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Resume

Introduction : Le sevrage ventilatoire des patients alcooliques chroniques est
difficile, en raison de la fréquence d’'un delirium en réanimation. Nous avons
évalué la place de la dexmédétomidine en complément d’'une analgo-sédation
« classique » pour la prévention du delirium des patients alcooliques chroniques
en réanimation.

Méthodologie : Notre étude est rétrospective, de type avant/apres,
monocentrique. Les patients alcooliques chroniques sous ventilation mécanique
recevaient soit une analgo-sédation « « classique » seule, soit associée a la
dexmédétomidine. Nos criteres de jugement étaient la survenue de délirium,
reposant sur le nombre de bolus de sédation nécessaires pour maintenir une
sédation Iégere (RASS 0 a -2) et le nombre de sédatifs différents utilisés. Nous
avons ensuite comparé la sous-population des patients avec un alcoolisme
chronique plus important (=80g/j).

Résultats : Nous avons inclus 117 patients: 49 dans le groupe
dexmédétomidine, 68 dans le groupe sédation « classique ». Le groupe
dexmédétomidine présentait une diminution significative du nombre moyen de
bolus nécessaires (p<0,001) et du nombre moyen de sédatifs utilisés (p<0,001).
[l N’y avait aucune différence sur la durée de ventilation mécanique, la mortalité,
la survenue de PAVM, de choc septique. La durée de séjour en réanimation
était allongée dans le groupe dexmédétomidine (p = 0,004). Le sous-groupe
des plus éthyliques les plus sévéres présentait des caractéristiques
sensiblement comparables a notre population générale. Les résultats étaient
identigues a ceux de notre population générale, hormis une absence de
différence sur la durée de séjour en réanimation.

Conclusion: La dexmédétomidine réduit le delirium chez les patients
alcooliques chroniques en réanimation. Son bénéfice sur la durée de ventilation
mécanique et la durée de séjour en réanimation restent a démontrer pour les

patients alcooliques chroniques.



Liste des abréviations

AMM: Autorisation de mise sur le marché

AVC : Accident vasculaire cérébral

BAV: Bloc atrio-ventriculaire

Bpm: Battement cardiaque par minute

BPS: Echelle Behavorial Pain Scale

CAM-ICU: échelle Confusion assessment method - intensive care unit
CH: Centre hospitalier

cmH20 : centimétres d’eau

CNIL: Commission nationale de l'informatique et des libertés

CPP: Comité de protection des personnes

DEX: Dexmédétomidine

Dr: Docteur

DS : Déviation standard

DSR: Durée de séjour moyenne en réanimation

DVM J60 : Durée libre de ventilation mécanique a 60 jours d’inclusion
EVA: Echelle visuelle analogique

HAS: Haute autorité de santé

g/j : Grammes par jour

IGS Il : score simplifié de gravité initiale. Equivalent francophone du score
SAPS Il (simplified acute physiology score)

IVD: Intraveineuse directe

kg: Kilogrammes

min: Minutes

mmHg: Millimétres de mercure

OH : alcool

PAVM : Pneumopathie acquise sous ventilation mécanique

PEEP : Pression positive de fin d’expiration

Pr: Professeur

Q25-75 : intervalle entre 25°™ percentile et 75°™ percentile
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RASS: échelle de Richmond Agitation-Sedation Scale
SFAR: Société francaise d'anesthésie réanimation
pg/kg/h: Microgrammes par kilogrammes de poids du patient par heure

VM : Ventilation mécanique invasive
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1) Sédation et sédation excessive

Les soins de réanimation sont destinés a des patients présentant ou
susceptibles de développer des défaillances d'organes aigues, mettant en jeu le
pronostic vital, et impliquant le recours a des méthodes de suppléances

d'organes.

La sédation en réanimation représente un des moyens, nhotamment
pharmacologique, pour assurer le confort et la sécurité du patient, dans ce
milieu source d'agressions physiques et psychologiques. Une analgo-sédation
de confort est donc souvent nécessaire, en particulier chez les patients sous
assistance ventilatoire mécanique. L'objectif est de réduire I'inconfort et
I'anxiété, de soulager la douleur, de permettre I'adaptation au ventilateur et de
limiter les risques auxquels s’expose le patient durant les périodes d’agitation

(auto-extubations, ablations intempestives de cathéters...)

Cependant, l'accumulation des sédatifs dans l'organisme peut également
entrainer de nombreuses complications de morbi-mortalité, grevant ainsi le
pronostic de ces patients. Il est donc primordial de chercher a optimiser la

sédation, afin d’en limiter les effets adverses(1)(2)(3).

2) Alcoolisme chronique en réanimation

La prévalence de l'intoxication alcoolique chronique en France est estimée a
10% selon le dernier rapport de mars 2016 de L'INSERM sous la direction du
Professeur Naassila, ce qui amene les réanimateurs a prendre fréquemment en
charge des patients éthyliques chroniques.

Le métabolisme de I'éthanol est tres majoritairement hépatique. Chez les
alcooliques chroniques, il existe des perturbations des fonctions hépatiques :
décuplage de l'induction enzymatique de l'isoenzyme P4502E1 du cytochrome
P450, insuffisance hépatocellulaire, ou encore métabolisation de I'éthanol en
acétaldehyde qui est un bloqueur enzymatique direct (4). La pharmacocinétique
des agents analgo-sédatifs est ainsi modifiée, expliquant certaines interactions

médicamenteuses avec l'alcool (5). Les patients alcooliques chroniques
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développent alors un phénomeéne d'accoutumance physique et psychique aux
drogues analgo-sédatives, impliquant notamment la région du locus coeruleus
(6).

En pratique clinique, cette imprégnation alcoolique chronique entraine une

relative résistance aux opiacés et sédatifs usuels (7)(8)(9).

3) Delirium de réanimation

En secteur de soins intensifs et réanimation, le terrain d’intoxication éthylique
chronique favorise la survenue de delirium de réanimation. Branco et al
retrouvent une augmentation par un facteur 5 du delirium chez les patients
alcooliques chroniques hospitalisés avec prés de 20% d’incidence (10).

Le delirium est défini par les criteres du Diagnostic and Statistical Manual IV
(DSM 1IV) comme un changement brutal de I'état mental, ou une modification
des humeurs, associé a une baisse des capacités de concentration, une
désorganisation de la pensée, une confusion et une altération du niveau de
conscience. Ce delirium s'exprime cliniquement par une activité motrice
augmentée le plus souvent, c'est-a-dire un dysfonctionnement psychomoteur
aigu, avec une augmentation marquée de l'activité motrice et psychologique,
souvent accompagnée d'une perte de contrble de la motricité et d'une

désorganisation de la pensée (11)(12).

