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Résumé

Les techniques d’assistance circulatoire mécanique ont été rarement utilisées au cours des intoxications. Leur efficacité
a été démontrée par cing études chez I'animal au cours d’intoxications par des cardiotropes ou des antidépresseurs
tricycliques. Vingt-cing cas d’intoxications humaines par des antiarythmiques ou d’autres substances cardiotoxiques et
traités par une assistance circulatoire (ECMO ou CPBIA) ont été rapportés. L’assistance circulatoire a permis la survie
de 80 % de ces patients qui présentaient un choc (sept fois) ou un arrét cardiaque (18 fois) réfractaires aux mesures
thérapeutiques conventionnelles maximales. Bien que les indications soient rares, ces techniques peuvent étre
salutaires lorsque les conditions médicotechniques sont favorables. L’assistance respiratoire par ECMO a été utilisée
dans quelques cas de syndromes de détresse respiratoire secondaires a des pneumopathies aux solvants mais n'a pas
fait la preuve de son utilit. © 2001 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

arrét cardiaque / choc / contre-pulsion diastolique par ballon intra-aortique / ECMO / intoxication

Summary - Exceptional treatments in toxic circulatory and respiratory failures.

Circulatory assist devices have rarely been used in poisonings. Their efficacy has been demonstrated in five animal
studies of intoxication by cardiotropic drugs or tricyclic antidepressants. Twenty-five cases of human poisonings by
antiarrhythmic drugs or other cardiotoxic products and treated by circulatory support (ECMO or IABP) have been
reported. The use of circulatory assist devices allowed the recovery in 80% of those patients who presented shock
(seven times) or cardiac arrest (18 times) refractory to maximal therapy. Although the indications are rare, these
techniques may be life-saving if the medical and technical conditions are fulfilled. Respiratory support by ECMO has
been used in some cases of acute respiratory distress syndrome due to hydrocarbons but their usefulness has not been
demonstrated. © 2001 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

cardiac arrest / shock / IABP / ECMO / poisoning
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La défaillance cardiocirculatoire est une des causes prin-
cipales de déces au cours des intoxications aigués. La
mortalité globale des intoxications est inférieure 2 1 %
mais peut dépasser 10 % dans les intoxications par des
substances cardiotoxiques telles que les antiarythmi-
ques de classes I et IV [1]. En effet, malgré des mesures
thérapeutiques optimales et 'utilisation des traitements
antidotiques spécifiques, la défaillance circulatoire est
parfois irréversible. Certains toxiques, tels les solvants,
sont responsables de pneumopathies séveres évoluant
parfois vers un syndrome de détresse respiratoire aigu
(SDRA) réfractaire aux traitements conventionnels Iﬁ
Les techniques d’assistance circulatoire sont utilisées
depuis de nombreuses années avec efficacité a la phase
aigué de l'infarctus du myocarde compliqué d’état de
choc ne répondant pas aux agents pharmacologiques

. De méme, des techniques d’oxygénation extracor-
porelle et plus récemment la ventilation liquide par-
tielle ont été utilisées avec plus ou moins de succes dans
le traitement du SDRA. L’agression cardiaque ou pul-
monaire d’origine toxique étant le plus souvent transi-
toire et réversible, le recours a des techniques d’assistance
circulatoire ou respiratoire extracorporelles devrait per-
mettre de suppléer transitoirement la défaillance car-
diocirculatoire ou respiratoire. Est-ce que ces techniques
ont actuellement un intérét au cours des intoxications
et quelles en sont les indications potentielles ?

ASSISTANCE CIRCULATOIRE MECANIQUE

Bases théoriques

L’objectif de I'assistance circulatoire est de mettre le
coeur dans une situation de travail minimum tout en
assurant une perfusion tissulaire adéquate en attendant
la récupération ou I'amélioration fonctionnelle myo-
cardique. La défaillance cardiocirculatoire au cours des
intoxications aigués étant un phénomene dynamique
transitoire et réversible dépendant de la pharmacociné-
tique du toxique, il était tentant d’utiliser ces techni-
ques d’assistance circulatoire pendant une période
transitoire jusqu’a ce que les effets cardiotoxiques aient
régressé ou disparu. Dans de nombreux cas, les troubles
cardiovasculaires ne sont présents que durant les 24 a
48 premiceres heures de I'intoxication et le patient peut
survivre sans séquelle si une perfusion tissulaire adé-
quate peut étre maintenue pendant cette période L4l
Ainsi, plusieurs cas d’intoxication par des substances
cardiotoxiques ayant survécu sans séquelle apres des
arréts circulatoires prolongés, de plusieurs heures par-

fois, traités par la réanimation cardiorespiratoire
conventionnelle ont été rapportés . De méme, des
survies ont été rapportées avec ['utilisation de tres fortes
doses de vasopresseurs et d’agents inotropes permettant
de corriger la dépression myocardique ou la vasodilata-
tion [4]. Par ailleurs, le maintien d’une perfusion systé-
mique pendant cette période critique devrait permettre
de diminuer les concentrations du toxique au niveau
des organes cibles en maintenant ou en augmentant son
élimination hépatique et/ou rénale [Z}. Le premier « suc-
ces » de l'assistance circulatoire au cours d’une intoxi-
cation a été rapporté en 1968 chez une patiente en arrét
circulatoire par fibrillation ventriculaire et en hypother-
mie profonde suite & une ingestion massive de barbitu-
riques&]. Une trentaine de cas ont été rapportés depuis,
mais les indications ne sont pas clairement définies.

