotique dans 28,2 % des cas, Il est utile pour les
sédations de courte durée, mais aussi dans notre service le propofol est
rajouté a I’association midazolam-fentanyl pour avoir une sédation profonde
notamment chez les traumatisé cranien grave. D’autant plus que le role la
sédation chez les TCG est essentiellement thérapeutique. Le propofol présente
des effets déléteres qui doivent attirer I’attention du réanimateur comme La
diminution de la pression artérielle ainsi que I’apnée qui arrive dans 25 a 30
% des cas, et cela dépend de la dose et de la vitesse d’administration.

v L’esmeron ou nimbex comme curare dans que 15,2 % des cas, son utilisation
est réservée principalement pour le syndrome de détresse respiratoire aigue et
| état de mal asthmatique. Ils peuvent étre indiqués dans certains
traumatismes craniens graves avec hypertension intracranienne rebelle et
dans I’hyperthermie séveére résistante aux techniques de refroidissement.les

indications des curares sont de plus en plus restreintes, notamment en raison
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des effets secondaires de la curarisation prolongée (neuromyopathie de

réanimation en particulier).

Dans notre service La sédation prolongée est dominée par le midazolam et le
fentanyl alors qu’elle est réservée pour le propofol et I’esmeron vu leurs effets

déléteres et complications physiopathologiques.

7.0bjectifs de la sédation en réanimation

7.1. Améliorer le confort et la sécurité du patient et de son entourage

% Anxiolyse et sédation

La lutte contre le stress et I’anxiété doit étre une priorité pour les patients
de réanimation présentant un état de stress aigu en rapport avec la pathologie
initiale motivant la réanimation (douleur thoracique de I'insuffisance coronarienne
aigué, traumatismes, brilures, état dyspnéique aigu, etc.). Le stress aigu entraine
des manifestations physiologiques avec décharge de catécholamines, augmentation
du catabolisme azoté, de la glycogénolyse hépatique, de la néoglycogenese, de la
lipolyse et rétention hydrosodée. Le stress chronique entraine une altération du
systeme immunitaire et de la réponse neuroendocrine. [14] De véritables états
d’agitation aigué ou des bouffées délirantes peuvent en découler, d’autant que
I’environnement méme de la réanimation et les soins prodigués sont eux aussi
générateurs de stress (bruit, lumieres agressives, allers retours incessants des
personnels, actes invasifs, etc.). [15] Une récente étude semble mettre en évidence
une diminution de la sécrétion de mélatonine chez les patients sédatés et ventilés
artificiellement. [16] Cette carence jouerait un role dans les perturbations du
sommeil et ’apparition de delirium chez ces patients ; une supplémentation pourrait

réduire ces phénomenes. Les conséquences psychiques d’une sédation insuffisante
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sont également importantes. Ainsi, une étude menée chez des patients admis en
réanimation pour un syndrome de détresse respiratoire de I’adulte (SDRA) a montré
que ces patients avaient un souvenir extrémement désagréable de périodes ou ils

étaient probablement insuffisamment sédatés mais parfaitement curarisés. [17]

< Analgésie

Tres fréquente en réanimation, la douleur a un role néfaste sur les grandes
fonctions vitales : retentissement ventilatoire (polypnée, troubles de ventilation,
risque d’atélectasies, dysfonction diaphragmatique postopératoire, etc.) et
cardiovasculaire (stimulation adrénergique avec augmentation de la pression
artérielle et de la fréquence cardiaque, inhibition du systeme vagal, vasoconstriction
périphérique, etc.). Comme [I'anxiété, elle modifie la réponse au stress en
augmentant le tonus sympathique et les catécholamines circulantes, elle entraine
une stimulation hypothalamique avec modification du taux d’endorphines
circulantes, augmentation des hormones catabolisantes (cortisol et glucagon),
baisse des hormones anabolisantes (testostérone, insuline) et hypermétabolisme
avec une modification de la balance besoins/apports en oxygene et augmentation
de la dépense totale en énergie. [18] Les patients de réanimation sont soumis a des
stimuli douloureux multiples et courants ; [19] les uns sont continus et liés a la
pathologie causale (polytraumatisme, période postopé- ratoire, etc.), les autres sont
occasionnels et déclenchés par les soins, les mobilisations, les gestes invasifs, la
mobilisation de zones fracturaires. Les « manipulations » endotrachéales
(aspirations, retrait de sonde d’intubation), les cathétérismes, les drainages

thoraciques sont les plus fréquemment évoqués par les patients.
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7.2. Améliorer certaines perturbations ou conségquences

physiopathologiques liées a des pathologies spécifiques.

Cet objectif concerne essentiellement des atteintes séveres respiratoires,
neurologiques et circulatoires et nécessite souvent une sédation profonde.

La ventilation mécanique est l'indication la plus fréquente de la sédation en
réanimation. Les buts recherchés sont la facilitation de la ventilation artificielle et
I'amélioration de I'hématose. En cas de désadaptation du patient du respirateur, il
faut rechercher une complication liée au patient ou aux modalités ventilatoires avant
d'instaurer une sédation. Un patient confortable, sans contrainte ventilatoire

importante, ne nécessite pas obligatoirement une sédation.

Dans le syndrome de détresse respiratoire aigu, la sédation a pour objectifs
d'améliorer les échanges gazeux, d'éviter le baro-volotraumatisme, de diminuer les
répercussions cardio-vasculaires liées au mode ventilatoire.

7.2.1.Effets de la curarisation sur les échanges gazeux

Chez le nouveau—-né et I’enfant, les travaux réalisés ont montré des résultats
contradictoires en termes de modification de I’oxygénation apres curarisation [20-
21]. Ainsi, alors que le pancuronium améliore I’oxygénation dans quelques travaux
[20,22], il semble détériorer les échanges gazeux dans d’autres études [23,21].

Plusieurs études menées chez des patients adultes et portants sur les effets de
la curarisation sur les échanges gazeux :

Coggeshall et al. [24] rapportent un cas ou la curarisation améliora les
échanges gazeux.

Bishop [25] n’a retrouvé aucune modification de [|’oxygénation liée a

I’ladministration d’un curare en étudiant neuf patients présentant une insuffisance
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respiratoire aigué, sédatés de facon peu profonde. Les effets d’une curarisation
étaient évalués dix minutes apres I’administration de pancuronium.

Lagneau et al. [26] chez 102 patients en détresse respiratoire aigué avec un
rapport PaO2/FiO2 inférieur a 200 retrouvaient une amélioration modérée mais
significative du rapport PaO2/FiO2 apres 30 minutes et aprés deux heures
d’administration de cis-atracurium, quel que soit le niveau de curarisation (deux ou
aucune réponse au train de quatre stimulation).

Dans un travail récent [27], aucune modification de I’"hématose n’a été notée
apres une heure de curarisation dans un groupe de 28 patients présentant un SDRA
avec un rapport PaO2/FiO2 inférieur a 150 (avec une PEP d’au moins 5 cmH20). Les
patients étaient comparés a un groupe de sujets aux caractéristiques similaires mais
qui recevaient un placebo. Si la curarisation entraine la formation et/ou la
majoration de zones d’atélectasies pulmonaires, les curares pourraient induire une
hypoxémie plusieurs heures apres le début de la paralysie musculaire. Cela a justifié
la réalisation d’un travail ou il a été montré que des la fin d’une période de 48
heures de curarisation profonde (aucune réponse au train de quatre stimulations), il
a été observé une amélioration de ’oxygénation, qui persistait jusqu’a la 120e heure
de I’étude (fin de la période d’observation), significativement plus importante chez
les patients curarisés que chez les patients recevant le placebo [27].

Parallelement, dans ce travail, il a été possible de diminuer significativement le
niveau de PEP et la FiO2, ce qui s’était révélé impossible chez les patients recevant le
placebo. La pression de plateau a aussi baissé de facon significative chez les
patients curarisés [27]. Le contexte du SDRA est bien sOr tres différent des
conditions d’études des travaux antérieurs qui s’apparentaient a des situations

retrouvées en anesthésie chez des patients a poumons sains [28-29].
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Dans notre étude 15,10% des cas ont présenté un SDRA au cours de leur
hospitalisation en service de réanimation Al. L’utilisation des curares pendant
48heures a porté sur 81% d’entres eux, 'amélioration de I’oxygénation a été notée
chez 75,13% des patients curarisés.