Le delirium en réanimation entraine de nombreuses complications
(13)(14)(15)(16)(17) : augmentation de la durée de ventilation mécanique
invasive (VM) (18) du risque de pneumopathie acquise sous ventilation
mécanique (PAVM) (19), allongement de la durée de séjour en réanimation et
du codt total médico-économique. De plus, il a été prouvé une surmortalité
nette en cas de présence de delirium, et ce d’autant plus que le delirium dure
longtemps (20). Enfin, le delirium est associé a une qualité de vie post
réanimation moindre et a une majoration du syndrome de stress post
traumatique (21)(22).
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4) Dexmédétomidine : une sédation coopérative
« physiologique »

Les méthodes d'analgo-sédation actuelles ont évolué pour viser une sédation
plus coopérative, avec des patients non douloureux, calmes, conscients ou
facilement éveillables.
La dexmédétomidine (DEX) est une alternative thérapeutique. Elle présente un
mode d'action innovant, par son action a2 agoniste sélective beaucoup plus
ciblée que son homologue la clonidine (23)(24). Son site d’action est le locus
coeruleus, une région du tronc cérébral, zone carrefour de la neurotransmission
meédiée par la noradrénaline. Le locus coeruleus est ainsi impligué dans les
phénomenes de peur, d’anxiété et de régulation de I'éveil et du sommeil.
La DEX confére ainsi une sédation coopérative avec un effet on-off (25)(26).
Elle augmente le fonctionnement normal des neurones noradrénergiques du
locus coeruleus. Ainsi un stimulus excitateur cognitif est accentué par la
stimulation de ces neurones, responsable d'une augmentation des
performances cognitives. A l'inverse, un stimulus inhibiteur, comme la douleur
ou l'inconfort, est sous exprimée par la stimulation de ces mémes neurones,
responsable d'une indifférence a I'environnement et a la douleur. Il s'agit donc
la d'une sédation coopérative combinant une indifférence a I'environnement et a
la douleur avec une conservation des capacités cognitives (23)(27).
Ces propriétés permettent une inhibition de l'activité sympathique, un meilleur
contrble de l'anxiété (28)(2), une meilleure analgésie et co-analgésie (29)(30).
La DEX permet un sommeil lent « like » plus physiologique et plus réparateur
(31). Elle préserve les fonctions cognitives (32) et réduit les épisodes
amnésiques et l'anxiété chronique post réanimation (32)(33)(34)(35). Elle
n’entraine pas d’effet dépresseur respiratoire (21)(30)(36)(37)(38). Enfin, elle
réduit le cout médico-économique en milieu de réanimation (39).
Sur le plan pharmacocinétique, son élimination hépatique est rapide, avec une
demi-vie contextuelle de 3,14 heures. Cette élimination indépendante de la
fonction rénale est particulierement intéressante en secteur de soins intensifs
ou la prévalence de I'insuffisance rénale est élevée (23)(40).
Toutes ces propriétés clinigues et pharmacocinétiques font de la DEX un agent

adapté a la sédation continue en réanimation.
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5) Dexmédétomidine en réanimation

En 2012 sont parues deux études princeps : MIDEX et PRODEX (25). Elles ont
comparé respectivement la DEX seule au midazolam et au propofol, chez des
patients sous ventilation mécanique en réanimation. La DEX permettait une
diminution significative de la durée meédiane de ventilation mécanique. Elle
permettait d'augmenter la durée de sédation éveillable, la coopération vigile et
la capacité du patient a communiquer sa douleur. La DEX n'était pas inférieure
sur le niveau de sédation souhaité (score de sédation RASS 0 a -3) ni sur la
durée médiane de séjour en unités de soins intensifs (25).

Ces deux études ont notamment conduit 'HAS a réaliser une commission de
transparence (CT-12359) de décembre 2012 concluant que la DEX apportait un
service médical rendu important pour la sédation légére & moyenne. La
dexmédétomidine a depuis ’TAMM en France dans la sédation en unité de soins
intensifs chez I'adulte nécessitant un état de sédation permettant une réponse a
un stimulus verbal (score de 0 a -2 sur I'échelle de Richmond “RASS”) chez des
sujets en ventilation mécanique. |l n'a cependant pas été établi d’amélioration
du service médical rendu de la dexmédétomidine par rapport au propofol ou au

midazolam.

De plus, 'American College of Critical Care Medicine s’est appuyé sur ces
études pour établir de nouvelles recommandations sur I'analgésie, I'agitation et
le delirium en réanimation. Elle recommande en premiére intention ['utilisation
d’agents sédatifs non benzodiazépines (sans privilégier le propofol ou la
dexmédétomidine) pour améliorer le devenir des patients ventilés en

réanimation (41).

De nombreuses études ont suivi en réanimation, démontrant sans équivoque la
réduction du delirium avec la DEX (2)(42)(43)(44)(45).

En 2016, Constantin et al. ont mené une méta-analyse d’efficacité-securité de
la dexmédétomidine sur prés de 2000 patients au travers de 16 études
randomisées en réanimation. Les résultats confirmaient une efficacité de la
DEX sur la réduction du sevrage ventilatoire de 48h, sur la réduction de la DSR,

et sur le delirium (46).
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Des essais prometteurs confirment le bénéfice de la dexmédétomidine dans la
prise en charge du syndrome de sevrage alcoolique chez des patients
hospitalisés. La dexmédétomidine semble en effet diminuer I'agitation du patient
éthylique chronique (45)(47).

6) Rationnel de I’étude

Au vu des posologies classiquement élevées d’analgo-sédation en réanimation
chez les patients éthyliques chroniques, et des complications de la sédation
excessive, il parait 1égitime de réduire leur utilisation en réanimation.

Il existe des recommandations francaises claires et récentes de 2016 sur la
prise en charge—du sevrage alcoolique, basée notamment sur 'usage de
benzodiazépines en premiere intention (48).

En revanche, il n'existe a I'neure actuelle aucune recommandation ni étude a
notre connaissance sur la prise en charge consensuelle du delirium en
réanimation pour les patients alcooliques chroniques. Par conséquent, la place
de la DEX dans cette indication reste a définir.