Techniques utilisées

Quatre types d’assistance circulatoire ont été utilisés au
cours des défaillances circulatoires d’origine toxique.

Contre-pulsion diastolique par ballon intra-
aortique

Un cathéter comportant un ballon est introduit par
voie percutanée dans I'artere fémorale, puis monté dans
laorte ascendante immédiatement en aval de l'artere
sous-claviere gauche. L'inflation diastolique du ballon
va augmenter le flux sanguin destiné aux organes péri-
phériques situés en aval, mais aussi en amont vers la
racine aortique favorisant la perfusion coronaire, et vers
Iencéphale. La déflation systolique réduit la pression
intra-aortique protosystolique et la post-charge ventri-
culaire gauche. La contre-pulsion diastolique par ballon
intra-aortique (CPBIA) est communément utilisée dans
le choc cardiogénique sur infarctus du myocarde, le
plus souvent associée 4 un geste de revascularisation @
Les limites sont une inefficacité relative en cas de trou-
bles du rythme incontrélables et une inefficacité totale
lorsque la pression artérielle est inférieure 8 40 mmHg
ou en cas d’arrét circulatoire [3].

Assistance ventriculaire centrifuge

Il s’agit d’un dispositif comportant une pompe centri-
fuge de type Bio-Medicus, une ligne artérielle et une
ligne veineuse, et permettant une assistance temporaire
soit monoventriculaire, soit biventriculaire, en particu-
lier dans les chocs postcardiotomie ne répondant pas a
la CPBIA. Elle favorise la récupération d’une fonction
contractile en diminuant le travail myocardique et la
consommation d’oxygene [o].
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Circulation extracorporelle conventionnelle

par sternotomie

Cest la technique de circulation extracorporelle (CEC)
normothermique en chirurgie cardiaque utilisant, apres
sternotomie et mise en place de canules dans l'oreillette
droite et l'aorte ascendante, un systtme de pompe
centrifuge et un oxygénateur & membrane. Sa limita-
tion principale est son caractere tres invasif et la néces-
sité d’étre réalisée au bloc opératoire. Elle n’est pas
réalisable conjointement au massage cardiaque externe
en cas d’arrét cardiocirculatoire lj

Circulation extracorporelle périphérique

ou Extracorporeal Membrane Oxygenation
(ECMO)

La technique associe une pompe centrifuge de type
Bio-Medicus, un oxygénateur & membrane, un échan-
geur thermique, une ligne artérielle et une ligne vei-
neuse dont I'abord se fait par voie fémorale le plus
souvent, parfois par voie cervicale chez'enfant. L’abord
vasculaire peut étre réalisé par voie percutanée selon la
technique de Seldinger ou par voie chirurgicale, indis-
pensable en cas d’arrét cardiocirculatoire [2]. Dans des
mains expérimentées, ce syst¢tme peut étre mis en place,
au lit du malade en salle d’urgence, en réanimation ou
en salle d’hémodynamique, en moins d’une heure.

Ftudes expérimentales

Cinq études expérimentales ont montré I'efficacité de
Iassistance circulatoire par ECMO dans les intoxica-
tions par antidépresseurs ou cardiotropes. Une étude a
comparé chezle chien intoxiqué parlalidocaine (30 mg/
kg en bolus) le traitement conventionnel par vasopres-
seurs, antiarythmiques et cardioversion (groupe
contréle) au traitement par ECMO pendant 90 minu-
tes. Six des huit chiens du groupe contréle sont décédés
dans les 90 minutes suivant I'injection de lidocaine. Les
huit animaux traités par ECMO ont survécu. Dans ce
dernier groupe, la clairance totale de la lidocaine était
similaire (39,75 * 4,16 mL/min) 4 celle observée chez
huit chiens (38,29 *+ 8,6 mL/min) aprés administra-
tion d’'une dose non toxique de lidocaine (3 mg/kg).
Ceci montre que le maintien d’un état hémodynami-
que satisfaisant par I'assistance circulatoire permet une
métabolisation et une élimination normale de la lido-
caine m Dans un modetle, chez le porc anesthésié
sous ventilation mécanique, d’intoxication par amitrip-
tyline (infusion de 0,5 mg-kg™'-min™") administrée
jusqua la survenue d’une hypotension inférieure a

