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Quelles alternatives 
 

en cas d’échec du midazolam 
  

lors des sédations palliatives ?  
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Cahier des charges de 
l’agent de sédation idéal  
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Les échecs du midazolam  

• Échec du midazolam 13-17% 

• Constat plus que diagnostic 

– Valeurs seuils très variables 

– Nombreux facteurs favorisants 

– Souvent pas d’évaluation objective 
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RASS  
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RUDKIN RAMSAY 
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Rotation des  benzodiazépines ? 

• -recommandations françaises 

• - lorazepam flunitrazepam diazepam 

• -alternatives possibles ? 

– Clorazepate 

– Clonazepam 

 

6 



Journée d’actualités médicales 2017 

 
 Effet rapide constant proportionnel       J 

 Peu ou pas d’accumulation            J 
Administrable toutes voies         L 
Compatible VS           J 
Peu d’effets CV ou Neuropsy         L 
 
Délai d’action 30 - 40 s    Durée d’action 5-10 mn 
Ampoules 200mg/20 ml Flacons 500mg/50ml 
Voie IV exclusive PSE /bolus  
Changement seringue 12 h 
PRIS 
Alternative proposée par recommandations 
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Anesthésie 2-2.5 mg kg-1 6-12 mg kg-1 h-1 

Réanimation 0.1-3 mg kg-1 h-1 < 5 mg kg-1 h-1 Sauder 

Soins palliatifs Titration par paliers de 10 mg/h 6-9 mg kg-1 h-1 Care beyong 

cure 

0.5 mg.kg-1.h-1 1-4 mg kg-1 h-1 EAPC 

22 patients 0.6 – 2 mg kg-1 h-1 1.9 mg kg-1 h-1 (0.6-6) Lundström 

1 patient 50 mg  h-1 70 mg h-1 Mercadante 

2 patients Titration par paliers de 15 min de 10 

mg h-1  jusqu’à 50 mg h-1 

200-400 mg h-1  Moyle 

1 patient 100  mg h-1    390 mg h-1   Herndon  

8 patients 2-3 mg kg-1 h-1 5 mg kg-1 h-1 Coté 

1 patient 50 mg + 50mg.h-1    80 mg.h-1    Covarrubias-

Gómez  

4 patients Titration 10 mg/10mg toutes les 

min 

Ou 1 mg kg-1 h-1  paliers de 20 min 

De 1 à 2mg kg-1 h-1 Limoges 
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Effet rapide constant proportionnel    K  
Peu ou pas d’accumulation     J 
Administrable toutes voies                   J 
Compatible VS                                        J 
Peu d’effets CV ou Neuropsy                KJ 

Ampoules de 200µg /2 ml Dilution pour 4 µg/ml ou 8 µg/ml) 

Pas dose de charge ( hypoTA) 

Délai 1 heure voie IV 
Effet Plafond 1.5 µg.kg-1.h-1 

 
 
 

 
 

DEXMEDETOMIDINE 
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Réanimation 0.2  µg.kg-1.h-1  si RASS +2 

0.4  µg.kg-1.h-1  si RASS +3 

0.6  µg.kg-1.h-1   si RASS +4  

 

0.7 µg.kg-1.h-1 max de 

1.5 µg.kg-1.h-1 (effet 

plafond) 

Longrois 2015 

Soins Palliatifs 1µg.kg-1 + 02-0.5 µg.kg-1.h-1  

0.5µg.kg-1.h-1 

0.5-0.6 µg.kg-1.h-1  

0.5 µg.kg-1.h-1 (echec) 

3 patients Soares et al 2002 

0.3 µg.kg-1.h-1 0.7 µg.kg-1.h-1 1 patient Majumdar et al 

2015 

0. 3 µg.kg-1.h-1 SC 1.14 µg.kg-1.h-1 SC 

 

1 patient Hilliard 2015 

0.3-0.4 µg.kg-1.h-1 4 patients Komasawa et al 

2013-2014 

Arrêt VA 0.5 µg.kg-1 + 0.5µg.kg-1.h-1 

0.2  µg.kg-1.h-1 

0.5µg.kg-1.h-1 

0.4 à 0.7 µg.kg-1.h-1 

1 patient 

1 patient 

Kent et al 2005 

O’Hara et al 2015 

Pédiatrie 1µg.kg-1 + 0.1-3 µg.kg-1.h-1 9 patients Buns 2017 

0.7 µg.kg-1.h-1  

0.4 µg.kg-1.h-1  

0.7 µg.kg-1.h-1  

 

03 µg.kg-1.h-1 

0.4 µg.kg-1.h-1 

0.7 µg.kg-1.h-1  

 

3 patients Limoges 2017 

(in press) 
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Effet rapide constant proportionnel   J 
 Peu ou pas d’accumulation    J 
Administrable toutes voies    J 
Compatible VS      J 
Peu d’effets CV ou Neuropsy    L   
 

Kétamine   
 

Ampoules 50 mg/5ml ou 250mg/5ml 

IV délai 15-60 s durée 5-10mn 

IM délai 2-5 mn durée 15-30mn 

 

Hypersécrétions salivaires et lacrymales 

Hallucinations et cauchemars agitation, mouvements anormaux 

Analgésie de surface 
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Anesthésie  2-5 mg kg-1  0.08 mg kg-1 min-1 

Réanimation 0.5-2 mg kg-1 0.12-3 mg kg-1 h-1 Sauder 

Soins 

palliatifs 

Titration bolus 100 mg -> 

500mg 

150 mg.h-1 1 patient Carter et al. 

