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Hydroxyéthylamidon 130/0,42  
versus Ringer acétate dans le 
sepsis sévère

Perner A, Haase n, guttormsen AB,  
et al. (2012) Hydroxyethyl starch 130/0, 
42 versus ringer’s acetate in severe 
sepsis. n engl J med 367:124–34. 
clinicaltrials.gov: nct00962156

Problématique : l’hydoxyéthyl­
amidon (HeA) est largement utilisé en réanimation, mais 
son efficacité et sa sécurité d’emploi ne sont pas établies 
pour les patients en sepsis sévère. récemment, l’eu­
ropean society of intensive care medicine (esicm) 
a publié des recommandations sur la base d’une méta­ 
analyse [1]. elle suggère de ne pas utiliser d’HeA 130/4,2 
pour les patients en sepsis sévère. de même, une méta­ 
analyse cochrane récente considère que l’utilisation de col­
loïdes chez les patients en phase critique n’est pas justifiée 
en dehors du contexte des essais contrôlés randomisés [2].

Objectif : évaluer l’effet de l’HeA 130/0,4 comparé au 
ringer acétate sur le critère composite de décès et d’insuffi­
sance rénale terminale chez les patients en sepsis sévère.

Type d’étude : étude randomisée en double insu avec grou­
pes parallèles, multicentrique et internationale, incluant  
13 hôpitaux universitaires et 13 hôpitaux non universitaires.

Intervention : les patients ont reçu jusqu’à 33 ml/kg de 
poids idéal par jour de la solution qu’ils étaient assignés à 
recevoir suite à la randomisation : soit de l’HeA 130/0,4 
à 6 % (6 % tetraspan®), soit du ringer acétate (sterofun­
din® isO). si une expansion volémique supplémentaire était 
nécessaire, du ringer acétate était utilisé en ouvert.

Critère de jugement principal : le critère de jugement 
principal composite était le décès ou la dépendance à une 
dialyse rénale 90 jours après la randomisation.

Critère d’inclusion : Patient de plus de 18 ans répondant à 
tous les critères de sepsis sévère et nécessitant une expan­
sion volémique en réanimation.

Résultats : Au total, 798 patients ont été inclus. les groupes  
HeA (n = 398) et ringer acétate (n = 400) sont comparables. 
l’expansion volémique cumulée médiane est de 44 ml/kg  
de poids idéal dans le groupe HeA et de 47 ml dans  
le groupe ringer acétate (p = 0,18). en ce qui concerne le  
critère de jugement principal, il est retrouvé un décès ou 
une dépendance à la dialyse à j90 pour 51 % des patients 
du groupe HeA et pour 43 % des patients du groupe ringer 
acétate (rr = 1,17 ; ic 95 % : [1,01–1,36] ; p = 0,03). les 
patients inclus dans le groupe HeA ont reçu plus de produits 
sanguins et ont été plus dialysés que les patients du groupe 
ringer acétate (respectivement rr = 1,28 ; ic 95 % : 
[1,12–1,47] ; p = 0,002 et rr = 1,35 ; ic 95 % : [1,01–1,8] ; 
p = 0,04). À 90 jours de l’inclusion, seulement un patient de 
chacun des groupes est dépendant de la dialyse.