Notre étude a donc cherché a évaluer lintérét de [Iutilisation de Ila
dexmédétomidine sur le delirium, le sevrage ventilatoire, et la morbi-mortalité
chez les patients éthyliques chroniques sédatés sous ventilation mécanique

invasive en réanimation.
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Méthodologie
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1) Critéres inclusion

Les criteres d’inclusion étaient: tout patient majeur = 18 ans, avec un
alcoolisme chronique, sous ventilation mécanique invasive en réanimation,
avec une sedation continue permettant un niveau de sédation modére, et aprés

correction de défaillance hémodynamique et respiratoire.

Les patients alcooliques chroniques étaient définis par une consommation
alcoolique chronique préalable a I'admission en réanimation de plus de 20
grammes par jour chez la femme et plus de 30 grammes par jour chez
'homme. (49)

La défaillance hémodynamique était définie par I'absence d’amines
vasopressives ou inotropes pour maintenir une pression artérielle moyenne
supérieure a 65mmHg et 'absence de signes d’hypoperfusion. La défaillance
respiratoire se définissait comme une fraction inspiratoire d’'oxygéne inférieure
ou égale a 50% avec une pression expiratoire positive PEEP inférieure ou
€égale a 5 cmH20. Le niveau de sédation modéré était évalué par le score
RASS entre O et -3.

2) Criteres d’exclusion

Les critéres d’exclusion étaient une défaillance neurologique majeure (AVC,
coma, traumatisé cranien grave...), une instabilité hémodynamique (définie par
une hypotension < 65mmHg de pression artérielle moyenne), une bradycardie
inférieure ou égale a 50 battements par minute, la présence d’un bloc atrio-
ventriculaire de haut degré Il ou Ill non appareillé, les femmes enceintes, et
I'utilisation d’a2 agoniste dans les 24 heures précédant I'introduction de la DEX

dans le groupe intervention.
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3) Population et protocole de I’étude

Nous avons réalisé une étude rétrospective de type avant / apres. Tous les

patients étaient sous sédation pendant la ventilation mécanique invasive.

= Groupe intervention : sédation par DEX associée a la sédation

« classique »

Le groupe intervention bénéficiait d’'une sédation reposant sur I'administration
de DEX en complément d’'une sédation dite « classique » pour le service,
laissée au libre choix du prescripteur du service qui pouvait utiliser 'un ou
plusieurs des sédatifs suivants: midazolam, propofol, sufentanyl ou
rémifentanil.

Les équipes infirmiéres adaptaient les posologies des différentes sédations afin
d’obtenir en permanence un niveau de sédation Iéger avec un score de RASS
entre 0 et -2, pour entreprendre le sevrage ventilatoire. Les échelles de
sédation utilisées étaient le RASS pour la sédation (50)(cf annexe 1) et le score
BPS pour I'analgésie (51)(52)(cf annexe 2).

= Groupe témoin : sédation « classique libre » seule

Dans le groupe témoin, les patients ne recevaient qu'une sédation dite
« classique » sans DEX, reposant sur une ou plusieurs des quatre molécules
précédemment citées: midazolam, propofol, sufentanyl, rémifentanil. Les
sédations étaient sevrées progressivement dés que l'objectif de sédation
(RASS entre 0 et -2) était atteint, le prescripteur décidant quelle molécule

sevrer en premier.

= Période d’inclusion

Les patients du groupe « intervention » étaient inclus entre janvier 2015 et juin
2016. Les patients du groupe « témoin» étaient inclus entre janvier 2013 et juin
2014. La période de juin 2014 a janvier 2015 était une période charniére, ou les
pratiques du service évoluaient avec I'introduction progressive de la DEX.

Notre étude rétrospective a inclus tous les patients éligibles de Réanimation

Polyvalente du Centre Hospitalier de Douai sur une période de 3 ans.
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» Protocole de comparaison

Nous avons comparé tout d’abord les caractéristiques de la population générale
de patients alcooliques chroniques ayant recu soit la sédation DEX associée a
une sédation dite « classique » selon notre étude, soit la sédation dite
« classique » seule, selon notre étude.

Dans un second temps, nous nous sommes intéresseés a la sous-population des
plus gros consommateurs d’alcool (= 80 g/j d’alcool), pour rechercher un effet-

dose d’alcool sur nos résultats.

4) Recueil de données

Nous avons en premier lieu recueillies les données démographiques (age,
sexe,), les antécédents médicaux (consommation moyenne journaliére d’alcool
en g/j, nombre de psychotropes dans le traitement habituel chronique au
domicile, pathologie cardiovasculaire chronique, pathologie respiratoire
chronique, pathologie neurologique chronique) et le niveau de gravité initiale en
réanimation (évalué par le score SAPS Il dont la traduction francaise est le
score IGS 1) (53).

Le recueil des données de morbi-mortalité qui constituent nos criteres de
jugement primaires et secondaires a été effectué par linvestigateur sur
I'analyse rétrospective du dossier médical de chaque patient.

Ces données ont été recueillies a partir des dossiers médicaux des archives du
Centre Hospitalier de Douai. L’ensemble des données a été regroupé au niveau
d’'une base donnée informatisée EXCEL cryptée, laquelle a fait I'objet d’'une

déclaration auprées de la CNIL et du CPP Nord-Ouest.

5) Criteres de jugement

Nous avons évalué en critére de jugement principal le delirium agité : défini par
le nombre de bolus de sédation nécessaires pour obtenir une sédation légére a
modérée (RASS entre 0 et -3) et le nombre de sédatifs différents utilisés.

Les criteres de jugement secondaires étaient d’une part des critéres
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d’efficacité : la durée libre de ventilation mécanique invasive a 60 jours (DVM
J60) du début de linclusion (définie comme le nombre de journées aprés
extubation, sans nécessité de réintubation dans les 48 heures suivant
'extubation), la durée de séjour en réanimation (DSR), la survenue ou non
d’épisodes de pneumopathies acquises sous ventilation mécanique (PAVM), la
survenue ou non de chocs septique et la mortalité.

D’autre part, nous avons relevé des criteres de jugement de tolérance de la
molécule DEX : survenue de bradycardie (définie comme fréquence cardiaque
inférieure a 50 battements par minute), survenue de bradycardie ayant
nécessité une intervention thérapeutigue pour mauvaise tolérance clinique,
hypotension artérielle (définie comme une pression artérielle moyenne
inférieure a 65mmHg) et la survenue d’hypotension artérielle ayant nécessité

une intervention thérapeutique pour mauvaise tolérance clinique.