Les curares les plus utilisés sont I’esmeron et nimbex

L’effet sur la PaCO2 n’a pratiqguement pas été étudié. Conti et al. [30] ne
montrent aucune variation de PaCO2 aprés une dose de pancuronium chez 13
patients ventilés pour décompensation de bronchopneumopathie chronique
obstructive ou traumatisme (dont 4 SDRA). Lagneau et al. [26] n’observent aucun
changement des PaCO2 mesurées avant cis-atracurium et pendant deux heures
apres 'administration du curare. Gainnier et al. Montrent que la PaCO2 n’est pas
influencée par I'administration en continue de cis-atracurium pendant 48 heures
[27].

7.2.2.Effets de la sédation profonde par propofol sur I’HTIC post-traumatique

Malgré la tentative de restitution de I’homéostasie cérébrale, I'HTIC peut
devenir difficilement controlable. Les objectifs étant a la fois de maintenir une PIC
inférieure a 20 mmHg et un débit cérébral adapté, les premiers traitements a mettre
en place doivent respecter ces objectifs tout en ayant une tolérance acceptable.

Le propofol en infusion continue est une technique validée pour réduire la PIC
[31] et ses effets ne modifient pas le couplage débit/métabolisme cérébral. En
revanche, il est maintenant connu que ce traitement n’est pas dénué de risques. En
effet, il a été plusieurs fois impliqué dans des cas d’arrét cardiaque [32] en
réanimation et il est aussi connu pour modifier I’axe corticotrope [33]. Le « fatal
propofol infusion syndrome », initialement décrit en pédiatrie, est probablement tres

rare chez l’adulte. Ce syndrome a comme principaux facteurs de risque une
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prescription de longue durée (> 48 h), a forte concentration (> 5 mg/kg/h), chez les
patients les plus séveres (traitement par amine ou par corticostéroides ou
présentant une pathologie inflammatoire sévere) [34]. Par ailleurs, Steiner et al. ont
pu montrer que le propofol a forte dose modifiait les capacités d’autorégulation et
pourrait ainsi induire une vulnérabilité cérébrale aux agressions secondaires. Pour
toutes ces raisons, la prescription de propofol doit étre réalisée en intraveineux a la
seringue électrique, a dose modérée (toujours < 250 mg/h) et comme complément
d’une sédation aux benzodiazépines (midazolam administré jusqu’a la dose de 20
mg/h). Dans ces conditions, il s’agit d’'une thérapeutique qui présente une grande
efficacité sur la PIC et une marge de sécurité importante. Celle-ci sera
impérativement arrétée en cas d’acidose, de rhabdomyolise, d’insuffisance rénale
aigué ou d’hyperkaliémie, tous ces signes évoquant treés fortement un « fatal
propofol infusion syndrome ». Par prudence, le traitement sera également arrété en
cas d’intolérance lipidique se traduisant par une triglycéridémie supérieure a 5
mmol/I.

Dans notre étude I’HTIC a été objectivée chez 29,44% des cas dont 97% étaient
des TCG dans la phase aigue. Le propofol est utilisé dans le cadre d’un
approfondissement de la sédation avec un taux de 28,2%, sa pratique est toujours

en association avec le midazolam et le fentanyl.

7.3. Sécurité du patient et facilitation des soins

L’objectif est de prévenir la survenue d’événements intercurrents aggravant
I’état du patient (chute lors du brancardage, arrachement d’un cathéter ou d’un
drain, détérioration des pansements entrainant un défaut d’asepsie, autoextubation,

etc.), mais aussi de lutter contre les mouvements intempestifs, volontaires ou non,
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qui compromettent la réalisation des soins (toilette, pansements, etc.) et en

prolongent la durée.

7.4. Assurer une myorelaxation

Les indications des curares qui étaient largement utilisés en réanimation sont
de plus en plus restreintes, vraisemblablement en raison des effets secondaires de la
curarisation prolongée.

Les objectifs sont habituellement l'adaptation a la ventilation artificielle, la
diminution des pressions d'insufflation, la suppression de la toux. Les curares ont
été principalement utilisés dans le SDRA et I'état de mal asthmatique. lls peuvent
étre indiqués dans certains traumatismes craniens graves avec hypertension
intracranienne rebelle et dans I'hyperthermie sévére résistante aux techniques de
refroidissement. Une sédation suffisamment profonde permet d'éviter le plus
souvent l'utilisation des curares dont les indications doivent étre fréquemment

réévaluées.

7.5. Caractéere limitant de ces objectifs

Les objectifs énumérés plus haut sont essentiels. Cependant, la diminution de
mortalité et de morbidité doit étre considérée comme I'objectif prioritaire. Plus
exactement, la sédation devrait étre évaluée par le bénéfice qu’elle apporte sur ces
deux parametres. C’est a dire qu’en réanimation et en médecine d’urgence, la
prescription d’une sédation ne devrait se faire qu’apres avoir évalué précisément les
avantages espérés et les inconvénients possibles. [35] En effet, I'utilisation, méme
sur des durées breves, de médicaments habituellement destinés a I’anesthésie n’est
pas dénuée d’effets secondaires. Dans ce contexte, ceux-ci sont encore tres mal

individualisés, notamment pour des patients porteurs de comorbidités et en état de
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défaillance mono- ou multiviscérale. Ainsi, le retentissement hémodynamique de la
sédation sur des patients en état instable est a priori délétére, pouvant conduire a
un désamorcage de la pompe cardiaque dans un contexte d’altération de la fonction
myocardique et/ou de vasodilatation brutale. Il en est de méme de I'administration
de certaines classes médicamenteuses chez [linsuffisant hépatique ou chez
I'insuffisant respiratoire chronique, responsable alors de [|’aggravation de la
pathologie chronique ou plus simplement d’un allongement de la durée de séjour en
milieu de réanimation. Enfin, on ne saurait méconnaitre le risque allergique,
actuellement sous-estimé, car l'intrication des altérations physiopathologiques et

leur gravité laissent le role propre des médicaments au second plan.

8. Les incidents au cours de la sédation.

Les effets secondaires classiques d’un excés ou d’une insuffisance de sédation

en réanimation sont représentés par :

Au cours d’un défaut de sédation :

Inconfort, douleur
Agitation, extubation accidentelle
Hypertension, tachycardie

Augmentation de consommation 02

YV Vv VYV VY V¥V

Ischémie myocardique

Au cours d’un exces de sédation ;

Hypotension plus au moins recours aux catécholamines
Amyotrophie, neuromyopathie de réanimation

Complications de décubitus

vV V VvV V

Prolongation VM
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> PAVM (pneumonies acquises sous ventilation mécanique)

» Confusion /délire

8.1. La douleur

8.1.1. Incidence et intensité de la douleur en réanimation.

Il est connu depuis longtemps que la douleur est un phénomene fréquent et
intense en réanimation. Prés de 50% des patients questionnés a leur sortie de
réanimation ont décrit leur douleur comme modérée a sévere, au repos ou au cours

de soins douloureux [36 ; 37].

Dans une cohorte de 100 patients admis plus de 24h en réanimation,
I'incidence des douleurs modérées a fortes (échelle numérique > 3, behavioral pain
scale > 5), en dehors d’une stimulation douloureuse, a été de 63% malgré un emploi

non restreint de fentanyl ou de morphine [38].

Dans notre série la douleur comme modérée a sévere est décrite chez 49 %

des cas selon une évaluation comportementale non réguliere par | échelle de BPS

8.1.2. Causes de la douleur en réanimation

Les causes de la douleur sont nombreuses en réanimation, liées aux lésions
tissulaires (fractures non stabilisées, cedeme des parties molles, brilures, chirurgie
ostéoarticulaire, thoracique ou abdominale), et aux soins. Ces soins sont nécessaires
pour le patient, mais ils peuvent étre une source de douleur par leur répétition au
cours de la journée et/ou leur caractere intense. Ainsi, la mobilisation du patient au
cours des pansements (mise en décubitus latéral), I’aspiration trachéale et I’ablation
des drains thoraciques sont rapportées comme étant les gestes les plus douloureux,

avec des valeurs mesurées par EVA comprises entre 30 et 100 mm [39]. On peut y
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ajouter I’extubation trachéale, procédure ayant généré une douleur modérée a forte

mesurée par EVA (EVA > 30 mm) chez plus de 40% des patients [40].

8.1.3.Conséguences de la douleur en réanimation

Une des conséquences immédiates de la douleur est de générer un état
d’agitation chez le patient non communicant, au méme titre que des troubles
meétaboliques, un sepsis, une hypoxémie, une défaillance cardio-vasculaire, une

[ésion intracranienne, un syndrome de sevrage.