Commentaires : dans cet essai randomisé en double 
insu chez des patients de réanimation en sepsis sévère, 
l’HeA 130/0,42 augmente de façon significative le ris­
que de décès à 90 jours, comparé au ringer acétate. 
l’HeA augmente le risque absolu de mort à 90 jours de 
8 %. les courbes de survie mettent en évidence que la 
surmortalité survient au­delà des trois premières semai­
nes du traitement. Pour les auteurs, cette observation 
est compatible avec les publications antérieures éva­
luant la toxicité des dépôts non métabolisables d’HeA 
dans les tissus notamment les reins, le foie et la moelle 
osseuse. cependant, les mécanismes de la surmortalité  
ne sont pas identifiés. Bien que la dépendance envers la 
dialyse à 90 jours est la même dans les deux groupes, les 
patients du groupe HeA ont nécessité un recours à la dia­
lyse durant plus longtemps. Alors qu’il est reconnu que 
les colloïdes génèrent une expansion volémique plus 
importante que les cristalloïdes, il n’y a pas de différence 
significative de volume perfusé entre les deux groupes. 
il y a cependant eu des écarts au protocole, 77 patients 
ayant reçu des colloïdes en ouvert. mais les auteurs sou­
tiennent que leurs données restent interprétables du fait 
de la répartition homogène de ces patients dans les deux 
groupes, du fait que la dose maximale de colloïde n’ait 
été dépassée que pour deux patients et du fait que les 
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analyses perprotocoles excluant ces patients corroboraient 
les résultats finaux. cette publication conforte les recom­
mandations de l’esicm et de la méta­analyse cochrane 
qui l’ont précédé cette année, et qui suggèrent de n’utiliser 
les HeA que dans le cadre des essais randomisés contrôlés. 
d’autres études sont en cours et permettront de confor­
ter ou infirmer ces observations, dont l’étude australienne 
cHest (crystalloid versus Hydroxyethyl starch trials) 
débutée en 2009 et devant inclure 7 000 patients [3].
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Administration préhospitalière d’une solution  
intraveineuse associant glucose–insuline–potassium 
chez les patients suspects  
de syndromes coronariens aigus

selker HP, Beshansky Jr, sheehan Pr,  
et al (2012) Out­of­hospital admi­
nistration of intravenous glucose­ 
insulin­potassium in patients with 
suspected acute coronary syndro­
mes. JAmA 307:1925–33. clinical­
trials.gov: nct00091507

Problématique : Plusieurs étu­
des expérimentales portant sur les 

cardio pathies ischémiques attribuent à l’association précoce 
de glucose–insuline–potassium (giK) des propriétés cardio­
protectrices et antiarythmiques. certaines études cliniques 
retrouvent un faible bénéfice à l’utilisation du giK. cepen­
dant, les résultats sont moins importants qu’en recherche 
expérimentale et restent controversés, possiblement du fait 
d’une administration trop tardive de cette solution. Pour pal­
lier ce biais, les auteurs ont choisi d’étudier les effets du giK 
en préhospitalier.

Objectifs : Premièrement, évaluer le rôle protecteur myo­
cardique du giK au travers de la progression de l’ischémie. 
deuxièmement, évaluer son effet antiarythmique au travers 
des arrêts cardiaques.

Critères de jugement : le critère de jugement principal est 
la progression de l’ischémie myocardique avec l’évolution 
des biomarqueurs et de l’électrocardiogramme. les critè­
res de jugement secondaires sont la survie à 30 jours ainsi 
qu’un critère composite associant arrêts cardiaques (extra­ 
ou intrahospitaliers) et mortalité intrahospitalière.

Type d’étude et pertinence : étude en double insu, rando­
misée, contrôlée, effectuée aux états­unis dans 13 villes, de 
décembre 2006 à juillet 2011. les patients pris en charge par 
les paramédics (36 équipes) et stratifiés en haute probabilité 
de syndrome coronarien aigu (scA) étaient randomisés soit 
dans le groupe placebo (glucose 5 %), soit avec la solution 
giK (glucose 30 % + insuline 50 ui/l + Kcl 80 meq/l, avec 
un débit de 1,5 ml/kg par heure durant 12 heures). Bien 
qu’adaptée à l’objectif principal, l’inclusion de patients 
ayant déjà commencé à constituer une nécrose constitue un 
facteur limitant. de plus, l’étude du monitoring des patients 
inclus aurait été un élément utile concernant l’étude des pro­
priétés antiarythmiques du giK.