6) Analyse statistique

Les parametres qualitatifs ont été décrits en termes de fréquence et de
pourcentage. Les parametres numériques gaussiens ont été décrits en termes
de moyenne et de déviation standard et les parametres numériques non
gaussiens en termes de médiane et d’intervalle interquartiles. La normalité des
parameétres numériques a été vérifiée graphiquement et testée a l'aide du test
de Shapiro-Wilk.

Les comparaisons de deux groupes de patients ont été réalisées a l'aide d’un
test du Chi-2 ou de Fisher exact pour les paramétres qualitatifs, a I'aide d’'un
test t de Student pour les paramétres continus gaussiens, et a l'aide d’un test

du U de Mann-Whitney pour les parametres continus non gaussiens.

Les statistiques ont été réalisées par I'unité de méthodologie biostatistique du
CHRU de Lille. Le niveau de significativité a été fixé a 5%. Les analyses
statistiques ont été effectuées a l'aide du logiciel SAS (SAS Institute version
9.4).
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Reésultats
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1) Population générale
a. Caractéristiques de la population

Au total, nous avons inclus 117 patients, répartis en 2 groupes : 49 patients
dans le groupe intervention DEX et 68 patients dans le groupe témoin.

La population était majoritairement composée de sujets masculins dans environ
¥, des cas (36 soit 73,47% dans le groupe dexmédétomidine et 52 soit 76,47%
dans le groupe sédation « classique »). L’age moyen était d’environ 60 ans :
60,45ans dans le groupe dexmédétomidine et 56,9 ans dans le groupe témoin.
Nos patients présentaient des consommations quotidiennes moyennes d’alcool
élevées (autour de 80 g/j: 75,71g/j dans le groupe DEX et 81,18g dans le
groupe témoin) et de psychotropes (environ 1 par patient : 1,04 dans le groupe
DEX et 0.82 dans le groupe témoin).

Les antécédents de maladies cardiovasculaires chroniques, respiratoires
chroniques et neurologiques chroniques étaient eux aussi non négligeables.
Enfin, notre population était constituée de patients avec une gravité initiale
élevée avec un score IGS Il respectivement de 45,08 et 46.01 pour le groupe
DEX et le groupe témoin.

Toutes les caractéristiques de population générale sont reprises dans le tableau
1, et révélent 'absence de différence significative.

Dans le groupe intervention, la DEX était instaurée en moyenne a 7,2 jours de
'admission en réanimation. La dexmédétomidine était administrée en moyenne

a une posologie de 0,72ug/kg/h, et pour une durée moyenne de 4,5 jours.
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Tableau 1: Caractéristiques démographiques comparées:
Valeurs exprimées en moyenne +/- Déviation standard (DS) ou en médiane avec
interquartile [Q25-75] ou en effectif (%). OH chronique: consommation moyenne

d'alcool quotidienne. Psychotropes: consommation moyenne quotidienne de
meédicaments psychotropes différents. IGS IlI: indice de gravité simplifié a

l'admission en réanimation

Caractéristiqgues Groupe DEX Groupe témoin p
Effectifs 49 68
Age (années):

moyenne (DS) 60,4 (11,1) 56,9 (11,5) 0,1
Sexe masculin:

moyenne (%) 36 (73,4) 52 (76,4) 0,71
OH chronique (en g/j):

moyenne (DS) 75,7 (60,7) 81,1 (61,7) 0,57

médiane [Q25-75] 60 [40-80] 60 [40-100] 0,58
Psychotropes:

moyenne (DS) 1(1,4) 0,8 (1,3) 0,41

médiane [Q25-75] 0 [0-2] 0[0-1,5] 0,41
Maladie cardiovasculaire
chronique:

nombre (%) 29 (59,1) 38 (55,8) 0,72
Maladie respiratoire
chronique :

nombre (%) 18 (36,7) 22 (32,8) 0,62
Maladie neurologique
chronique:

nombre (%) 17 (34,6) 23 (33,8) 0,92
IGS I

moyenne (DS) 45,08 (15,3) 46,1 (20,8) 0,76

médiane [Q25-75] 44 [35-55] 42,5 [30-57] 0,77
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b. Critére de jugement principal : delirium

Sur notre population générale, le nombre de bolus de sédation nécessaires
pour obtenir la cible de sédation légére a modérée (RASS 0 a -2) était
significativement moindre (p=0,001) dans le groupe DEX, avec une moyenne
de 0,9 bolus (DS 1,65) versus dans le groupe témoin une moyenne de 5,10
bolus (DS 5,60). La médiane était pour le groupe DEX de 0 [Q25-75: 0-2] et
pour le groupe témoin de 4 [Q25-75 : 1-5].

De méme, le nombre de sédatifs différents utilisés au cours du sevrage
ventilatoire était statistiguement moindre (p = 0,0001) dans le groupe DEX avec
le recours a 3 drogues différentes (DS 0,76) versus 4,12 (DS 1,72) dans le
groupe témoin (cf tableau 2). La médiane pour le groupe DEX était de 3 [Q25-
75 : 2-4] et pour le groupe témoin de 4 [Q25-75 : 1-6].
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Tableau 2: Morbi-mortalité comparée:

Valeurs exprimées en moyenne +/- Déviation standard (DS) ou en médiane avec
interquartile [Q25-75] ou en effectif (%). DVM J60: Durée libre de ventilation
meécanique a 60 jours de suivi post inclusion. DSR: durée de séjour moyenne en
réanimation. Bolus de sédation: nombre de bolus de sédation utilisés. Sédatifs:
nombre de sédatifs différents utilisés. Présence de PAVM: Survenue d'au moins
un épisode de pneumopathie acquise sous ventilation mécanique. Présence de
choc septique: Survenue d'au moins un épisode de choc septique. HypoTA:
épisode d'hypotension artérielle < 65mmHg de pression artérielle moyenne.
Bradycardie: épisode de fréquence cardiaque < 50 par minute. NA : non
évaluable. Bradycardie ou hypoTA symptomatique: épisode ayant nécessité
une intervention thérapeutique pour mauvaise tolérance clinique.