30 mmHg, le traitement par assistance circulatoire
(ECMO) seule pendant 90 2 120 minutes a été com-
paré au traitement symptomatique standard (bicarbo-
nate de sodium et vasopresseurs) complété par massage
cardiaque a thorax ouvert (groupe controle). Neuf ani-
maux du groupe contréle sont décédés alors que tous
ceux du groupe traité par ECMO ont survécu, un seul
ayant nécessité 'administration de néosynéphrine lors
du sevrage de l'assistance circulatoire Eﬁ Une autre
étude a montré que chez six chiens intoxiqués par
amitriptyline (1,25 mg-kgﬁl-minfl), PECMO instau-
rée apres la survenue d’un choc sévere (TA imprenable)
permettait de restaurer un état hémodynamique avec
survie des animaux aprés 60 4 120 minutes d’assistance
circulatoire . Dans un autre modele, chez le chien
intoxiqué par desipramine, 1 mg-kg_l-min_l, jusqu'ala
survenue d’un arrét cardiaque, 'assistance circulatoire
par ECMO a permis la survie de six chiens sur six alors
que seul un chien sur les six traités par mesures conven-
tionnelles et massage cardiaque mécanique a survécu.
Par ailleurs, les doses de catécholamines administrées
pendant la période de I'étude étaient nettement plus
faibles dans le groupe trait¢ par ECMO : norépi-
néphrine : 31 contre 60 mg/kg, épinéphrine : 0 contre
2,2 mg/kg . Dans un mode¢le de choc sévére chez le
chien induit par I'infusion combinée de propranolol et
de procainamide, la CPBIA a augmenté I'index cardia-
que de 35 % et ]aaﬁession systolique de 41 % chez 14

des 17 animaux

Données cliniques

Une revue de la littérature a permis de trouver 28 cas
d’intoxications traités par une technique d’assistance
circulatoire . Une seule équipe a publié une
série de six cas . La plupart des observations
concernent des intoxications par des substances a forte
toxicité cardiovasculaire, parfois réfractaire au traite-
ment conventionnel. Trois observations n’ont pas été
prises en compte en raison de leurs particularités : une
intoxication par barbiturique avec hypothermie [[8],
une intoxication par digoxine avec arrét cardiaque trai-
tée_secondairement par fragments Fab antidigoxine

et un surdosage accidentel par lidocaine survenu
en cours de circulation extracorporelle conventionnelle

. Afin de préciser les circonstances de prise en
charge, en particulier les traitements appliqués avant la
mise en place de l'assistance circulatoire, les observa-
tions sont rapportées bri¢vement.



Intoxications et assistance circulatoire mécanique 405

Observations isolées

Douze des 19 observations concernent des intoxica-
tions par des substances ayant une cardiotoxicité par
action stabilisante de membrane : antiarythmiques de
la classe I, antidépresseurs tricycliques, [3-bloquants,
chloroquine m Trois cas concernent le vérapa-
mil, les autres étant des intoxications plus rares.

Antiarythmiques de la classe I (cas 1-6)

Quinidine

Cas 1. 1l s’agit d’'un enfant de 16 mois qui a présenté des
bradydysrythmies et un choc non régressifs sous venti-
lation mécanique, catécholamines, sels de sodium et
entrainement électrosystolique (EES). LECMO, mise
en place a la 33°heure, a été poursuivie pendant
11 jours. Lenfant a guéri sans séquelles .

Cas 2. Une fille de 16 ans, admise deux heures apres
Iingestion de 8 g de quinidine, a développé un état de
choc sévere, des troubles du rythme avec bloc intraven-
triculaire, des convulsions et une anurie non améliorés
par la ventilation mécanique, les vasopresseurs (dopa-
mine, isoprotérénol, norépinéphrine) et 'EES. Apres
mise en place d’'une CPBIA, 14 heures apres 'inges-
tion, 'état de choc s’est rapidement amélioré avec une
reprise de la diurese et les catécholamines ont pu étre
arrétés. La CPBIA a été arrétée apres 31 heures et
I’évolution a été tres rapidement favorable m

Prajmaline
Cas 3. Cette femme de 25 ans a présenté, dans les
45 minutes suivant I'ingestion, un arrét cardiaque par
fibrillation ventriculaire traité par massage cardiaque
externe pendant 45 minutes puis par CEC convention-
nelle apres sternotomie pendant 16 heures. L'évolution
a été favorable mais avec des séquelles neurologiques
modérées a type d’ataxie, de troubles des fonctions
cognitives qui ont lentement régressé .
Disopyramide
Cas 4. 1l sagit d’'un homme de 28 ans admis deux
heures apres 'ingestion de 8,4 g de disopyramide avec
une hypotension régressive avec I'administration de
catécholamines. En raison de la survenue  la huitieme
heure d’un choc avec élargissement des complexes ven-
triculaires puis d’un flutter ventriculaire non régressifs
avec la réanimation cardiorespiratoire conventionnelle,
une CEC par ECMO a été mise en place et poursuivie
pendant 36 heures, ce qui a permis la restauration d’un
état hémodynamique stable et la régression des anoma-
lies électrocardiographiques .