Résultats : neuf cent onze patients ont été randomisés 
(giK = 411, placebo =460), 40 patients exclus secondai­
rement. l’âge moyen des patients est de 63 ans, 71 % sont 
des hommes, 86 % présentaient une douleur thoracique. le 
délai moyen entre le début des symptômes et la randomi­
sation était de 90 minutes. les caractéristiques des deux 
groupes sont comparables. concernant la progression de 
l’ischémie, il n’y a pas de différence significative entre le 
giK (n = 200 ; 48,7 %) et le placebo (n = 242 ; 52,6 %) 
[Or = 0,88 ; ic 95 % : [0,66–1,13] ; p = 0,28]. cependant, 
concernant l’étendue de la nécrose mesurée à 30 jours chez 
un sous­groupe de 110 patients, les auteurs retrouvent une 
différence significative en faveur du giK (2 % du ventri­
cule gauche nécrosé) contre le placebo (10 %). concernant 
la mortalité à 30 jours, il n’y a pas de différence significa­
tive entre le giK (4,4 %) et le placebo (6,1 %) [Hr = 0,72 ;  
ic 95 % : [0,40–1,29] ; p = 0,27]. concernant le critère 
composite associant arrêts cardiaques et mortalité intra­
hospitalière, les auteurs retrouvent une différence significa­
tive (Or = 0,74 ; ic 95 % : [0,40–1,38] ; p = 0,01) en faveur 
du giK (4,4 %) contre le placebo (8,7 %). de plus, concer­
nant ce dernier critère et en cas de stemi, la différence est 
encore plus importante (Or = 0,39 ; ic 95 % : [0,18–0,82] ;  
p = 0,01) entre le giK (6,1 %) et le placebo (14,4 %).  
les auteurs ne retrouvent pas de différence significative en 
termes d’effets indésirables.

Commentaires : le calcul du nombre de sujets nécessai­
res était de 880 patients. cependant, sur les 911 patients 
inclus, 23 % des patients ne présentaient pas de syndrome 
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coronarien aigu. l’inclusion de cette proportion non négli­
geable de fausses alertes limite certainement la puissance 
des résultats. Bien que les caractéristiques des patients soient 
comparables entre les deux groupes, l’absence des cotraite­
ments utilisés dans chacun des deux bras est à regretter. lors 
de la présentation de cette étude au congrès de l’American  
college of cardiology de 2012, HP selker a conclu :  
« les données les plus importantes concernent le critère 
composite d’arrêt cardiaque ou de mort subite […]. ce seul 
élément justifie l’utilisation systématique du giK dès la 
prise en charge des patients ». Bien que la solution de giK 
ait peu d’effets indésirables, il semble difficile en absence 
d’autres résultats de conseiller l’emploi systématique de la 
solution. les coauteurs de cette étude continuent l’observa­
tion de la cohorte, et les effets plus tardifs de l’emploi de 
cette solution seront donc publiés prochainement.

P.­g. claret
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cHu de nîmes, nîmes, France
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L’association morphine plus kétamine est supérieure 
à la morphine seule comme analgésie préhospitalière 
pour les traumatismes : une étude contrôlée randomisée

Jennings PA, cameron P, Bernard s, 
et al (2012) morphine and ketamine 
is superior to morphine alone for 
out­of­hospital trauma analgesia: 
a randomised controlled trial. Ann 
emerg med 59:497–503

Problématique : il existe un débat 
important sur l’analgésie optimale 
pour traiter les patients traumatisés 

conscients en préhospitalier et des pratiques très différen­
tes selon les équipes. la morphine est utilisée couramment, 
mais sans preuve suffisante pour savoir s’il s’agit de l’anal­
gésique optimal dans cet environnement [1]. ses effets 
secondaires en sont l’une de ses limites. la kétamine est lar­
gement utilisée en médecine d’urgence, elle a une fréquence 
faible d’effets indésirables graves, peu d’effets sur la pres­
sion artérielle et le pouls, tout en fournissant une analgésie 
efficace en toute sécurité, une anxiolyse et une amnésie. elle 
présente également l’avantage de permettre aux patients de 
conserver leurs réflexes pharyngés.