Morbi-mortalité Groupe DEX Groupe témoin p
Effectifs 49 68
DVM J60:

moyenne (DS) 3,6 (4,3) 3,3(4,5) 0,21

médiane [Q25-75] 2 [1-4] 1 [0-5] 0,22
DSR (jours):

moyenne (DS) 22,5 (11,8) 13,6 (12,3) 0,004

médiane [Q25-75] 19 [13-30] 14 [4-21,5] 0,003
Bolus de sédation:

moyenne (DS) 0,9 (1,6) 51 (5,6) <.001

médiane [Q25-75] 0 [0-2] 4 [1-6] <.001
Sédatifs:

moyenne (DS) 3(0,7) 4,1 (1,7) <.001

médiane [Q25-75] 3 [2-4] 4 [3-5] <.001
Survenue de PAVM:

nombre (%) 14 (28,5) 26 (38,2) 0,28
Survenue de choc septique:

nombre (%) 5(10,2) 8 (11,8) 0,79
Déces:

nombre (%) 9 (18,4) 21 (30,9) 0,13
Bradycardie:

nombre (%) 1(2) 1(1,5) NA
Bradycardie symptomatique

nombre (%) 0 (0) 1(1,5) NA
HypoTA:

nombre (%) 17 (34,7) 24 (35,3) 0,95
HypoTA symptomatique :

nombre (%) 5 (10,2) 20 (29,4) 0,012
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c. Criteres de jugements secondaires d’efficacité

Il n’était pas retrouvé de différence significative (p=0.21) concernant la durée
libre de ventilation mécanique a 60 jours entre les deux groupes : 3,6 jours (DS
4,3) pour le groupe DEX versus 3,3 jours (DS 4,5) pour le groupe témoin.

La survenue de pneumopathie acquise sous ventilation mécanique n’était pas
différente (p=0,27) entre les deux groupes, tout comme la survenue de choc
septique (p=0,79).

La durée de séjour en réanimation était quant a elle significativement allongée
(p=0,0032) dans le groupe DEX: 22,5 jours (DS 11,8) versus 13,6 jours (DS
12,3) dans le groupe témoin.

Enfin, le taux de déceés était significativement non différent (p=0,12) avec 9
déceés (18,4%) versus 21 déces (30,9%) (cf tableau 2).

d. Criteres de jugements secondaires de tolérance

La survenue de bradycardie était un évenement rare avec 1 seul épisode dans
chaque groupe, et 1 seule bradycardie symptomatique dans le groupe témoin.
La survenue d’hypotension artérielle était plus fréquente mais restait non
différente significativement, survenant chez 17 patients (34,7%) du groupe DEX
contre 24 patients (35,3%) dans le groupe témoin (p=0,94).

Par contre, on notait une augmentation statistique de la survenue d’hypotension
artérielle symptomatique (p=0,012) dans le groupe témoin avec 20 patients
(29,4%) versus 5 patients (10,2%) dans le groupe DEX (cf tableau 2).

e. Comparaison des sédations « classiques » utilisées

Il n’y avait pas de différence significative sur l'utilisation du midazolam et
sufentanyl, ni sur leurs doses maximales (cf tableau 3).

En revanche, les patients du groupe témoin recevaient davantage de
propofol (13 patients (26,53%) versus 34 patients (50%), avec p=0,0106). Par
ailleurs, les doses maximales étaient significativement supérieures dans le
groupe témoin (82,31 mg/h (DS 37,11) versus 135mg/h (DS 69,21) et
p=0,0051).
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Tableau 3: Consommation d'analgo-sédation comparée:
Valeurs exprimées en moyenne +/- Déviation standard (DS) ou en médiane avec

interquartile [Q25-75] ou en effectif (%). mg/h: milligrammes par heure. pg/h:
microgrammes par heure.

Analgo-sédation Groupe DEX Groupe témoin p
Effectifs 49 68
Patients ayant recu du
midazolam

nombre (%) 20 (40,8) 27 (39,7) 0,9
Patients ayant recu du
propofol

nombre (%) 13 (26,5) 34 (50) 0,011
Patients ayant recu du
sufentanyl

nombre (%) 22 (44,9) 19 (27,9) 0,06
Doses maximales du
midazolam (mg/h)

moyenne (DS) 21,6 (15,7) 26 (19,4)

médiane [Q25-75] 20 [8,5-32,5] 20 [15-40] 0.46
Doses maximales du
propofol (mg/h)

moyenne (DS) 82,3 (37,1) 135 (69,2)

médiane (DS) 60 [50-100] 110 [100-150] 0.005
Doses maximales du
sufentanyl (ug/h)

moyenne (DS) 25,2 (12,2) 28,6 (16,5) 0,46

médiane [Q25-75] 20 [15-40] 30 [15-40]
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2) Sous-population des éthyliques chroniques séveéres

Dans un second temps, nous avons comparé la sous-population de patients
représentés par les plus grands consommateurs d’alcool. Cette sous-population
consommant = 80 g/j d’alcool était proche de la population générale concernant
la répartition de sexe, I'age et le score de gravité initiale. En revanche, ces
patients présentaient une part nettement supérieure d’antécédents de maladie
cardiovasculaire, respiratoire et neurologique chronique (cf tableau 4). Parmi
cette sous population, la consommation moyenne alcoolique était d’environ 140
g/j (150g/j dans le groupe DEX et 131,03g/j dans le groupe témoin).

La durée libre de ventilation mécanique a 60 jours, la durée de séjour en
réanimation, la survenue de pneumopathie acquise sous ventilation mécanique,
de choc septique, d’hypotension artérielle, et la mortalité n’étaient pas
différentes significativement entre les deux groupes.

Il N’y avait aucun épisode de bradycardie dans les deux groupes.

Le nombre de bolus de sédation était significativement moindre (p=0,003) dans
le groupe DEX avec une médiane a 0 [Q25-75 : 0-2] versus dans le groupe
sédation « classique » une médiane a 6 [Q25-75 : 2-7].

Le nombre de sédatifs utilisés était lui aussi inférieur (p=0,005) dans le groupe
DEX avec une médiane a 3 [Q25-75 : 2-3] versus une médiane a 4 [Q25-75 : 4-
5]. (cf tableau 5)
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Tableau 4: Caractéristiques démographiques de la sous population de

patients grands alcooliques (280 g/j):
Valeurs exprimées en moyenne +/- Déviation standard (DS) ou en médiane avec
interquartile [Q25-75] ou en effectif (%). OH chronique: consommation moyenne

d'alcool quotidienne. Psychotropes: consommation moyenne quotidienne de
meédicaments psychotropes différents. IGS IlI: indice de gravité simplifié a