Cet état d’agitation peut étre sévere, a l'origine d’extubations trachéales
accidentelles et d’ablations inopinées de cathéters, d’un allongement de la durée de
ventilation et de séjour en réanimation, et d’'une augmentation des posologies

d’hypnotiques et de morphiniques [41 ; 42].

Dans notre étude I’état d’agitation a été objectivé chez 23% des cas dont
96,3% ayant cédés apreés augmentation des doses des hypnotiques et analgésiques.

L’extubation trachéale accidentelle est survenue chez 8% des cas.

La tachycardie comme conséquence de la douleur est trouvée dans notre série

chez 59% des cas.

8.1.4.Evaluation de la douleur

La présence de troubles de conscience induits par la prescription
d’hypnotiques rend nécessaire 'utilisation d’échelles comportementales de douleur
(hétéro évaluation), car I’estimation de la douleur par les proches du patient ou par
les soignants est correcte dans moins de 50% des cas [43]. Ces échelles sont basées
sur I’expression corporelle a I’état de repos et en réponse a un stimulus douloureux

(aspiration endotrachéale, mobilisation du patient):
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v' Behavioral Pain Scale (BPS) [44]
v' Adaptation To the Intensive Care Environnent (ATICE) [45]

v" Critical Care Pain Observation Tool (CPOT) [46].

Ces échelles sont dotées de tous les criteres métrologiques de qualité

validité, sensibilité, fiabilité [47].

Dans I’enquéte Dolorea, I’échelle BPS a été la plus utilisée a J2 (45% des
patients évalués), tandis que I'EVA était employée dans 15% des patients évalués
[48]. L’échelle BPS comporte I'observation de 3 critéres: I’expression du visage, le

tonus des membres supérieurs, et I’adaptation au ventilateur.

Ainsi, chez des patients profondément sédatés, avec un score de Ramsay 4- 6,
des procédures douloureuses (aspiration trachéale, mobilisation pour pansement)
ont provoqué une augmentation significative du score de douleur par rapport a la
situation de repos, 4 fois plus importante que les variations entrainées par les soins
non douloureux (pansement de voie veineuse centrale, pose de bas de contention).

[44]

8.2. Agitation et delirium

Les causes sont multiples en réanimation, ainsi fréquents et atteignent des
incidences de 10 a 50 % pour I’agitation en réanimation ; [49, 50] par ailleurs, 40 %
des patients ventilés mais répondant aux ordres et non agités présentent un
delirium. [51] La maitrise de ces états est d’autant plus une priorité qu’une étude
récente démontre que le delirium est, outre les risques d’autoextubation, un facteur
prédictif indépendant d’augmentation de durée de séjour en réanimation et de

mortalité a six mois chez les patients intubés. [52] Certains facteurs de risque ont
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pu étre identifiés comme I’dge plus jeune des patients agités, un pH inférieur, un
rapport PaO2/FI02 < 200 et enfin des doses recues plus importantes de

benzodiazépines, de sédatifs ou de curares. [53]

8.3. Ischémie myocardique

Il est bien établi qu’une sédation superficielle présente des effets cardio-

vasculaires non négligeables, principalement

La tachycardie, I’'HTA, et une augmentation de la consommation d’oxygene,
favorisent la survenue d’une ischémie myocardique dont le retentissement ne va
gu’aggraver le pronostic du malade sans prendre en compte de sa pathologie
initiale. D’ou I'intérét d’une évaluation réguliere de la sédation et une adaptation en

fonction des besoins.

8.4. Complications de décubitus

Toute sédation favorise les complications induites par l'alitement prolongé :
stase digestive, ulcération cornéenne, traitée par vitamine A en pommade et une
occlusion préventive, thromboses veineuses, traitées par bas de contention et
anticoagulants, escarres, traités en premiere intention par une renutrition et une
mobilisation réguliere, une rétention urinaire, traitée par la mise d'une sonde

urinaire.

v' infections nosocomiales

Les infections acquises en réanimation représentent la majorité des infections
associées aux soins, complications les plus fréquentes des patients hospitalisés
[54]. Dans une étude multicentrique récente menée dans 71 services de réanimation
[55], 7,4 % des 9 493 patients inclus avaient contracté une infection acquise en
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réanimation, aux premiers rangs desquelles apparaissaient les pneumonies (47 %) et
les bactériémies (37 %). Bien que la mortalité imputable aux infections acquises en
réanimation soit sujette a débat, une morbidité élevée et un surcolt ont été
rapportés chez les patients présentant ces infections [56].

8.4.1. Pneumonie acquise sous ventilation mécanique

Plusieurs études ont montré que la sédation prolonge L’exposition aux
facteurs de risque d’infections acquises en réanimation. Dans une étude de
cohorte prospective Observationnelle réalisée sur 252 patients [57], Kollef et al.
ont constaté que la durée de ventilation mécanique était Significativement plus
longue chez les patients recevant une sédation intraveineuse continue par rapport
aux patients n’en recevant pas. De méme, la durée de séjour en réanimation et a
I’hopital était statistiquement plus élevée chez les patients recevant une sédation
intraveineuse continue. Ces données étaient confirmées dans une étude
multicentrique réalisée sur une cohorte de 5 183 patients [58], ou l'utilisation
persistante de sédatifs était associée a une durée de ventilation mécanique et de
séjour en réanimation plus longue.

Or, la ventilation mécanique invasive prolongée est un facteur de risque
reconnu de PAVM. Cook et al. [59] ont rapporté que le risque cumulé de PAVM
augmente au fil du temps, méme si le risque quotidien diminue apres le cinquieme
jour de ventilation mécanique (3,3 % au jour 5,3 % au jour 10, et 1,3 % au jour 15).
De méme, un séjour Prolongé en réanimation est associé a une exposition accrue
aux procédures invasives telles que I'intubation, les cathéters veineux centraux ou
artériels ou les sondages urinaires. Ces procédures sont considérées comme des
facteurs de risque majeurs de PAVM, de bactériémies et d’infections des voies

urinaires [60,61]

M. EL HAJJAM KHALID 63



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

v' Micro-inhalations

De nombreuses études ont souligné I’association entre un Motif d’admission
en réanimation pour coma et les PAVM [62,63]. Cette association entre troubles de
la conscience et PAVM peut s’expliquer par les micro-inhalations de sécrétions
oropharyngées contaminées [64]. Une étude de cohorte prospective observationnelle
visait a déterminer la fréquence des sécrétions trachéales contenant de la pepsine
(marqueur de micro-inhalations du contenu gastrique), les conséquences et les
facteurs de risque de ces inhalations chez 360 patients de réanimation alimentés par
sonde gastrique [65]. Sur pres de 6 000 sécrétions recueillies au cours des
aspirations trachéales quotidiennes, 31,3 % des prélevements étaient positifs pour la
pepsine. Au moins un événement d’inhalation était identifié chez 88,9 % des
patients. L'incidence des pneumonies augmentait de 24 % au premier jour a
48 % au quatrieme jour, et les patients atteints de pneumonie au quatrieme jour
avaient un pourcentage significativement plus élevé de sécrétions trachéales
contenant de la pepsine par rapport aux patients n’ayant pas développé de
pneumonie. Fait intéressant, un score de Glasgow inférieur a 9, reflet notamment
d’un niveau de sédation élevé, était significativement associé aux micro-inhalations
par une analyse univariée. Toutefois, cette association entre score de Glasgow et
pneumonie n’était pas retrouvée en analyse multivariée, ou seuls les
microinhalations abondantes, un score de sédation inférieur ou égal a 35 et
I'utilisation de curares étaient identifiés comme facteurs de risque indépendant de
PAVM [65].

Par ailleurs, dans une étude de cohorte prospective chez 21 adultes, dont 15
patients ventilés et 6 volontaires sains, la motilité cesophagienne a été mesurée par

étude manométrique sur 24 heures [66]. Quelle que soit la maladie sous-jacente, la
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motilité cesophagienne était significativement réduite par tout type de sédation. Or,
les anomalies de motilité cesophagienne sont impliquées dans la pathogénie du
reflux gastrocesophagien, dont le role a été démontré dans la genése des
pneumonies nosocomiales chez les patients de réanimation.

Dans notre étude 28,9% des patients ont présenté une PAVM, l'incidence de
cette derniere tend a augmenter avec l'allongement de la durée de ventilation
mécanique.