Flécainide

Cas 5. Le premier cas est une intoxication par une dose
non connue chez une femme de 20 ans mais la concen-
tration sérique de flécainide, deux heures apres 'inges-
tion, était de 5,45 pg/mL (taux thérapeutiques de 0,2 2
1,0 pg/mL). Dans les 90 minutes suivant I'ingestion,
sont survenus un choc, une bradycardie et un élargisse-
ment des complexes QRS non améliorés par la ventila-
tion mécanique, I'administration de vasopresseurs et de
sels de sodium hypertoniques. La CEC périphérique,
mise en place deux heures apres 'admission, a permis de
restaurer une pression artérielle entre 80 et 100 mmHg
avec des complexes QRS fins. Elle a dd étre interrom-
pue apres dix heures en raison d’hémorragies au point
de cathétérisation fémorale. La patiente est décédée
quelques jours plus tard dans un tableau d’insuffisance
rénale anurique et de coma postanoxique [19].
Cas 6. 11 s’agit d’une intoxication par 3 4 4 g de
flécainide chez une femme de 20 ans qui a rapidement
présenté un choc avec un bloc intraventriculaire et des
épisodes d’inefficacité cardiaque. Malgré un traitement
associant une ventilation mécanique, du bicarbonate de
sodium hypertonique, un EES, mais inefficace, et des
doses croissantes d’adrénaline (jusqu’a 300 ug/min),
Iétat de choc a persisté avec une anurie, une hyperlac-
tatémie 4 14, 6 mmol/L et un score de Glasgow a 3.
Une CEC par ECMO, débutée cinq heures apres
I'admission, a permis de restaurer rapidement une pres-
sion artérielle 2 60-70 mmHg avec amélioration de la
circulation périphérique et diminution des lactates a
9 mmol/L. Les troubles de la conduction intraventricu-
laire ont régressé progressivement et la CEC a été
arrétée apres 30 heures. La patiente a récupéré un état
de conscience a la 24° heure et a pu étre sevrée de la
ventilation mécanique. Les complications liéesala CEC
ont été une coagulopathie, une compression nerveuse
crurale et une thrombose veineuse fémorale profonde.
Une insuffisance rénale aigué a nécessité plusieurs hémo-
dialyses. La patiente a guéri sans séquelles .

p-bloquants (cas 7-9)

Cas 7. Le premier cas est une ingestion de 8 g de
propranolol chez une femme de 17 ans qui a présenté
une heure apres 'admission un arrét cardiocirculatoire
alors que le traitement initial (intubation et 0,5 mg
d’adrénaline) n’avait que partiellement corrigé I'état
hémodynamique : restauration d’un rythme sinusal
mais persistance du choc. Diverses catécholamines ont
été administrées au cours de la réanimation cardio-
respiratoire  (adrénaline: 2 mg/5min, dopamine :
20 pg-kg_l-min_l, isoprotérénol et noradrénaline) ainsi
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Tableau I. Assistance circulatoire dans 25 cas d'intoxications aigués : revue de la littérature.

Cas Toxique ingéré Dose /Ige Délai Délai Durée  Technigue Complica-  Durée Guérison
MCE  duassistance tions licesa  CEC
(@ (ans) inges-  ACC—prise  (min) utilisée  la techni- h)
tion—prise  en charge que
en charge
%) )
1[15] Quinidine ? 1,5 ? na na CEC* - 264 oui
2 [16] Quinidine 8 16 2 na na CPBIA - 31 oui
3 [17] Prajmaline 0,32 25 <1 0 45 CEC** - 16 oui
4 (18] Disopyramide 8,4 28 2 8 ? CEC* - 36 oui
5 [19] Flécainide ? 20 1,5 2 ? CEC*  hémorra- 10 non
gie
6 [20] Flécainide 3-4 20 0,5 1 ? CEC*  hémorra- 30 oui
gie
7 [21] Propranolol 8 17 0,5 <1 160 CPBIA - 45 oui
8 [22] Propranolol 2 20 2 <0,5 240 CEC* - 10 oui
9 [23] Acébutolol ? 28 2 12 ? CEC* Phlébite 12 oui
10 [24] Chloroquine 10 41 ? na na CEC* - 96 oui
11 [25] Désipramine ? 1,5 ? 5 ? CEC* AVC 60 oui
ischémi-
que
12 [26] Imipramine 3,5 37 1,5 na na CEC* — non
13 [27] Vérapamil 1,4 2 3 8 90 CEC** - 4 non
14 [28] Vérapamil 4,8-6,4 41 4 1,5 150 CEC* - 5 oui
15 [29] Vérapamil 2,4 (2) 57 ? na na CPBIA - 24 oui
Aténolol 2,5 (?)
16 [30] Aconit ? 32 <2 <1 ? CEC**  hémorra- 24 oui
gie
17 [31] Pyrilamine 10 46 ? na na CPBIA - 120 oui
18 [32] Diphenhydramine 7,5 14 1 0 30 CEC* - 30 non
19 [33] Fénitrothion 35 50 7 na na CEC* - 39 oui
Malathion 15 CBPIA
20 [34] Sotalol 4,8 40 ? 0 160 CEC* CIVD 46 non
Vérapamil 7,2 ischémie
MI
21 [34] Disopyramide 10 36 10,5 0,5 150 CEC* CIVD 72 non
ischémie
MI
22 [34] Acébutolol 10 18 1 0 170 CEC** CIVD 55 oui
Méprobamate (+) 4 ischémie
MI
23 [34] Fluoxétine (+) ? 37 ? 2,5 60 CEC* ischémie 60 oui
MI
24 [34] Propranolol 4 17 1,5 1,5 70 CEC* - 66 oui
Vérapamil 1,2
Bétaxolol 0,8
25 [34] Acébutolol 8 22 ? ? 50 CEC* CIVD 52 oui
M¢éprobamate 5