Bolus 50 mg KT + 50 µg Fenta 

/15 min 

(Bolus ALD ± 30mn) 1 patient Shalmovitz et al 

Mélange KFM   2-5 ml.h-1   

 

Mélange KFM par ml 

 KT 2mg  

Fenta 5µg  

 MDZ 0.1mg  

 

Augmentation 

progressive 7-

12ml.h-1  

Bolus 3-4ml ALD 

9 

patients 

Berger et al 

100 mg.24 h-1    +bolus 15 mg 150 mg.24h-1   

 

1 patient Alluin et al 2017 
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Effet rapide constant proportionnel   K 

Peu ou pas d’accumulation                  J 
Administrable toutes voies                  J  
Compatible VS         J 
Peu d’effets CV ou Neuropsy               J 
 

Ampoules de 2 grammes de Gamma-OH 
IV Délai 6mn Durée 90mn 
Réveil brutal sans prodromes 
HyperNa HypoK 
Myoclonies Convulsions 

Gamma-OH 
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Anesthésie 50 mg kg-1  15-30 mg kg-1 h-1 

Réanimation 20-50 mg/kg/h  

Soins Palliatifs 60 mg/kg 30 mg kg-1 h-1 

+ bolus 1g (6 

patients) 

36 

patients 

Ciais et al 

(2015) 
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Barbituriques 
 Effet rapide constant proportionnel     J 

 Peu ou pas d’accumulation       L 
Administrable toutes voies       J 
Compatible VS        K 
Peu d’effets CV ou Neuropsy      J 
 
 Deux types de barbituriques 

IV action rapide :  Thiopental  délai 30s-1mn durée 15-30 mn 
   Methohexital [ATU] délai 30s-1 mn durée 3-6mn 
SC action intermédiaire (IV poss) Phénobarbital 
 délai 4 heures durée ? Demi vie très longue 180 heures 
 titration toutes les 4/6 heures puis 2 administrations par jour ou PSE 
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Thiopenthal 

Methohexital 

Anesthésie IV 

 
3-5mg.kg-1 

1.5- 2mg.kg-1 
 
180-360 mg.h-1 

 

Réanimation IV 3-4mg.kg-1 
 

15-35mg.kg-1.jour-1 

 

Soins 

Palliatifs 

SC 15-60 mg SC 4à 6 fois 

par jour 

Care 

beyong 

cure 

Phenobarbital 80% Perf 

SC 

20% bolus 

600-1600 mg/j (perf) 

100-200 mg/injection 

1600-2400 mg/j  60 patients Stirling et 

all (1999) 

Methohexital 

Pentobarbital 

 

IV 

IV 

2mg/kg 

3.mg/kg 

4-5mg/kg/heures 

1-2mg/kg/h 

2 patients Garber 

1992 

Truog 1992 

Phenobarbital 

 

SC 100 mg  x2-3 200 mg  X2-3 2 patients Cheng  

2002 

Phenobarbital 

 

SC 20 mg/h ( 8-80) 530 mg/h (20-1920) 35 patients Morita 

2005 
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Neuroleptiques 

• Ne sont pas des hypnotiques 

• Effets sédatifs 1ère génération 

• Pb Concordance des doses  

– 10 mg HALO = 100 CHLORPRO = 300 LEVOMEPRO 

– 10 mg MDZ = 5 mg HALO = 100 LEVOMEPRO 
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• Souvent utilisés en association 

• De Graeff  
– Lévomépromazine  la plus utilisée (biais)  

– 100mg dans les 48 dernières heures 

• Alonzo-Barozo : protocole 

– Lévomépromazine  

• 12.5 à 25 mg toutes les 6 heures 

• 50 à 100 mg SC perf continu 

• Dose max 300 mg 
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« Protocoles » de Limoges 
• Quand se poser la question d’une 

alternative ? 

– 1 seuil posologique : 5 mg.h-1 voire 
avant (profil ). 

– Deuxième seuil 10 mg.h-1 

– RASS modifié 

 

• Principes # Alternatives différentes 

– Voie utilisée 

– Lieu de la sédation 
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Algorithme de Limoges 
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Algorithme de Limoges 
21 
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Algorithme de Limoges 
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• USP  
Toutes drogues possibles      

 habitudes 

 disponibilités  

 ou protocole de recherche. 

• Services-EHPAD-
Domicile 

Voie administration  Disponibilité 

Surveillance 

Adaptation doses 

Autres benzodiazépines  

Neuroleptiques/gardénal 

 

 

Deux situations distinctes 
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Proposition  
Etude « SEDALT ©» 

• Observationnelle rétrospective 

• Période de 6 mois - 1an 

• Colliger les cas d’échec de sédation MDZ 

• Comparer les alternatives entreprises et leur 
résultats 
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 Age                Sexe              Poids        PathologieZ515                    Lieu de sédation 

Facteurs associés    Corticoides-Alcool-Tabac-Insuffisance Rénale 

INDICATION SEDATION   Motif Douleur agitation symptome refract …. 

OBJECTIF Sédation            RASS A /S                                 Sedapall ( D2-D3 / P1-P2/ C0-C4) 
 

Sédation Initiale   J0 RASS                                               Commentaire libre 
J0 Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre  
J0 Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre  
J0 Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre  

Modif sédation    Jx-1 RASS                                            Commentaire libre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 

Modif sédation    Jx-1 RASS                                            Commentaire libre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
Jx  Sedation produit                             dose debit continu              bolus  doses nbre 
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