8.4.2. Infection urinaire

> incidence

Selon I’étude européenne de prévalence des infections nosocomiales réalisée
en 1992, L’infection urinaire représente la deuxieme cause d’infections
nosocomiales acquises en réanimation apres les infections de I’arbre respiratoire
[67, 68]. Leur incidence oscille entre 3 et 10 % d’infections par jour de sondage, avec
une médiane d’au moins 5 % par jour durant la premiére semaine de cathétérisme,
et atteint quasiment 100 % des patients en moins d’un mois de cathétérisme. Les
différentes études publiées durant ces trente dernieres années montrent que la
prévalence des infections urinaires sur sonde diminue, passant de 25 % a 10 % des
patients.

Elle reste plus importante dans les unités prenant en charge des patients
chirurgicaux que dans celles ayant un recrutement plus médical [69], en raison d’un

nombre de patients plus fréquemment et plus longtemps sondés [70].

Dans notre étude, les résultats sont similaires a I’étude européenne de

prévalence des infections nosocomiales réalisée en 1992, I'infection urinaire est
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présente chez 21,67% des patients alors que le PAVM arrive jusqu'a 28,9% des
patients.

» Facteurs de risque

La durée du sondage vésical (augmentation du risque linéaire avec le temps)
est le principal facteur de risque de survenue d’une infection urinaire sur sonde.
D’autres facteurs sont fréquemment retrouvés et trois d’entre eux sont considérés
comme majeurs [71] : le sexe féminin (risque multiplié par deux par rapport a un
homme) ; une antibiothérapie préalable ; une faute septique lors des soins du
systeme de sondage. Les autres facteurs sont : les déconnexions accidentelles du
sac de drainage ; une mauvaise hygiéne du petit bassin ; la présence d’un diabeéte ;
un traitement par corticoides ou immunodépresseurs ; I’age (risque accru au-dela
de 50 ans) ; la sévérité de la pathologie sous-jacente ; I'existence d’une vessie
neurologique.

8.4.3.Escarres

Les escarres surviennent chez 10 a 50% des patients de réanimation selon les
études [72], augmentent le risque d’infection, de séquelles fonctionnelles, de déces
et la durée de séjour. Leur prise en charge est donc primordiale.

Les zones les plus exposées = sacrum (50%), talon (36%), trochanter (7%),
coude, pénis (lié a la sonde urinaire), jambe, malléole, cloison nasale (lié¢ a la sonde
naso-gastrique), oreilles (lié aux lunettes a oxygene).

Dans notre service 37% des patients ont présenté des escarres de
superficielles a profondes sous matelas anti-escarres, cela est expliqué surtout par
le séjour prolongé en réanimation des patients.

La maitrise du risque d’apparition et d’évolution de I’escarre passe par :
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e [|’évaluation précoce des risques d’altération cutanée du patient avec une
échelle.
e l|a mise en place rapide de la mesure de prévention des l'identification du
risque d’escarre
e la mise en place des moyens nécessaires afin d’enrayer les escarres
débutantes
e L’harmonisation des procédures et le respect des protocoles établis
e La consignation des informations concernant I’état et le suivi du patient
Le calcul des taux d’incidence d’escarres acquises a I’hopital est un marqueur
de la qualité des soins dispensés. L’intérét d’un indicateur réside dans sa mesure en
continu, afin de pouvoir tracer des évolutions et en déduire des actions de
correction si nécessaire. Il est vecteur d’une reconnaissance du travail accompli,
d’une satisfaction personnelle et professionnelle de tous les acteurs et d’une
valorisation de I'image de centre hospitalier. Les enquétes d’incidence sur les
escarres acquises a I’hopital sont obligatoires dans le cadre de I’accréditation des
établissements de santé.

8.4.4.La maladie thromboembolique veineuse

La maladie thromboembolique veineuse (MTEV) inclut la thrombose veineuse
profonde (TVP) et I’embolie pulmonaire (EP).

L’'incidence de la MTEV en réanimation est difficile a établir car les
populations, les prophylaxies et les criteres diagnostiques sont hétérogenes et
varient d’une étude a l'autre. Elle est évaluée entre 25 a 32 % sans prophylaxie et
entre 10 a 18 % avec prophylaxie. Elle est de diagnostic difficile et passe souvent

inapercue.
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Dans notre étude 2% des patients sous thromboprophylaxie qui ont présenté
la MTEV, ce taux diminué est expliqué par le passage inapercu de cette affection au
cours de I’hospitalisation.

La MTEV représente une cause majeure de morbi-mortalité pour les patients
admis en réanimation. L’embolie pulmonaire est une des découvertes les plus
fréquentes lors des autopsies [73]. Des EP non diagnostiquées peuvent aussi
participer aux épisodes d’instabilit¢ hémodynamique et d’hypoxémie chez des
patients ventilés, ainsi qu'aux difficultés de sevrage ventilatoire. Les patients qui
survivent a une embolie pulmonaire sont a risque de complications tardives, incluant
la récidive thromboembolique, le syndrome post-phlébitique et I’hypertension
artérielle pulmonaire chronique.

Les facteurs de risque majeurs de la MTEV en réanimation incluent I’age
supérieur a 40 ans, le traumatisme majeur (surtout bassin, hanche et membre
inférieur), la chirurgie orthopédique de la hanche ou du genou, la chirurgie pour un
cancer abdominal ou pelvien, la chirurgie abdominale ou coronarienne,
I'immobilisation prolongée (plus de cing jours), les antécédents de maladie
thromboembolique [74].

8.4.5.Rétention aigue d’urine

La rétention urinaire s’observe chez 5 a 70% des patients non sondés en salle
de surveillance post-interventionnelle, sa définition est la présence d’un volume
vésical supérieur a 600 ml avec incapacité d’uriner, les facteurs associés a ce risque
de rétention urinaire sont I’age supérieur ou égale a 50 ans, un remplissage avant
I'intubation supérieur ou égale a 750 ml.

Dans notre étude la rétention aigue d’urine est notée chez 4% des patients,

ces derniers étaient gardés non sondés apres leur intubation et sédation.
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O.Le sevrage de la sédation en réanimation.

Beaucoup d’études se sont intéressées a la sédation en réanimation. Une des
études qui a fait le plus de bruit est celle de Kress et al. Publiée en 2000 dans le
NEJM (New England Journal of Medecine) qui a montré que I'arrét quotidien de la

sédation permettait de raccourcir la durée de séjour en réanimation [75].

% La gestion de la sédation par les infirmieres suivant un protocole permet de :
Diminuer les doses délivrées au patient [75]

% Diminuer la durée de ventilation (réveil plus précoce) [76 ; 77]

% Diminuer la durée de séjour en réanimation

% Diminuer l'incidence des pneumonies nosocomiales [78 ;79]

% Au final diminuer le colt du séjour [80] (diminution des doses délivrées, des

durées de ventilation et de séjour)

> sevrage de la sédation chez des patients cérébro-lésés

la plupart des patients sédatés de facon prolongée sont des cérébro-lésés ce

qui explique en grande partie le retard de réveil.

En effet, Chez les patients cérébro-lésés, I’arrét de la sédation est une période
délicate au terme de laquelle il s’agit d’évaluer I’état neurologique sous-jacent.
L’arrét définitif de la neurosédation est envisagé quand I’état clinique et cérébral du

patient ne justifie plus la poursuite de la sédation pharmacologique [81].

Les modalités d’arrét de la sédation-analgésie ont pour objectifs d’assurer un
réveil calme, confortable, sans rebond douloureux et d’éviter la survenue d’un
syndrome de sevrage [82,83]. Il est recommandé de prévenir, diagnostiquer et
traiter le syndrome de sevrage [82, 83]. Les modifications hémodynamiques induites

par I'arrét de la sédation (hypertension artérielle, tachycardie) et 'augmentation de
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la PaCO2 peuvent décompenser un oedéme cérébral. La survenue d’'un état
d’agitation a I’arrét de la sédation est a I’origine d’une morbidité intrinseque (auto-
extubation, ablation accidentelle de cathéters,...) et d’une éventuelle aggravation
neurologique. L’auto-extubation est a I'origine d’une augmentation de la durée de
ventilation mécanique et de la durée de séjour [84, 85]. Cette agitation peut
conduire a reprendre la sédation avec prolongation de la durée de ventilation et de

séjour en réanimation [86].