I'admission en réanimation

Caractéristiques des

populations Groupe DEX Groupe témoin p
Effectifs 13 29
Age (années):

moyenne (DS) 60,8 (12,9) 56,1 (12,7) 0,28
Sexe masculin:

moyenne (%) 9 (69,2) 25 (86,2) 0,23
OH chronique (en g/)):

moyenne (DS) 150 (76,7) 131,03 (65,8) 0,41

médiane [Q25-75] 130 [90-180] 100 [80-160] 0,39
Psychotropes:

moyenne (DS) 1,6 (1,8) 0,7 (1,1) 0,14

médiane [Q25-75] 2 [0-2] 0 [0-1] 0,15
Maladie cardiovasculaire
chronique:

nombre (%) 5(38,4) 18 (62,1) 0,16
Maladie respiratoire
chronique:

nombre (%) 6 (46,1) 11 (37,9) 0,62
Maladie neurologique
chronique:

nombre (%) 8 (61,5) 11 (37,9) 0,16
IGS I

moyenne (DS) 37,46 (11,8) 50,86 (25,7) 0,11

médiane [Q25-75] 35 [27-51] 41 [34-59] 0,11
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Tableau 5: Morbi-mortalité comparée de la sous population de patients grands
alcooliques (280 g/j):

Valeurs exprimées en moyenne +/- Déviation standard (DS) ou en médiane avec
interquartile [Q25-75] ou en effectif (%). Durée libre de VM & J60: Durée libre de
ventilation mécanique a 60 jours de suivi post inclusion. DSR: durée de sejour
moyenne en réanimation. Bolus de sédation: nombre de bolus de sédation utilisés.
Sédatifs: nombre de sédatifs différents utilisés. Présence de PAVM: Survenue d'au
moins un épisode de pneumopathie acquise sous ventilation mécanique. Présence
de choc septique: Survenue d'au moins un épisode de choc septique. HypoTA:
épisode d'hypotension artérielle < 65mmHg de pression artérielle moyenne.
Bradycardie: épisode de fréquence cardiaque < 50 par minute. Bradycardie ou
hypoTA symptomatique: épisode ayant nécessité une intervention thérapeutique
pour mauvaise tolérance clinique.

Morbi-mortalité Groupe DEX Groupe témoin p
Effectifs 13 29
Durée libre de VM a J60 :

moyenne (DS) 2,4 (2,9) 2,9 (3,5) 0,48

médiane [Q25-75] 1[0-3] 2 [0-5] 0,98
DSR (jours):

moyenne (DS) 24 (12,4) 17,59 (11,8) 0,1

médiane [Q25-75] 22 [14-35] 15 [10-21] 0,1
Bolus de sédation:

moyenne (DS) 0,9(1,2 5,4 (4,9) 0,002

médiane [Q25-75] 0 [0-2] 6 [2-7] 0,003
Sédatifs:

moyenne (DS) 2,9 (0,7) 4,3 (1,6) 0,003

médiane [Q25-75] 3 [2-3] 4 [4-5] 0,005
Survenue de PAVM:

nombre (%) 7 (53,8) 12 (41,3) 0,45
Survenue de choc septique:

nombre (%) 1(7,6) 5(17,2) 0,65
Déces:

nombre (%) 5(38,4) 10 (34,5) 1
Bradycardie:

nombre (%) 0 (0) 0 (0)
Bradycardie symptomatique:

nombre (%) 0 (0) 0 (0)
HypoTA:

nombre (%) 5(38,4) 9(31,1) 0,73
HypoTA symptomatique:

nombre (%) 1(7,7) 7(24,1) 0,4
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Discussion
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1) Reprise des résultats

Dans notre population d’étude, la sédation associant la DEX a la sédation
« classique » montrait des bénéfices pour la réduction du delirium : réduction
significative du nombre de bolus de sédation pour rester dans la cible de
sédation (RASS 0 a -3), et réduction significative du nombre de sédatifs
différents utilisés.

En revanche, nous n’avons démontré aucune différence concernant la
mortalité, la durée de sevrage ventilatoire, la survenue de PAVM et la survenue
de choc septique.

Nous avons établi enfin une augmentation de la durée de séjour en réanimation
dans le groupe DEX.

Dans la sous-population des patients les plus éthyliques chroniques (= 80 g/j),

les résultats étaient similaires, hormis une absence de différence sur la DSR.

2) Points forts

a. Une problématique fréquente

Notre étude s’intéresse a un probléeme fréquent en réanimation : le delirium.
Dans la littérature, sa fréquence est variable, allant jusqu’a prés de 90% selon
les formes, les définitions et les populations étudiées (54). La population
alcoolique chronique est encore plus prédisposée a cette complication de

réanimation (10).

b. Une définition du delirium simple et reproductible

Il n'existe aucune définition consensuelle du delirium en réanimation, En effet,
les défaillances d’organe et I'utilisation de sédation peuvent rendre le diagnostic
de delirium selon la définition DSM-IV difficile (55).

De plus, il existe environ un tiers de forme de delirium non agité comme l'ont
montré Dubois et al. (56).

En 2010, Luetz et al. proposaient le score CAM-ICU (Confusion Assessment
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Method for the Intensive Care Unit) pour le diagnostic de delirium en
réanimation (57). Récemment, Boettger et al. en 2017 nuancaient ces résultats,
avec la mise en évidence que ni le score CAM-ICU ni le score ICDSC (Intensive
Care Delirium Screening Checklist) n’étaient pertinents et fiables pour prédire le
delirium en réanimation (58). C’est pourquoi nous avons reconnu le delirium sur
des critéres simples, pratiques et a notre disposition, a savoir le nombre de
bolus de sédation nécessaires pour maintenir une sédation légere (RASS 0 a -
2), et le nombre de sédatifs différents utilisés pour obtenir la cible de sédation
sus citée.

De plus, les études princeps MIDEX et PRODEX (21) avaient également pris en
critére de jugement principal 'absence de recours a des bolus de sédation pour

définir le temps passé a la cible de sédation souhaitée (25).

c. Un recrutement proportionnellement important

Peu d’études ont évalué la DEX dans la prévention du delirium chez des
patients fortement éthyliques chroniques.
Notre région le Nord-Pas-De-Calais posséde un des taux d’alcoolisme

chronique le plus important, selon les rapports INPES de 2005 et 2010 (59).

Malgré le caractére monocentrique de notre étude, nous avons pu inclure un
grand nombre de patients proportionnellement & de nombreuses autres études
de la littérature. Sur nos 256 patients éligibles sur les 3 ans d’analyse, 117
patients ont pu finalement étre inclus car ils n’avaient pas de critére d’exclusion.
En comparaison, les études MIDEX et PRODEX, portant sur 44 centres sur 4
ans, ont recruté plus de 15000 et 19000 patients éligibles pour n’inclure
finalement que 500 patients dans chaque étude (25). Nous sommes également,
a notre connaissance, parmi les premiers a décrire précisément le degré
d’alcoolisme chronique des patients (comparable entre nos groupes étudiés),
qui peut constituer un biais évident de confusion, tout comme l'usage de

psychotropes au long cours (comparable entre nos groupes étudiés).