Objectif : l’objectif de cette étude était d’évaluer l’efficacité 
de l’association kétamine–morphine par voie intra  veineuse 
par rapport à la morphine seule par voie intraveineuse 
pour l’analgésie des adultes traumatisés conscients en  
préhospitalier.

Type d’étude et pertinence : étude prospective randomisée 
multicentrique (Australie). les patients traumatisés, ayant 
un score de glasgow à 15 et un score verbal de douleur 
supérieur à 5, pouvaient être inclus dans l’étude. les cri­
tères d’exclusion étaient l’allergie connue à la kétamine ou 
à la morphine, les femmes enceintes ou qui allaitaient, une 
douleur thoracique d’allure coronarienne, un œdème aigu 
du poumon, une hypertension artérielle sévère (pression 
artérielle systolique > 180 mmHg), un traumatisme crânien, 
une notion de la perte de conscience, l’impossibilité d’ob­
tenir un accès veineux, et une intoxication présumée alcoo­
lique ou par des substances illicites. Après une dose initiale 
de 5 mg de morphine par voie intraveineuse, les patients 
ont été randomisés pour recevoir par voie intraveineuse soit 
de la kétamine (bolus initial de 10 ou 20 mg, suivi de bolus 
de 10 mg toutes les trois minutes) soit de la morphine (1 à 
5 mg toutes les cinq minutes). le score de douleur a été 
mesuré au début de la prise en charge et à l’arrivée à l’hôpi­
tal, une réduction de celui­ci supérieure à 1,3 était considé­
rée comme cliniquement significative. l’analyse statistique 
était faite en intention de traiter.

Résultats : un total de 135 patients a été inclus entre décem­
bre 2007 et juillet 2010. il n’y avait pas de différence entre les 
groupes à l’inclusion. Après le bolus initial de 5 mg de mor­
phine par voie intraveineuse, les patients affectés à la kéta­
mine ont reçu une moyenne de 41 ± 25 mg de kétamine. les 
patients affectés à la morphine seule ont reçu une moyenne 
de 14 ± 9 mg de morphine. la baisse moyenne du score de 
douleur était de –5,6 (ic 95 % : –6,2 à –5,0) dans le groupe 
kétamine par rapport à –3,2 (ic 95 % : –3,7 à –2,7) dans le 
groupe morphine. la différence dans le changement moyen 
du score de douleur était de –2,4 (ic 95 % : –3,2 à –1,6) 
points. le groupe morphine par voie intraveineuse a eu neuf 
cas d’effets indésirables sur 65 patients (14 %, ic 95 % : 6 à 
25 %) [le plus souvent des nausées (6/65, 9 %)] par rapport 
à 27 sur 70 patients (39 %, ic 95 % : 27 à 51 %) dans le 
groupe kétamine (le plus souvent une désorientation [8/70 ; 
11 %]). il n’y a pas eu de différence significative dans l’évo­
lution des fréquences cardiaque et respiratoire et du score 
de glasgow. cependant, dans le groupe morphine, la tension 
artérielle systolique a diminué en moyenne de –4 mmHg (ic 
95 % : –7 à 0) alors que dans le groupe kétamine, elle a aug­
menté en moyenne de 5 mmHg (ic 95 % : 1 à 9).