Jaber en 2005 montre chez un collectif de patients variés que I’agitation a elle
seule, a cause des conséquences citées ci-dessus, suffit a augmenter la morbi-
mortalité en réanimation. L’implication de cette agitation est d’autant plus complexe
chez le patient cérébro-lésé car elle peut décompenser un équilibre hémodynamique
intracérébral potentiellement fragile malgré la réunion des criteres de levée de la
sédation, et ainsi, ré-aggraver son état neurologique. Par ailleurs, [’état
neurologique des patients peut étre a I'origine d’une majoration de I’agitation. On
peut se demander, en outre, si ces patients ne seraient pas plus a risque de
développer un syndrome de sevrage avec une symptomatologie d’autant plus
marquée. Chez les patients de réanimation, I’objectif de I’arrét de la sédation est de
permettre un sevrage respiratoire rapide pour diminuer les risques de complications
liées a la ventilation mécanique. L’objectif en neuro-réanimation est différent : éviter
une agitation dangereuse. Le degré d’autonomie respiratoire de ces patients est
fonction de leur état neurologique sous-jacent. En somme, la rapidité du sevrage
respiratoire impacte moins le pronostic que la prévention d’un état d’agitation,
contrairement a des patients ventilés en postopératoires par exemple. L’enjeu ne

réside pas dans la rapidité du sevrage de la sédation mais dans sa progressivité.

Dans notre étude le sevrage de la sédation est pratiqué selon 3 modes ;
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» Sevrage brutal dans 32,25% des cas, il concerne surtout les malades admis en
postopératoires.

> Sevrage progressive dans 43,75% des cas, il vise des malades sédatés pendant
une longue durée pour éviter la survenue d’un syndrome de sevrage.

> Sevrage transitoire dans 24% des cas, concerne essentiellement les TGC apres
la phase aigue, son intérét est de connaitre I’évolution de I’état neurologique

par calcul du GCS initial et apres I’arrét de la sédation.

10.Situations rencontrées au moment de sevrage de la

sédation en réanimation

> Syndrome de sevrage

> Retard de réveil

» Complication neuromusculaires acquises de réanimation

10.1.Syndrome de sevrage aux agents de sédation et d’analgésie en

réanimation.

La survenue d’un syndrome de sevrage a l’arrét de la sédation constitue un
autre risque inhérent a une dose excessive d’agents hypnotiques et morphiniques

utilisés.

La compréhension des déterminants de survenue d’un syndrome de sevrage
aux agents de la sédation et de [I'analgésie implique la connaissance des
terminologies suivantes : tolérance, tolérance aigué ou tachyphylaxie, dépendance

physique et psychologique, et addiction [87].

M. EL HAJJAM KHALID 71



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

v Tolérance

La tolérance est une notion pharmacodynamique qui correspond a la
diminution d'un effet pharmacologique en fonction du temps ou la nécessité
d'augmenter les doses d'agents pharmacologiques pour obtenir le méme effet. La
tolérance reléeve de mécanismes impliquant des modifications au niveau du
récepteur ou dans la signalisation cellulaire en aval du récepteur sur lequel agit

I'agent pharmacologique.

Lorsque la tolérance se développe sur une période courte, on parle de
tolérance aigué ou de tachyphylaxie. Le développement d’une tolérance est un
préalable indispensable a la survenue d’un syndrome de sevrage a un agent
pharmacologique. Cependant, tolérance ne signifie pas nécessairement syndrome de
sevrage a l'arrét du médicament. Ainsi, la tolérance au midazolam a été montrée sur
une série de 50 patients consécutifs de réanimation, mais aucun syndrome de

sevrage n'a été observé [88].

v Syndrome de sevrage

Le syndrome de sevrage est caractérisé par un cortege de symptomes
psychiques et/ou physiques qui se manifestent lors de l'interruption brutale de
I'administration d'un agent pharmacologique chez un patient rendu tolérant a cet
agent. Les mécanismes moléculaires et cellulaires du syndrome de sevrage aux

agents de sédation et d’analgésie sont complexes et font intervenir au minimum la
transmission NMDA (N-méthyl-D-aspartate) excitatrice et la production d'opioides

endogenes [87, 89]. La survenue d’un syndrome de sevrage implique

nécessairement le développement d’une dépendance au médicament incriminé.
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v Dépendance physique

La dépendance physique a un agent est la nécessité de continuer

I'administration de cet agent pour prévenir la survenue d'un syndrome de sevrage.

v Dépendance psychologigue et addiction

La dépendance psychologique a un agent est le besoin de cette substance a
visée euphorisante. L'addiction est un syndrome complexe associant une
dépendance psychologique et/ou physique a un agent associée a un comportement
antisocial visant a se procurer cet agent. Dépendance psychologique et addiction
sont des phénomeénes exceptionnels s'agissant des agents de sédation et d'analgésie

en réanimation.

10.1.1. Agent responsable

La plupart des agents de sédation et d'analgésie (benzodiazépines, propofol,
morphiniques) ont été incriminés dans la survenue de syndromes de sevrage. A
I’arrét d’une sédation-analgésie balancée, combinant un hypnotique (midazolam ou
propofol le plus 10 souvent) et un morphinique, il est parfois difficile de reconnaitre
la responsabilité d’un agent par rapport a un autre. En effet, si certains symptomes
orientent vers un agent en particulier (par exemple une mydriase pour les
morphiniques ; une confusion, une dysphorie, des céphalées, une photophobie, des
convulsions pour les benzodiazépines et le propofol), les symptomes sont dans la
plupart des cas communs a tous les agents de sédation et d’analgésie, et dominés
par un état d’agitation aigué. De méme, les symptomes de sevrage aux

benzodiazépines et au propofol sont trés proches [87].
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En pratique, les responsabilités des benzodiazépines, du propofol et des
morphiniques sont souvent intriquées dans la survenue d’un syndrome de sevrage a
I’arrét d’une sédation. Ainsi, Cammarano et al, dans leur étude de I'incidence et des
facteurs de risque du syndrome de sevrage iatrogene en réanimation, ne

distinguaient pas I’agent en cause [90].

Néanmoins, le délai d’apparition des symptomes a l’arrét de la sédation peut
constituer un élément d’orientation intéressant, le syndrome de sevrage
apparaissant le plus souvent entre 2 et 10 jours pour les benzodiazépines, et plus
rapidement pour les morphiniques, selon leurs caractéristiques pharmacocinétiques

(tres rapide avec le rémifentanil et plus long avec les autres morphiniques) [87].

Il existe une littérature beaucoup plus abondante concernant les syndromes
de sevrage iatrogénes en réanimation pédiatrique. Une revue récente de cette
littérature [91] souligne le chevauchement des symptomes de sevrage aux
benzodiazépines et aux morphiniques, souvent co-administrés, et donc co-
responsables d’un phénomene homogene. Elle précise cependant la rareté du
syndrome de sevrage isolé aux benzodiazépines, les descriptions cliniques

impliquant plus fréquemment les agents morphiniques, seuls ou en association [92].

10.1.2. Caractéristigues cliniqgues du syndrome de sevrage aux morphinigues

Le syndrome de sevrage aux morphiniques se présente cliniquement comme
une agitation aigué, reflet d’'une stimulation du systeme nerveux central, associée
aux symptomes d’une activation du systéme nerveux sympathique et de

perturbations gastro-intestinales [93,87] :

> Stimulation du systeme nerveux central : agitation, anxiété, insomnie,

hallucinations, myoclonies, douleurs, myalgies, crampes musculaires [94].

M. EL HAJJAM KHALID 74



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

> Perturbations gastro-intestinales : nausées, vomissements, diarrhée...
> Activation du systéme nerveux sympathique : tachycardie, hypertension
artérielle, tachypnée ou désadaptation au ventilateur, sueurs, baillements,

rhinorrhée, hyperlacrimation, pilo-érection...

Le diagnostic est rendu difficile par la grande variété de symptomes (on en
dénombre, chez le nouveau-né et I’enfant, 51 [91] et leur absence de spécificité.
Ainsi, les diagnostics différentiels sont nombreux, et lorsque le diagnostic de
syndrome de sevrage est évoqué, il doit étre impérativement différencié de toute
autre cause organique d’agitation aigué (sepsis, hypoxie, douleur, rétention aigué
d’urines...) et des autres syndromes de sevrage rencontrés en réanimation,

alcoolique ou nicotinique, notamment.

Plusieurs scores cliniques ont été développés en réanimation pédiatrique pour
permettre de détecter et d’évaluer l'intensité de ces syndromes de sevrage
iatrogenes (le « Withdrawal Assessment Tool-1 » (WAT-1) [95] et le « Sophia
Observation withdrawal Symptoms-scale » (SOS) [96] notamment, validés dans la
littérature), mais aucun n’a jusqu’alors été proposé chez |'adulte. Les études
concernant les syndromes de sevrage iatrogenes, tres rares en réanimation adulte
[89, 91,97], se fondent sur des scores anciens décrits chez les toxicomanes [98, 99]

et non validés chez les patients de réanimation.