Notre étude découle d’une discussion pluridisciplinaire entre médecins

réanimateurs du service, médecin réanimateur extérieurs avec une expérience

33



pratique solide de l'usage de la molécule : Pr. Jean-Michel Constantin du
CHRU de Clermont-Ferrand et le Dr Bernard De Jonghe, du CH de Poissy. De
plus I'équipe paramédicale du service a été consultée pour une meilleure
optimisation de lI'usage de la molécule et une bonne satisfaction de I'équipe

soignante.

d. Une sous-population particuliere : les patients éthyliques

chroniques

Enfin, le bénéfice de la DEX est maintenant bien validé dans la population
générale de réanimation(25)(46). Son bénéfice a été démontré également dans
les sous-populations de patients agés en réanimation (44), de patients en soins
palliatifs (60), pour la continuité de sédation entre ventilation mécanique

invasive et ventilation non invasive (38)(61).

En revanche dans la sous-population des patients alcooliques chroniques, la
stratégie de gestion des sédations n'est pas consensuelle. Les
benzodiazépines restent largement utilisés en premier recours pour la prise en
charge du patient alcoolique et du delirium tremens (12). Les benzodiazépines
demeurent recommandés en 2016 en France (48) pour le sevrage alcoolique.
Cette recommandation s’appuie sur une réduction des convulsions sous
benzodiazépines (62), sans aucun bénéfice en terme de réduction du delirium.
Les neuroleptiques ont été également proposés, mais la DEX reste supérieure
sur la durée de ventilation mécanique et la DSR dans le contexte du delirium

persistant retardant le sevrage ventilatoire (28).

La stratégie benzodiazépines associée a la DEX a déja été étudiée en
réanimation chez les patients alcooliques, mais uniquement pour évaluer les
symptomes de sevrage alcoolique. Dans la méta-analyse qui a étudié 'ajout de
DEX aux benzodiazépines en réanimation (45), les auteurs retrouvaient une
réduction des symptdmes du sevrage alcoolique, de [l'agitation et de la
confusion. Cependant, les limites de cette méta-analyse étaient le faible effectif
de patients (55 patients sur 4 études), des études rétrospectives de faible

puissance, l'absence d’'information sur le degré d’alcoolisme chronique et
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I'absence d’information sur la gravité des patients en réanimation et le recours a
la ventilation mécanique invasive. Cette étude ne s’intéressait pas non plus au

delirium ni aux données de morbi-mortalité lié au sevrage ventilatoire.

e. Des résultats encourageants

Dans notre étude, la réduction du delirium sous DEX est significative, en accord
avec les données désormais solides de la littérature (25)(46). Bien que nos
résultats ne retrouvent pas de diminution significative sur la mortalité dans le
groupe DEX, les résultats sont encourageants : 9 décés (18,4%) dans le groupe

DEX versus 21 déces (30,9%) dans le groupe témoin.

f. Recherche d’effet-dose

Nous avons par ailleurs évalué si le fait de consommer de fortes quantités
d’alcool (80 a 140 grammes d’alcool par jour de moyenne) exposaient les
patients a un devenir en terme de morbi-mortalité en réanimation différent.
Cette sous-population de patients présentait une réduction du delirium, sans
différence significative sur les autres criteres de jugement. Il ne semble donc
pas y avoir d’effet-dose d’alcool, dans le sens ou les résultats obtenus sont
similaires pour la population générale de notre étude et la sous-population

d’alcoolisme le plus éleveé.

3) Limites
a. Type d’étude

Notre étude est tout d’abord rétrospective et monocentrique, avec les limites qui
en résultent. Néanmoins, les populations n’étaient pas différentes sur
'ensemble des caractéristiques initiales.

b. Biais de confusion

Nous avons cherché a réduire les biais de confusion liés aux caractéristiques

des patients, a leurs comorbidités et leur gravité initiale, la quantité d’alcool
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quotidienne et 'usage de psychotropes au long cours. Pour tous ces critéres,

nos populations étaient comparables.

Nous avons cherché a nous amender du biais lié aux drogues analgo-sédatives
de la sédation « classique » puisque chaque praticien pouvait a sa convenance
utilisait telle ou telle molécule. Il n’y avait pas de différence significative entre
les deux groupes aussi bien sur le recours a une sédation par midazolam et
sufentanyl, que sur les doses maximales de midazolam et sufentanyl. Par
contre, le groupe témoin recevait plus frequemment et a plus grosses doses du
propofol. Cela peut constituer un biais de confusion, par lI'existence d'une
sédation accrue par propofol dans le groupe témoin. Néanmoins, les études sur
le sujet dans la littérature comportent souvent des populations inhomogénes
guant aux co-sédations utilisées, comme le soulignent Constantin et al. dans

leur méta-analyse de 2016 portant sur 16 études randomisées (46).

Par ailleurs, nous n’avons pas relevé les sédatifs administrés par voie per os.
Ceux-ci peuvent influencer également le degré de sédation et d’anxiolyse du
patient. Nous n’avons pas non plus étudié les moyennes des concentrations
administrées d’analgo-sédation. De plus nous n’avons pas suivi la durée du

delirium.

Enfin, la DEX a une élimination par voie hépatique. Nous n’avons pas relevé la
présence ou non d’insuffisance hépatique. Cela pourrait constituer un biais de
confusion, par modification des propriétés pharmacocinétiques : accumulation

ou élimination des drogues analgo-sédatives utilisées.

c. Manque de puissance

Notre étude ne retrouve pas de réduction de la durée de ventilation mécanique
ni de la durée de séjour en réanimation, mais plutdt une augmentation de cette
derniere. Ces résultats sont contradictoires avec les données récentes de la
littérature, notamment la méta-analyse de Constantin et al. (46).

Nos résultats inattendus peuvent s’expliquer par un manque de puissance de

notre étude lieé a un effectif insuffisant, puisque nous avions 117 patients inclus
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dont 49 ayant recu la DEX, alors que les autres études positives regroupaient
une population plus large : 501 patients dans I'étude MIDEX (25), 500 patients
dans I'étude PRODEX(25), 366 dans I'étude Riker et al. (63).

d. Un usage différent de la dexmédétomidine ?