Commentaires : dans cette étude, l’utilisation de l’asso­
ciation morphine–kétamine a permis une réduction plus 
importante de la douleur que la morphine seule après un 
traumatisme. l’association a permis une baisse de la dou­
leur de 2,4 points sur l’échelle verbale numérique par rap­
port à la morphine seule. de plus, le groupe kétamine avait 
une pente plus raide, ce qui reflète une réduction plus rapide 
de l’intensité de la douleur au fil du temps que celle du 
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groupe morphine. tous les patients ont reçu un bolus ini­
tial de 5 mg de morphine avant la randomisation. cela a été 
considéré comme un élément important du protocole pour 
deux raisons. tout d’abord, dans la pratique, la kétamine 
n’est pas systématiquement administrée comme analgé­
sique de première ligne. elle est généralement réservée aux 
patients dont la douleur se révèle réfractaire à la morphine. 
deuxièmement, la kétamine a agi comme un adjuvant à la 
morphine. la légère augmentation de la pression artérielle 
avec la kétamine était prévue puisque celle­ci provoque une 
inhibition centrale de la recapture de catécholamine, qui se 
traduit généralement par une augmentation de la pression 
artérielle et du pouls. Parmi les limites de cette étude, on 
peut noter une proportion plus importante d’effets secon­
daires avec l’association morphine–kétamine ; cependant, 
celle­ci a été considérée comme faible. étant donné le suc­
cès de la kétamine par voie intraveineuse dans la réduc­
tion de la douleur aiguë, les recherches futures devraient 
mettre l’accent sur l’efficacité d’autres voies d’administra­
tion, y compris par les voies intramusculaire, intranasale 
et les applications topiques. il faut toutefois regretter, dans 
cet essai thérapeutique, l’absence de titration de la dose à 
la douleur qui reste un principe de base de l’analgésie en 
urgence [2].
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Apport du ballonnet intra-aortique en cas d’infarctus 
du myocarde avec choc cardiogénique

thiele H, Zeymer u, neumann FJ, 
et al (2012) intraaortic balloon sup­
port for myocardial infraction with 
cardiogenic shock. n engl J med 
367:1287–96. clinicaltrials.gov: 
nct00491036

Problématique : l’implantation 
du ballon de contre­pulsion intra­
aortique fait partie de l’arsenal 

thérapeutique dans la prise en charge des infarctus com­
pliqués de choc cardiogénique. cette stratégie nécessite un 
plateau technique élevé et fait partie des recommandations. 
elle implique donc une organisation régionale associant 
des équipes expertes pour les transferts. cependant, aucune 
étude n’a évalué son impact sur la morbimortalité.

Objectif : évaluer l’impact de l’utilisation du ballon de 
contre­pulsion intra­aortique sur la mortalité à 30 jours (j30) 
chez les patients bénéficiant d’une revascularisation corona­
rienne en urgence compliquée d’un choc cardiogénique.

Type d’étude et pertinence : dans cette étude multicen­
trique, prospective, ouverte ont été inclus 600 patients 
randomisés en deux groupes : le premier bénéficiant d’un 
ballon de contre­pulsion intra­aortique (groupe BcPiA, 
301 patients), le second bénéficiant d’un traitement médi­
cal standardisé seul (groupe témoin de 299 patients). tous 
les patients devaient subir une revascularisation précoce  
(au moyen d’une intervention coronarienne percutanée ou 
pontage). le critère principal d’efficacité était la mortalité 
à j30 toutes causes confondues, les critères secondaires  
incluaient les hémorragies majeures, les complications 
ischémiques, le sepsis et les accidents cérébrovasculaires.

Résultats : cent dix­neuf (39,7 %) patients dans le groupe 
BcPiA et 123 (41,3 %) patients dans le groupe témoin sont 
décédés (rr = 0,96 ; ic 95 % : [0,79–1,17], p = 0,69).  
il n’y avait aucune différence significative dans les critères 
secondaires, ni même dans le temps de stabilisation hémo­
dynamique, la durée de séjour en unité de soins intensifs, 
les niveaux sériques de lactate, la dose et la durée du trai­
tement, les catécholamines et la fonction rénale. le groupe 
BcPiA et le groupe témoin ne diffèrent pas par rapport aux 
taux de saignements majeurs (3,3 et 4,4 %, respectivement, 
p = 0,51), de complications ischémiques (4,3 et 3,4 %, 
p = 0,53), de sepsis (15,7 et 20,5 %, p = 0,15) et d’accidents 
cérébrovasculaires (0,7 et 1,7 %, p = 0,28). l’utilisation de 
BcPiA n’a pas réduit significativement la mortalité à j30 
chez les patients présentant un choc cardiogénique compli­
quant un infarctus aigu du myocarde pour lequel une straté­
gie de revascularisation précoce était prévue.