10.1.3. Incidence

Chez I'adulte, les travaux spécifiguement consacrés a I’étude de l'incidence,
des facteurs de risque et du pronostic du syndrome de sevrage aux agents de
sédation et d'analgésie en réanimation sont squelettiques. Les études prospectives,

menées dans une population non sélectionnée de réanimation, portant sur
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I’interruption quotidienne ou la titration de la sédation, ou comparant divers agents
de sédation et d’analgésie, fournissent trés rarement des données concernant la

survenue d’un syndrome de sevrage.

En revanche, en réanimation pédiatrique, ou ce theme est plus largement
abordé, I'incidence du syndrome de sevrage iatrogene est estimée a 20% des enfants

admis [91].

Chez I’adulte, une seule étude rétrospective, de Cammarano et al, réalisée
chez 28 patients sous ventilation mécanique, nécessitant plus de 7 jours de soins
dans un service de réanimation chirurgicale et traumatologique, s’y est intéressée,
et retrouvait une incidence de 32,1%. Dans cette étude cependant, la sédation n’était
pas administrée selon un protocole fondé sur I'utilisation d’échelles de sédation et

de douleur [90].

Dans notre travail, le syndrome de sevrage est évoqué chez 35% des cas dont :

% 28,75% des cas chez des patients avec une durée de sédation dépassant
7jours.

% 3,84% des cas chez des patients avec une durée de sédation comprise entre 4
et 6 jours.

% 2,4% des cas chez des patients avec une durée de sédation comprise entre 2
et 4 jours, ces derniers patients qui correspondent a 2 cas étaient connus

toxicomanes.

Concernant les signes clinique du syndrome de sevrage de la sédation, sont

dominés par I’agitation avec un taux de75%.
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10.2.Retard de réveil

La prolongation inexpliquée de troubles de vigilance a I'arrét de la sédation
est de loin la situation la plus fréquente. Les causes de ce retard de réveil peuvent
étre pharmacologiques (accumulation excessive des agents hypnotiques et/ou
morphiniques en raison d’une défaillance viscérale, large variabilité de la
pharmacologie de ces agents en réanimation) ou correspondre a des lésions

neurologiques passées inapercues.

Les facteurs favorisant un retard de réveil sont multiples : age, existence de
lésions cérébrales sous—jacentes, gravité initiale du patient, défaillances viscérales,

durée de sédation, hypo-albuminémie, emploi de curares.

Le choix des agents hypnotiques et morphiniques n’est pas un élément ayant
un impact direct sur la durée du sevrage ventilatoire, a condition que le patient soit
maintenu a un niveau optimal de vigilance, mesuré par des échelles cliniques
(Ramsay, SAS, RASS, ATICE). C’est plutot I'absence de mesure du niveau de vigilance
au cours de l'administration des agents hypnotiques qui est le facteur le plus

déterminant pour expliquer une prolongation du sevrage ventilatoire [100].

Le midazolam peut s’accumuler en cas de dysfonction hépatique et son
métabolite actif, I'alpha-midazolam, peut s’accumuler en cas d’insuffisance rénale

[TOT1].

Le propofol, méme avec des propriétés pharmacocinétiques plus

intéressantes sur le court terme, s’accumule également.
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Le retard de réveil peut retarder le sevrage de la ventilation mécanique,
augmentant le risque de pneumopathies acquises sous ventilation artificielle. Ce

retard de réveil augmente la durée d’hospitalisation également et les colts associés.

En cas de retard de réveil, la réalisation d’une imagerie cérébrale doit éliminer

une lésion cérébrale passée inapercue [102].

Dans notre étude le retard de réveil est noté chez 40,6% des cas.

Les patients cérébro-lésés sont les plus concernés avec un taux de

36,3%

e Les patients en défaillance hépatiques ou porteurs d’un foie cirrhotique
présente 25% des cas.

e La défaillance rénale est responsable de 17,85% des cas.

e La Défaillance respiratoire est souvent associée aux autres défaillances

viscérales présente dans 20,6% des cas.

10.3.Complications neuromusculaires de réanimation

Les complications neuromusculaires acquises de réanimation sont les plus
fréequentes des pathologies neuromusculaires rencontrées en milieu de
réanimation. Leur individualisation est toutefois récente puisqu’en 1977 Mac Farlane
et Rosenthal [103] décrivent pour la premiere fois une myopathie sévere avec
quadriplégie chez une patiente traitée par de fortes doses de corticoides et de
curares pour un « état de mal asthmatique ». En 1983, Bolton rapporte des poly-
neuropathies survenant volontiers dans un contexte de sepsis ou de défaillance

multi-viscérale [104].
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Cette pathologie affecterait jusqu’a 70% des patients présentant un syndrome
de défaillance multi-viscérale, et 38% de ceux ayant développé un sepsis sévere, lors
d’un séjour de plus de 20 jours en milieu de réanimation [104,105]. C’est une
pathologie a prédominance masculine (sexe ratio 7/3), I’lage moyen étant de 50 ans

[106].

Nombre de facteurs ont été incriminés dans la survenue de ces complications
neuromusculaires de réanimation. |l reste toutefois difficile de préciser la part
de chacun d’entre eux du fait de la multitude de médicaments administrés et de la
situation particuliere que constitue la ventilation invasive. Il semble que I'on
s’oriente actuellement vers une étiologie plurifactorielle impliquant causes immuno-
inflammatoires (défaillance multi-viscérale compliquant I’évolution d’une affection
sévere tels les états septiques graves, traumatismes graves...), des causes toxiques
(curares non dépolarisants [107-108], amino-peptides), I'inactivité musculaire [109-
110], des anomalies métaboliques (hyperglycémie [111-112], corticothérapie
[113,112] ), anomalies hydro électrolytiques (dyskaliémie, hypophosphorémie,

dysnatrémie) et la dénutrition.

Les anomalies neuromusculaires acquises en réanimation, également appelées
neuromyopathies de réanimation regroupent en faitles poly-neuropathies de

réanimation et les myopathies de réanimation.

La difficulté de ’examen clinique, notamment neurologique chez le malade de
réanimation volontiers, sédaté, curarisé et mis sous ventilation mécanique, rend
compte du fait que I’expression clinique des poly-neuropathies de réanimation ne
peut étre correctement appréciée qu’apres arrét de la sédation et début du sevrage

ventilatoire. Cette difficulté peut étre accrue par la coexistence d’une atteinte
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neurologique centrale (encéphalopathie septique) qui précede les premiers signes de

neuropathie périphérique [114].

Quoiqu’il en soit, dans sa forme typique, le tableau clinique est dominé par un
sevrage difficile de la ventilation mécanique, sans cause cardio-pulmonaire évidente

et une faiblesse musculaire.

L’atteinte motrice est symétrique, intéressant les quatre membres avec
réduction des mouvements tant spontanés que provoqués, allant de la parésie
simple jusqu’a la tétraplégie flasque. Elle est évaluée et suivie d une maniére simple
en adoptant un score neuromusculaire: MRC (Medical Research Council
neuromuscular score) [115]. Les ROT sont atténués voire abolis. Le déficit sensitif
est inconstamment rapporté [116]. Il ne semble pas exister d’atteinte du systeme

nerveux autonome.

Le recours a I’électroneuromyographie (ENMG) n’est nécessaire qu’en cas de
doute diagnostique finalement assez rare, et suggéré par une présentation clinique
atypique ou un contexte inhabituel. Il reste le seul moyen diagnostique pour
confirmer une CNMAR chez le patient cérébrolésé. L'examen électro physiologique
comporte une étude des conductions nerveuses, motrices et sensitives ainsi qu’un
EMG. Les caractéristiques électro physiologiques sont celles d’'une dégénérescence
axonale, donc théoriquement tres différente de ce que I'on observe dans les lésions

de démyélinisation
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>Caractéristiques électrophysiologigues des polyneuropathies de réanimation

[22

Vitesses de conduction nerveuse motrice et sensitive :

Normales ou léegerement diminuées (40 a 80 m/s)
Diminution nette de I'amplitude des potentiels moteurs et sensitifs.