Dans la littérature, la DEX est souvent instaurée précocement : Riker et al
introduisaient la DEX dans les 96 heures qui suivaient I'intubation (63), Shehabi
et al. dans les 12 heures qui suivaient I'intubation (54), et Jakob et al. dans les
3 jours post admission en réanimation (25). Dans notre étude, la DEX était
introduite plus tardivement, en moyenne a 7,2 jours aprés leur admission en
réanimation ; délai pendant lequel le recours aux sédations « classiques » était
important, comme en témoignent nos fortes doses maximales requises. On ne
peut exclure que cette introduction tardive de DEX ait pu étre délétére avec une
escalade thérapeutique des sédations « classiques », faisant le lit du delirium.
Le délai d’initiation tardif dans notre étude explique peut-étre en partie
I'absence de bénéfice de la DEX sur les autres critéres de morbi-mortalité.

De plus, nous avons comparé la DEX en association avec des drogues analgo-
sédatives classiques versus ces mémes drogues « classiques seules. En
comparaison, plusieurs autres études de la littérature, telles MIDEX et
PRODEX, ont utilisé la DEX seule dans le groupe intervention (25).

A Tlinverse de notre étude, leurs résultats retrouvaient une réduction
significative sur la durée de ventilation mécanique, et la durée de séjour en
réanimation. La DEX seule est peut-étre plus adaptée que son association a
d’autres sédatifs (midazolam, propofol...) pour lequel le terrain éthylique
chronique induit une relative tachyphylaxie. Il n’est pas exclu que I'absence de
significativité sur le sevrage ventilatoire et la durée de séjour en réanimation
dans notre étude soient liés a ce recours aux analgo-sédatifs non a2 agonistes.
Cela peut constituer un biais de confusion, masquant ainsi I'effet bénéfique de
la DEX.
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En conclusion, notre étude suggere que [l'utilisation de dexmédétomidine
confere une réduction du delirium chez les patients alcooliques chroniques sous
ventilation mécanique invasive en réanimation. Notre étude ne retrouve de
bénéfice en termes de durée de ventilation mécanique, de durée de séjour en

réanimation ni sur les autres criteres de morbi-mortalité.

Ce travail nous a permis dans le service de réaliser des protocoles de sédation
légere, en privilégiant la dexmédétomidine chez les profils de patients

éthyliques chroniques.

La place et le délai d’initiation de la dexmédétomidine sur les patients
alcooliques chroniques en réanimation restent a définir, au vu de nos résultats
et du peu d’études actuelles disponibles sur le sujet. Le bénéfice démontré par
notre étude sur le delirium reste a confirmer sur la population générale des
éthyliques chroniques. Il semble y avoir un effet de la DEX sur la réduction de
mortalité, sans significativité statistique. Malgré de nombreuses limites, ces
résultats prometteurs encouragent la réalisation d’études randomisées de plus
grands effectifs, avec une randomisation sur le degré d’alcoolisme chronique, le

degré d’insuffisance hépatique et les drogues analgo-sédatives co-utilisées.
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Annexe 1 : Score de sédation RASS

Niveau  Description Définition

+4 Combatif Combatif ou violent, danger immédiat envers I"équipe

+3 Tres agité Tire, arrache tuyaux et cathéters et/ou agressif envers |’équipe

+2 Agité Mouvements fréquents sans but précis et/ou désadaptation au respirateur

+1 Ne tient pas Anxieux ou craintif, mais mouvements orientés, peu fréquents, non
en place vigoureux, non agressifs

0 Eveillé et calme
-1 Somnolent Non complétement éveillé, mais reste éveillé avec contact visuel a
"appel (= 10 s)

-2 Diminution légére Ne reste éveillé que brievement avec contact visuel a 'appel (< 10 )
de la vigilance

-3 Diminution modérée  N’importe quel mouvement a I'appel mais sans contact visuel

de la vigilance

—4 Diminution profonde  Aucune réponse a ’appel, mais n’importe quel mouvement a la
de la vigilance stimulation physique (secousse ou friction non nociceptive de I'épaule
ou du sternum)
-5 Non réveillable Aucune réponse, ni a 'appel, ni a la stimulation physique (secousse ou

friction non nociceptive de I’épaule ou du sternum)

Annexe 2 : Echelle d’analgésie BPS

Criteres Description Score
Expression du visage Détendu 1
Plissement du front 2
Fermeture des yeux 3
Grimace 4
Tonus des membres Aucun I
supérieurs Flexion partielle 2
Flexion complete 3
Rétraction 4
Adaptation au Adapté 1
respirateur Lutte ponctuellement 2
Lutte contre ventilateur 3

o

Non ventilable
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Résumé
Introduction : Le sevrage ventilatoire des patients alcooliques chroniques est difficile, en raison
de la fréquence d’un deliium en réanimation. Nous avons évalué la place de la
dexmédétomidine en complément d’une analgo-sédation « classique » pour la prévention du
delirium des patients alcooliques chroniques en réanimation.
Méthodologie : Notre étude est rétrospective, de type avant/apres, monocentrique. Les
patients alcooliques chroniques sous ventilation mécanique recevaient soit une analgo-sédation
« « classique » seule, soit associée a la dexmédétomidine. Nos critéres de jugement étaient la
survenue de délirium, reposant sur le nombre de bolus de sédation nécessaires pour maintenir
une sédation légere (RASS 0 a -2) et le nombre de sédatifs différents utilisés. Nous avons
ensuite comparé la sous population des patients avec l'alcoolisme chronique le plus important
(=80g/)).
Résultats : Nous avons inclus 117 patients : 49 dans le groupe dexmédétomidine, 68 dans le
groupe sédation « classique ». Le groupe dexmédétomidine présentait une diminution
significative du nombre moyen de bolus nécessaires (p<0,001) et du nombre moyen de sédatifs
utilisés (p<0,001). Il n’y avait aucune différence sur la durée de ventilation mécanique, la
mortalité, la survenue de PAVM, de choc septique. La durée de séjour en réanimation était
allongée dans le groupe dexmédétomidine (p = 0,004). Le sous-groupe des plus éthyliques les
plus séveres présentait des caractéristiques sensiblement comparables a notre population
générale. Les résultats étaient identigues a ceux de notre population générale, hormis une
absence de différence sur la durée de séjour en réanimation.
Conclusion : La dexmédétomidine réduit le delirium chez les patients alcooliques chroniques
en réanimation. Son bénéfice sur la durée de ventilation mécanique et la durée de séjour en
réanimation reste a démontrer pour les patients alcooliques chroniques.
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