(+) : psychotropes associés ; na : non applicable ; MCE : massage cardiaque externe ; ACC : arrét cardiocirculatoire ; CEC *: circulation
extracorporelle périphérique (ECMO); CEC **: circulation extracorporelle par sternotomie; AV: assistance ventriculaire centrifuge ;
CPBIA : contre-pulsion diastolique par ballon intra-aortique.
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que du glucagon (10 mg en bolus puis infusion de
5 mg/h). Apres la restauration d’une activité cardiaque,
une CPBIA a été mise en place en raison de la persis-
tance de Phypotension et de troubles du rythme ventri-
culaire itératifs. Celle-ci a pu étre interrompue a la
48° heure. L’échocardiographie pratiquée au troisieme
jour était normale

Cas 8. 1l s’agit d’une intoxication par propranolol
chez une femme de 20 ans, admise trois heures apres
Iingestion, avec une ineflicacité cardiaque, une brady-
cardie 2 40/min et une acidose métabolique (pH a
6,96). Le traitement par isoprotérénol, adrénaline, glu-
cagon et EES n’a pas permis la récupération d’une
activité cardiaque électrique et hémodynamique effica-
ces et, apres 240 minutes de réanimation, une CEC
périphérique a été mise en place et poursuivie pendant
dix heures. La normalisation tensionnelle et la reprise
d’une ventilation spontanée satisfaisante ont permis le
sevrage des inotropes et de la ventilation. La patiente a
guéri sans séquelles

Cas 9. Cette femme de 28 ans a présenté un choc avec
bradycardie et une détresse respiratoire apres ingestion
d’une dose supposée massive d’acébutolol. Le traite-
ment a comporté : ventilation mécanique, atropine,
glucagon (3 mg en bolus puis 3 mg/h en infusion),
dopamine (20 pgkg ' -min™"), isoprotérénol
(3 pg-kg "-min™"), adrénaline (14 pg-kg ' -min), noré-
pinéphrine (32 pg-kg'-min”") et un EES endocavi-
taire. Cependant, P'état de choc a persisté (index
cardiaque 2 2 L/min/m?) puis s’est aggravé, 12 heures
apres 'admission, avec installation d’une oligo-anurie
etapparition d’une tachycardie & complexes larges. Une
CEC périphérique a été mise en place et maintenue
pendant 12 heures. Les catécholamines ont pu étre
rapidement sevrées et la patiente a été extubée. Elle a
quitté la réanimation le lendemain mais 'hospitalisa-
tion s’est prolongée pendant un mois en raison d’une
phlébothrombose profonde fémorale, une hépatite
ischémique et une tubulonéphrite aigué

Chloroquine

Cas 10. 11 s’agit d’une patiente ayant ingéré 10 g de la
chloroquine qui a développé une détresse respiratoire
liée & un cedéme pulmonaire mixte, un choc cardiogé-
nique et un syndrome de défaillance multiviscérale
malgré un traitement conventionnel par adrénaline.
Sous CEC poursuivie pendant 96 heures I'évolution a
été favorable

Antidépresseurs tricycliques (cas 11, 12)
Cas 11. La CEC a été utilisée chez un enfant de 18 mois
ayant ingéré une quantité inconnue de désipramine. La
prise en charge, estimée inadéquate, avait comporté de
Iatropine, de la physostigmine, de la dobutamine et de
I'amrinone, et n’avait pu éviter I'évolution vers arrét
cardiocirculatoire réfractaire. Une CEC par voie cervi-
cale a été mise en place dix heures apres 'admission et a
été¢ maintenue pendant 60 heures. L’enfant a pu étre
extubé 36 heures plus tard. L’imagerie par résonance
magnétique et la tomodensitométrie montraient de
petits accidents vasculaires cérébraux mais sans déficit
neurologique ultérieur

Cas 12. Au cours de cette intoxication par 3,5 g
d’imipramine avec un choc réfractaire au remplissage
vasculaire, 4 I'alcalinisation et aux catécholamines, la
CEC réalisée pendant sept heures a stabilisé I'état hémo-
dynamique mais la patiente est décédée secondairement
de défaillances multiviscérales

Vérapamil (cas 13—15)
Cas 13. Cet enfant de 25 mois, admis environ trois
heures aprés I'absorption d’une dose supposée de 1,4 g,
a présenté des convulsions puis rapidement un choc et
un bloc auriculoventriculaire complet. En dépit du
traitement par sels de calcium, adrénaline, dopamine
puis isoprotérénol et EES, un arrét cardiocirculatoire
réfractaire est survenu. La CEC par sternotomie débu-
tée 13 heures apres 'ingestion a été poursuivie pendant
plus de trois heures. L’enfant est décédé quelques heu-
res plus tard d’un nouvel état de choc ﬁ