Transmission neuromusculaire non altérée

EMG au repos : (normalement aucune activité)

Persistance d'une activité d'insertion
Potentiels de fibrillation

Potentiels lents de dénervation

EMG a l'effort : (difficile a obtenir)
Tracés pauvres: diminution du recrutement

Potentiels d'unité motrice polyphasiques

Bien que difficile, I'identification de I’atteinte neuromusculaire respiratoire
constitue un enjeu important pour le clinicien car prolonge la durée de la ventilation
mécanique et accroit le risque infectieux lié a cette technique invasive de suppléance

respiratoire.

Deux approches sont possibles:
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% L’exploration électrophysiologique phréno-diaphragmatique.

% L’étude fonctionnelle de la force des muscles respiratoires.

Les patients en échec de sevrage ayant un tableau électrophysiologique de
CNMAR au niveau des membres présentent fréquemment des anomalies

électrophysiologiques phréno-diaphragmatiques [117].

La force musculaire diaphragmatique peut étre appréciée par la mesure de la
pression inspiratoire transdiaphragmatique ou trachéale lors d’une stimulation du
nerf phrénique au niveau cervical [118]. La pression transdiaphragmatique est
souvent effondrée. Ses valeurs sont corrélées a la durée de la ventilation mécanique

[1T19].

La force des muscles respiratoires peut aussi étre appréciée en demandant au
patient d’effectuer des efforts inspiratoires ou expiratoires volontaires contre
résistance. Les pressions inspiratoires (PiMax) et expiratoires maximales (PeMax)
ainsi que la capacité vitale (CV) sont des marqueurs classiques de la force

musculaire respiratoire.

Comme pour le MRC, leur mesure n’est possible que chez le patient conscient
et coopérant. PiMax, PeMax et CV sont significativement corrélées a la valeur du

score MRC [120].

Quant aux myopathies de réanimation, elles réalisent sur le plan sémiologique
I’expression clinique de ces atteintes musculaires est trés proche de celle des
polyneuropathies: Déficit moteur et difficultés de sevrage de la ventilation

artificielle.
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Il s’agit d’une diminution diffuse de la force musculaire atteignant les quatre
membres, avec réduction des mouvements spontanés ou provoqués, allant jusqu’a
une quadriplégie flasque [121]. La réponse idiomusculaire a la percussion et les ROT
sont souvent absents, en particulier lorsque le déficit moteur est sévere [122]. La
sensibilité est, en revanche, habituellement conservée. La motricité oculaire et
faciale peut également étre atteinte [107, 109, 123, 124]. Sur le plan biologique, il y
a une augmentation des CPK, dont le pic se situe vers le troisieme ou quatrieme jour

et sa durée est de 9 a 10 jours [123, 125].

Les caractéristiques électrophysiologiques sont théoriquement bien
différentes de celles des polyneuropathies de réanimation, mais la distinction dans
les conditions d'examen d'un patient de réanimation est souvent difficile et les
tracés ne permettent pas de trancher entre les deux types d'atteintes qui d ailleurs

sont fréquemment associées [123].

Ainsi les explorations électrophysiologiques sous-estiment nettement
I'incidence des myopathies. Dans ce cas, les biopsies musculaires permettent
généralement de faire le diagnostic de myopathie, d’en qualifier le type et de

quantifier I'importance de I’atteinte musculaire.

Trois types de lésions sont généralement rapportées, souvent intriquées :
L’atrophie sélective des fibres de type 2 (la plus fréguemment rapportées
[126, 127]), une myopathie nécrosante et vacuolaire volontiers focalisée, et une
myopathie avec perte des filaments épais de myosine ou il existe une atrophie des

deux types de fibres musculaires, avec souvent une préférence pour le type 2.

Au plan thérapeutique, et en I'absence de traitement curatif, les seules

mesures thérapeutiques envisageables sont préventives, visant a limiter les effets
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des facteurs favorisant ces pathologies. Elles consistent en un traitement optimal de
la maladie de base (défaillance circulatoire et respiratoire), support nutritionnel,
controle métabolique (glycémie), criteres stricts d’utilisation de certains
médicaments (corticoides, curares) et physiothérapie initiale (mobilisation passive

électro-stimulation) et a distance.

Les CNMAR entrainent une augmentation de la durée de ventilation
mécanique, du risque d’infection nosocomiale, les séquelles fonctionnelles et donc
de la durée de séjour a I’hopital, les colts et la mortalité. Le pronostic est

essentiellement fonctionnel.

Dans notre étude la survenue des complications neuromusculaires est notée
chez 21,56% des cas, ce dernier concerne surtout les polytraumatisés, les TCG , ainsi
les patients qui présentaient une défaillance respiratoire et curarisés dans I’objectif

d’approfondir la sédation.

Les signes cliniques trouvés sont dominés par une tétraparésie avec un taux
de 75,3%. Rarement une tétraplégie flasque, diminution ou abolition des ROT ainsi

La réponse idiomusculaire a la percussion, difficulté de sevrage au respiratoire.

11.Circuit du malade

11.1.Provenance des patients

La majorité des patients répondant aux criteres d’inclusion proviennent des

urgences avec un taux de 65%. Alors que les services ne délivrent que 12% des cas.

Les patients admis en post-opératoires soit pour prise en charge analgésique

ou suite a une complication per ou post-opératoires représentent 23% des cas.

11.2.Destination
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62% des patients ont été transférés aux autres services Pour éventuel suivi.
36, 75% des patients sont décédés,

Alors que 1,25% ont été sortis a domicile,
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Le recours a la sédation en réanimation a pour objectif I’Adaptation patient-
machine, Diminution de la douleur et anxiété mais aussi Diminution de la réponse

neuroendocrine au stress

Cette pratique génere néanmoins une situation pénible pour le patient,
accompagnée de douleurs fréquentes et intenses. Ceci explique l'intérét récent
porté par les sociétés savantes nord-américaines et francaises pour proposer des

recommandations de prise en charge de la sédation en réanimation.

Une conférence de consensus (SFAR-SRLF) a eu lieu en novembre 2008 et
reprenait point par point ce qui était recommandé en 2002 a propos de la sédation

en réanimation.

Un des points les plus importants était la nécessité d’un travail d’équipe dans

chaque service pour élaborer un algorithme précis.

Les principales conclusions cliniques et recommandations de cette conférence

sont malheureusement insuffisamment pratiquées :

Les molécules de sédation recommandées :

- Le choix du propofol ou du midazolam n’a pas de pertinence clinique sur la
durée de ventilation meécanique. Si le propofol est utilisé, il faut
probablement en limiter ’'administration a une durée inférieure a 48 heures
et a des doses inférieures a 5 mg kg—1 par heure. Le propofol est contre-
indiqué en sédation continue chez I’enfant de moins de 15 ans.

- Pour le choix d’un curare En administration continue (SDRA, AAG, HTIC...),

il faut probablement utiliser le cisatracurium. En utilisation séquentielle

M. EL HAJJAM KHALID 87



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

(trachéotomie percutanée ...), il n’'y a pas d’argument en faveur d’une
molécule particuliere.

- Pour le choix d’'un morphinique En administration continue, il faut utiliser
la morphine (précautions chez [I’insuffisant rénal), le fentanyl ou le
sufentanil. Si on utilise le rémifentanil, il faut évaluer son rapport
bénéfice—risque et respecter scrupuleusement les recommandations
d’administration. Pour des gestes douloureux, il faut administrer un bolus
de I’analgésique en cours en tenant compte de son délai d’action. Il ne faut
pas faire de bolus de rémifentanil mais augmenter transitoirement sa
vitesse d’administration.

Les outils d’évaluation de la sédation recommandés :

1. Pour I’évaluation de la douleur, il faut utiliser :
v' Chez le patient vigile et coopérant : EVA
v" Chez le patient inconscient ou incapable de communiquer : BPS ou ATICE.
2. Pour I’évaluation de la conscience, il faut utiliser une des échelles suivantes
Ramsay, RASS ou ATICE. Si la procédure du service utilise une autre échelle,
celle-ci peut étre conservée.
3. Il est proposé d’évaluer la profondeur de la sédation par l’analyse de
I'index bi-spectral quand les échelles ne peuvent plus détecter une

sédation inadaptée : curarisation, coma barbiturique.

L’arrét de la sédation

Pour I’arrét de la sédation il faut probablement diminuer progressivement les
posologies des morphiniques et des hypnotiques, plutdot que de les arréter
brutalement. Ce mode d’arrét est élaboré surtout pour prévenir la survenue d’un

syndrome de sevrage.
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Au terme de notre étude qui a duré 3 mois (du début de juin 2015 a la fin
d’aout 2015) et qui a porté sur 81 malades admis en réanimation A1 CHU HASSAN II
de Fes pour la prise en charge des pathologies médicales et Chirurgicales ayant
nécessité le recours a la sédation, nous avons pu clarifier Cette pratique courante

par analyse des indications, durée, bénéfices, et conséquences physiopathologique.