Cas 14. Ce patient de 41 ans, ayant ingéré une dose
estimée entre 4,8 et 6,4 g, a été pris en charge a la
quatriéme heure avec une hypotension et une bradycar-
die partiellement améliorés par I'atropine, I'épinéphrine
et l’orciprénaline Malgré le traitement associant venti-
lation mécanique, alcalinisation, glucagon (30 mg), sels
de calcium, épinéphrine a fortes doses, dopamine et
EES, le patient a développé une dissociation électromé-
canique. Apres deux heures et demie de massage cardia-
que externe, une CEC périphérique a été débutée.
L’échocardiographie transcesophagienne confirmait
Pinefficacité cardiaque qui a été réversible apres 500 mg
de théophylline alors que des bolus itératifs d’épi-
néphrine avaient été sans effet. Sous CEC, dopamine,
dobutamine et épinéphrine, I'état hémodynamique s’est
stabilisé. La CEC a été arrétée apres cing heures, les
catécholamines apres deux jours et la ventilation méca-
nique au 18° jour. Apres une lente récupération neuro-
logique le patient a guéri sans séquelles
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Cas 15. 1l s’agit d’une intoxication par vérapamil et
aténolol chez une femme de 57 ans qui a développé
rapidement un choc, un bloc auriculoventriculaire com-
plet, non régressifs avec le traitement par ventilation,
EES et catécholamines (dopamine, dobutamine et nora-
drénaline). Sous CPBIA, mise en place en raison d’une
suspicion d’infarctus mais non confirmé par la corona-
rographie, I'état hémodynamique sest amélioré et a
permis le sevrage rapide des catécholamines mais la
patiente est restée en coma postanoxique [29].

Autres toxiques (cas 16—19)

Aconit

Cas 16. Un patient de 32 ans a présenté, apres ingestion
d’une décoction d’aconit, des dysrythmies ventriculai-
res incoercibles, non améliorées par différents antia-
rythmiques et de multiples cardioversions, puis un arrét
cardiaque par fibrillation ventriculaire. En raison de
Iinefficacité de la réanimation cardiorespiratoire, une
CEC conventionnelle a été réalisée pendant 24 heures
jusqu’a normalisation de la fonction ventriculaire gau-
che. Les vasopresseurs et la ventilation mécanique ont
pu étre arrétés au troisiéme jour, et le patient a quitté
’hopital au sixieme jour E]l]

Antihistaminiques

Cas 17. Une patiente de 46 ayant ingéré 10 g de pyri-
lamine a présenté des crises convulsives et, ala 48 heure,
des tachycardies ventriculaires puis un choc cardiogéni-
que avec un index cardiaque effondré 2 1 L/min/m* ne
répondant pas aux vasopresseurs a fortes doses. Une
CPBIA a permis d’améliorer rapidement I'état hémo-
dynamique (doublement de l'index cardiaque). Les
vasopresseurs ont pu étre progressivement sevrés et la
CPBIA arrétée au septieme jour .

Cas 18. 11 s’agit d’une fille de 14 ans qui a présenté un
arrét cardiaque dans 'heure suivant 'ingestion de 7,5 g
de diphenhydramine. Une CEC périphérique, mise en
place apres récupération d’une activité cardiaque mais
persistance d’un choc non amélioré par les vasopres-
seurs, a rapidement permis de restaurer apreés 30 minu-
tes une pression artérielle normale et de sevrer les
vasopresseurs mais la patiente était par la suite en état de
mort cérébrale .

Organophosphorés
Cas 19. 1l s’agit d’'une femme de 50 ans prise en charge,
sept heures apres I'ingestion d’organophosphorés, en
coma, détresse respiratoire, hypotension et hypother-
mie 4 27,5 °C. Une CEC périphérique, associée a une
CPBIA, a été pratiquée en raison de ’hypotension non
améliorée par la dopamine 20 pg-kg™"-min~" et surtout

en raison de ’hypothermie sévere. Malgré la normali-
sation rapide de la température, I'assistance circulatoire
a du étre poursuivie pendant 39 heures. La persistance
de paralysies a nécessité la poursuite de la ventilation
pendant 23 jours @

Série d’observations (cas 20-25)

Une seule série d’assistances circulatoires extracorporel-
les réalisées par la méme équipe a été rapportée @FE
Parmi les six cas, quatre étaient des intoxications par des
cardiotropes associés parfois 4 d’autres médicaments.
Dans tous les cas I'assistance circulatoire périphérique a
été mise en ceuvre alors que le patient était en arrét
cardiocirculatoire réfractaire survenu en dépit d’un trai-
tement pharmacologique adapté. Le premier patient a
d étre sevré prématurément de la CEC en raison d’'un
incident matériel alors que la pression artérielle s’était
normalisée et il est décédé d’un nouvel état de choc
réfractaire. Chez le second patient, la réanimation a été
interrompue au troisieme jour apres que le diagnostic
de mort cérébrale a été porté. Quatre patients ont guéri.
Chez le troisieme patient, une surveillance échographi-
que biquotidienne a permis de guider le sevrage de la
CEC. Quatre patients ont présenté une coagulopathie
de consommation sévere.