Le taux global des patients intubés ventilés sédatés pendant plus de 12heures
était de 48,7%, I'age moyen de nos patients était 46,2 ans, une franche
prédominance masculine a été notée avec un sexe ratio de 2,2. Cette prédominance
est expliquée par la majore partie des admissions faite de traumatisés craniens
graves et des polytraumatisés avec des taux respectives (25,58% et 20%).I’instabilité
hémodynamique était la principale indication de la sédation avec un taux de 35%,
I’efficacité de la sédation profond était évidente chez les traumatisés craniens grave
avec régression de ’HTIC dans 95% des cas. Ainsi l'utilisation des curares pendant
48heures chez les patients porteurs du syndrome de détresse respiratoire aigue
favorise I'amélioration de I'oxygénation dans 75,13% des cas. La situation la plus
rencontrée suite a 'arrét de la sédation est le retard de réveil apres le syndrome de

sevrage avec un taux de 40,6%.

La sédation en réanimation constitue une approche préventive mais aussi
thérapeutique considérable. Son utilisation a bon escient, a dose suffisante permet
une protection des organes vitaux en particulier le cerveau et finalement un

raccourcissement de la durée de séjour en réanimation.
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Résume

En réanimation la sédation est devenue une pratique courante, son intérét se
voit dans des objectifs préventifs mais aussi thérapeutiques, Notre étude, qui est
une étude prospective analytique descriptive, étalée sur une durée de 3 mois aura
pour but d’évaluer la pratique de la sédation par analyse des indications, durée,

bénéfices, et des conséquences physiopathologiques de celle-ci.

Matériel et méthodes : Nous avons mené cette étude au niveau du service de
réanimation polyvalente A1 au CHU HASSAN Il de. Elle a porté sur tous les malades
admis pour la prise en charge des pathologies médicales et Chirurgicales ayant

nécessité le recours a la sédation.

Résultats : Le taux global des patients intubés ventilés sédatés pendant plus
de 12heures était de 48,7%, I’age moyen de nos patients était 46,2 ans, une franche
prédominance masculine a été notée avec un taux de 67,75%. Cette prédominance
est expliquée par la majore partie des admissions faite de traumatisés craniens
graves et des polytraumatisés avec des taux respectives (25,58% et 20%).I’instabilité
hémodynamique était la principale indication de la sédation avec un taux de 35%,
I’efficacité de la sédation profond était évidente chez les traumatisés craniens grave
avec régression de ’HTIC dans 95% des cas. Ainsi 'utilisation des curares pendant
48heures chez les patients porteurs du syndrome de détresse respiratoire aigue
favorise I’lamélioration de I'oxygénation dans 75,13% des cas. La situation la plus
rencontrée suite a I’arrét de la sédation est le retard de réveil avec un taux de 40,6%,
puis le syndrome de sevrage avec un taux de 35%, la neuropathie de réanimation est
dominée par la tétra-parésie avec un taux de 75,3% et arrive comme complication

dans 21,56% des cas. La majorité de nos patients répondant aux criteres
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d’inclusions proviennent des urgences avec un taux de 65%. Le taux de déces était a

36,75%.

La sédation en réanimation constitue une approche préventive mais aussi
thérapeutique considérable. Sa pratique nécessite un travail d’équipe dans chaque
service pour élaborer des protocoles écrits et des algorithmes précis. Son role se
résume en une protection des organes vitaux en particulier le cerveau et finalement

un raccourcissement de la durée de séjour en réanimation
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SUMMARY

In intensive care unit, thesedation has become a common practice; his interest
is seen in preventive but also therapeutic targets, our study, which is a descriptive
analytic prospective study, spread over a period of three months will have to
evaluate the practice of sedation analysis guidance, profits, and pathophysiological
consequences thereof.

Material and methods; we conducted this study at the intensive care unit Al
CHU HASSAN 11 fes, It focused on all patients admitted for medical and surgical
pathology requiring the use of sedation.

Results: The overall rate of patients who benefit of ventilation, sedation and
intubation for more than 12 hours was 48.7 %, the average age of our patients was
46.2 years, a male predominance was observed with a rate of 67.75 %, This is
explained by the predominance of severe cranial trauma and polytrauma with
respective rate ( 25.58 % and 20%), hemodynamic instability was the main indication
for sedation with a rate of 35%, The effectiveness of deep sedation was evident in
severe cranial trauma with regression of intracranial hypertension in 95 % of cases,
the use of curare during 48 hours in patients carrying respiratory distress syndrome
improved oxygenation in 75.13 % of cases, the delay wake is observed in 40,6 % of
cases after sedation stop, and the withdrawal syndromeis observed in 35%, the
neuropathy of resuscitation is dominated by the tetra- paresis with a rate of 75.3 %
and she was a complication in 21.56 % of cases, The majority of our patients
meeting inclusion criteria are admitted through the emergency with a rate of 65%.
the death rate was 36.75%.

Sedation in intensive care is a preventive approach but also considerable

therapeutic. His practice requires teamwork in each department to develop written
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protocols and specific algorithms, its role is summed up in protection of vital
organs especially the brain and ultimately shortening the length of stay in /intensive

care unit.
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Fiche d’exploitation :

s Les données épidémiologiques :

Age :

Sexe :

ATCD de consommation de : drogues [] psychotropes ]  éthylisme ]

chronique

ATCD médicamenteux : traitement par benzodiazépines chronique

oui[] non ]

» Pratique de la sédation.

Sédation instauré & : I’admission [T a distance [ ]

Indication de la sédation : Instabilité hémodynamique

Détresse respiratoire

O
O

Trouble de conscience post-traumatisme cérébral O

Trouble de conscience non traumatique O
Molécules Utilis€es & ...
Objectifs :
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Patient en SDRA D

Patient curarisé

O
O
Ameélioration de I’oxygénénation O m
Patient en HTIC O O
O

O

Patient sédaté par propofol m
O

Amélioration de I’'HTIC

Durée de sédation : 0-24h ] 24-48h T 2-4; 0 4-7j00 supaz [

Durée de ventilation mécanique : ..............ccovivininnnnn.
La durée de séjour en réanimation;.........................
L’évaluation de la sédation réguliere ; OUI ] NON[]

Si oui par quel outil :

Echelles de Echelles de douleur
sédation
RAMSAYD auto-evaluation : EVA O
sas O ENATT
MAAS [
RASS O hetero-evaluation :
ATICE [] douleur+agitation+adaptation(8PSs) L]
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*» Incidents au cours de la sédation :

Agitation  oui [] non [
Extubation accidentelle : nombre ;............
Douleur [T] Tachycardie O bradycardie I
Hypertension ' hypotension O
Réveil partiel [ réveil complet []

Absence de réveil EI

% Complications de I’alitement prolongé favorisées par la sédation

Oui non
PAVM O O
Infection urinaire O O
Escarres O O
MTEV O O
RAU O O
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% Sevrage de la sédation

arret de la sedation : brutal '
Progressif O
Transitoire [
Relais medicamenteux systematique oui ] non ]
sioui lequel ;.....................
Patient cérébro-lésé : oui [ non []
Patient presentant une(des) defaillance(s) viscirale(s) : oui '

Si oui la ou

lesquelles ;...

+ Situation rencontrées au moment du sevrage :

> Retard de réveil : oui [] non [
» Syndrome de sevrage : oui O nonl]

nonEl
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Signes cliniques évoquant un syndrome de sevrage :

Oui non

Douleurs/myalgies

Sueurs

Tachypnée / désadaptation au respirateur
Tachycardie, hypertension

Perturbations gastro-intestinales
Hallucinations

Anxiété, insomnie

OO0 00 4aogaoagd
O 0O oO004aogoag

Agitation

> Neuromyopathie de réanimation : oui EI non EI
Signes cliniques évoquant la neuromyopathie de réanimation

Oui non

Difficulté de sevrage respiratoire [ ]
Diminution de la RIM
Diminution des ROT

Tétraplégie

O Do
O 0000

Tétraparésie

M. EL HAJJAM KHALID 102



La sédation en réanimation Thése N° 202/15

» Evolutions des patients

Sortie ' ; diagnostic de sortie : ..................l
Transfert [] ;enquel service (...
Déces O
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