Quelle est la place de I’assistance circulatoire ?

Evaluation et discussion

Bien que peu nombreuses, les données de la littérature
montrent indéniablement I'intérét de I'assistance circu-
latoire au cours des défaillances circulatoires graves
d’origine toxique. Les cinq études chez 'animal sont de
trés bonne qualité et démontrent que I'assistance circu-
latoire instaurée en cas de choc sévere ou méme apres
survenue d’un arrét circulatoire restaure un état hémo-
dynamique satisfaisant et permet la survie des animaux
alors que les mesures maximales de réanimation conven-
tionnelles sont inefficaces . Malgré les biais inhé-
rents a la publication préférentielle de succes et le faible
nombre d’observations, les données rapportées chez
'homme confirment aussi lefficacité et l'intérér de
Iassistance circulatoire instaurée dans des circonstances
héroiques et désespérées. Mis a part deux cas oll une
prise en charge initiale optimale n’est pas évidente
(cas 11 et 19), tous les autres ont « bénéficié » de mesu-
res maximales et adéquates avant 'assistance circula-
toire qui a permis la survie sans séquelles de 80 % des
patients. Parmi les 18 patients ayant présenté un arrét
circulatoire (durée moyenne de 115 minutes), 13 ont
survécu. Les cing patients décédés avaient présenté un
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arrét circulatoire. Le décés était lié trois fois 4 une
anoxie cérébrale, une fois 4 une défaillance multiviscé-
rale et deux fois 2 une récidive du choc, la CEC ayant
été techniquement efficace dans tous les cas. Dans deux
des modeles animaux une amélioration de I’élimination
du toxique sous CEC a été notée ainsi que dans
un cas clinique d’intoxication par désipramine avec une
ré-augmentation des taux sériques apres arrét de la CEC

Quelle technique d’assistance utiliser ?

La durée de l'assistance circulatoire a été en moyenne de
48,3 heures. En cas d’arrét cardiaque seules la CEC
conventionnelle ou ’TECMO sont utilisables. Cette der-
niere, utilisée dans 17 cas, présente d’indéniables avan-
tages comme sa rapidité de mise en ceuvre (méme au lit
du patient). Dans la série de cas pris en charge par la
méme équipe, le délai moyen entre la survenue de
Parrét cardiaque etle début de la CEC était de 78 minu-
tes . Dans les autres cas, il variait de 30 4 90 minu-
tes. Lorsque I'indication d’une assistance circulatoire a
été posée, TECMO semble donc étre la technique de
choix, elle est moins invasive et permet une assistance
plus prolongée. La précocité de sa mise en route avant la
survenue de lésions anoxiques ou d’un choc irréversi-
bles est déterminante pour son efficacité m La CPBIA
n’est pas utilisable en cas d’arrét cardiaque ou de trou-
bles du rythme séveres. Bien que peu utilisée (quatre
cas), elle a permis de passer le cap d’un choc réfractaire.
Il n’est pas exclu que, utilisée plus précocement dans les
chocs ne répondant pas rapidement aux mesures théra-
peutiques maximales, elle permette d’améliorer Iétat
hémodynamique et d’éviter I'évolution vers l'arrét cir-
culatoire, d’autant plus que cette technique est plus
facilement disponible et moins invasive. En pratique, le
recours a une technique d’assistance circulatoire est
dépendante de I'environnement médicotechnique et de
la possibilité d’'une mise en place rapide avant I'évolu-
tion vers un choc réfractaire ou la survenue d’une
anoxie cérébrale irréversible.

Quelles sont les indications ?

Les indications sont essentiellement les intoxications
par des cardiotropes dont les troubles cardiovasculaires
ne sont pas toujours corrigés par des mesures thérapeu-
tiques maximales [Z]. Il s’agit principalement des toxi-
ques ayant un effet stabilisateur de membrane et du
vérapamil . En raison de la survenue tres précoce
de troubles cardiovasculaires graves liés a I'absorption
tres rapide de ces toxiques, la prise en charge initiale est
déterminante pour I'évolution. Celle-ci inclut le moni-

toring cardiovasculaire, la ventilation mécanique, les
catécholamines (2 fortes doses si nécessaire), les sels de
sodium hypertoniques pour les stabilisants de mem-
brane, le glucagon pour les B-bloquants. Le choix des
drogues peut étre guidé par le monitoring hémodyna-
mique par cathétérisme de Swan-Ganz ou par Iécho-
graphie cardiaque

En résumé, les éléments décisionnels permettant de
poser 'indication d’une assistance circulatoire au cours
d’une intoxication aigué sont
_ la sévérité des troubles cardiovasculaires ; ;

— l’absence d’amélioration avec des mesures thérapeu-
tiques conventionnelles maximales ;

— la présence d’une cardiopathie sous-jacente (isché-
mie myocardique) qui est un facteur aggravant et qui
pourrait étre améliorée par I'assistance circulatoire ;

— la réversibilité de la défaillance cardiovasculaire ;

— labsence de contre-indication liée a la technique
(abord vasculaire, héparinisation efficace).

Lorsque I'indication est posée, la mise en ceuvre d’une
assistance circulatoire avant la survenue de lésions anoxi-
ques cérébrales ou viscérales irréversibles est fondamen-
tale. Ceci implique une coordination préalable entre les
différentes équipes incriminées, seule garante de succes
éventuels ﬁq

TECHNIQUES PARTICULIERES D’ASSISTANCE
RESPIRATOIRE

Circulation extracorporelle périphérique

Elle a été utilisée dans les pneumopathies aux solvants
ol plusieurs facteurs peuvent contribuer au développe-
ment d’un syndrome de détresse respiratoire aigu : la
destruction du surfactant par ’hydrocarbure, une agres-
sion directe du tissu pulmonaire, des surinfections, le
barotraumatisme [2]. La fréquence de ces pneumopa-
thies est faible. Sur 950 enfants ayant ingéré des hydro-
carbures, seuls 0,5% ont développé une atteinte
pulmonaire et seuls 0,2 % sont décédés [3Q. Parmi les
883 enfants traités par circulation extracorporelle péri-
phérique (ECMO) et recensés dans la base de données
de I'Extracorporeal Life Support Organization Registry
(ELSOR) de 1985 a 1994, 19 présentaient une pneu-
mopathie aux solvants : 68 % ont survécu, le taux de
survie global ayant été de 52 % . Une revue du Toxic
Exposure Surveillance System (TESS) de I’American
Association of Poison Control Centers (AAPCC), rele-
vait pendant 'année 1994 cinq cas de pneumopathie
aux solvants traités par ECMO . Dans une autre
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série de SDRA traités par ECMO, trois étaient secon-
daires 2 une inhalation de solvants chez des enfants
dont aucun n’a survécu apres une durée d’assistance de
deux A trois semaines . Enfin, deux autres cas ont
été rapportés . Le premier concernait un enfant de
15 mois, intubé précocement et traité initialement par
assistance ventilatoire, pression expiratoire positive et
ventilation 4 haute fréquence. En raison de I'aggrava-
tion de l'insuffisance respiratoire, 'TECMO a été instau-
rée au dixiéme jour mais a d étre interrompue 12 jours
plus tard en raison de complications. La pneumopathie
a guéri mais enfant a gardé des séquelles neurologi-
ques. Un autre enfant de 16 mois a présenté trés rapi-
dement un SDRA traité par assistance ventilatoire puis
ECMO au troisi¢me jour mais qui a di étre interrom-
pue apres sept jours pour une complication infectieuse.
L’évolution a été favorable. Ces quelques cas ne permet-
tent pas de conclure a 'intérét de TECMO dans les
pneumopathies graves aux solvants dont le pronostic ne
semble pas étre différent des SDRA liés & d’autres causes

Ventilation liquide partielle

Elle a été utilisée dans un cas d’intoxication par 24 g de
vérapamil chez un patient qui a présenté une défaillance
cardiovasculaire et un cedeme pulmonaire Iésionnel. Le
traitement par EES, catécholamines a fortes doses, sels
de calcium et glucagon a corrigé I'état de choc mais
Iinsuffisance respiratoire a évolué vers un SDRA peu
amélioré par la ventilation mécanique. Le patient a
alors été inclus dans un essai clinique de phase II
portant sur la ventilation liquide partielle (VLP) par un
fluorocarbone. Malgré une amélioration au cours de la
VLP, une réaggravation lors du sevrage a nécessité une
corticothérapie a haute dose. Le patient a guéri .
Malgré les conclusions favorables des auteurs sur I'inté-
rét de la VLP qui, en améliorant 'oxygénation, aurait
permis une meilleure métabolisation du vérapamil, cette
observation est sujette a plusieurs critiques. Une toxi-
cité pulmonaire du vérapamil, suggérée par les auteurs,
n’a jamais été démontrée, et il s’agissait probablement
d’une pneumopathie d’inhalation. Par ailleurs, 'amé-
lioration du métabolisme du vérapamil n’a pas été
confirmée par des données cinétiques ou dynamiques.
Dans une étude animale récente sur un modele murin
de détresse respiratoire induite par inhalation de kéro-
sene, la VLP par perfluorocarbone réalilﬁ)endant une

période breve augmentait la mortalité .

CONCLUSION

L’utilisation de techniques d’assistance circulatoire,
CPBIA ou ECMO, peut étre salutaire chez des patients
présentant une défaillance cardiocirculatoire d’origine
toxique, réfractaire a des mesures thérapeutiques
conventionnelles maximales. Bien que les indications
soient rares, I'efficacité potentielle de ces mesures héroi-
ques dépend de la rapidité de leur mise en ceuvre avant
la survenue d’une défaillance irréversible, ce qui impli-
que une stratégie et une coordination prospectives entre
les différentes équipes concernées. Les techniques par-
ticulieres d’assistance respiratoire (ECMO, VLP) n’ont
pas fait la preuve de leur efficacité dans les détresses
respiratoires graves dues 4 une agression toxique pul-
monaire directe.
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