Commentaires : cette étude souligne l’importance des 
essais randomisés dans le cadre de stratégies thérapeutiques 
aboutissant à des recommandations de haut grade. Pour la 
plupart des patients, le BcPiA est inutile, dans un contexte 
de prise en charge similaire au sein du système français. un 
traitement médical bien conduit et une revascularisation 
précoce sont garants d’une qualité de prise en charge. mais 
d’autres questions restent en suspens : la population concer­
née avait une FeVg de 35 % en moyenne, donc un risque 
modéré. Qu’en est­il des patients plus graves ? Par ailleurs, 
le moment de la mise en place de la BcPiA était laissé à la 
discrétion de l’équipe médicale. ce moment conditionne­t­il 
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son efficacité ? une sous­population pourrait­elle encore en 
tirer profit ? même si aucun avantage clair n’a été observé, 
l’utilisation de BcPiA semble sécuritaire. le taux de com­
plications, comparable dans les deux groupes, peut être le 
reflet de la participation des centres expérimentés. enfin,  
10 % des patients du groupe témoin ont bénéficié d’un traite­
ment par BcPiA, ce qui peut avoir eu un « petit » impact 
sur les résultats. Autant d’interrogations auxquelles il faudra 
répondre par d’autres essais.
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Traitement intramusculaire versus intraveineux  
de l’état de mal épileptique en préhospitalier

silbergleit r, durkalski V, lowens­
tein d, et al (2012) intramuscular 
versus intravenous therapy for pre­
hospital status epilepticus. n engl 
J med 366:591–600. clinicaltrials.
gov: nct 0080914

Problématique : l’état de mal 
convulsif (emc) est une pathologie 
grave en soi en termes de morbimor­

talité ; sa durée en est un élément pronostique majeur. la 
rapidité de mise en route d’un traitement et son efficacité 
sont donc des objectifs thérapeutiques importants.

Objectif : tester l’efficacité et la rapidité de mise en œuvre 
d’un traitement en préhospitalier par benzodiazépines en 
utilisant des voies d’administration différentes.

Type d’étude et sa pertinence : étude multicentrique 
prospective, contrôlée, randomisée, en double insu, chez 
des adultes et des enfants (poids > 13 kg), présentant des 
convulsions depuis au moins cinq minutes (attestées par 
des témoins) ou un véritable état de mal convulsif lors 
de la prise en charge préhospitalière. les convulsions 
post­traumatiques, postanoxiques, hypoglycémiques ont 
été exclues. le schéma thérapeutique a comparé 10 mg 
de midazolam (Hypnovel®) intramusculaire (im) versus 
4 mg de lorazépam (témesta®) intraveineux (iV) pour les 
malades de plus de 40 kg (doses réduites de moitié si le 
poids était entre 13 et 40 kg). le traitement était condi­
tionné sous forme de kit contenant une seringue prérem­
plie iV et un auto­injecteur im (de placebo ou de principe 
actif) et un système vocal servant de guide d’utilisation 
de la procédure pour les infirmiers para médics. le critère  
de jugement principal était l’arrêt de la convulsion sans 
aucun autre traitement à l’arrivée aux urgences. les critères  

de jugement secondaires étaient la durée de la procédure 
(en particulier le délai d’injection), le délai entre le début 
du traitement et l’arrêt de la convulsion (délai d’effica­
cité), la durée d’hospitalisation y compris en soins inten­
sifs, la récidive dans les 12 heures, la nécessité d’une 
intubation. l’essai a été construit selon une hypothèse 
de non­infériorité du traitement par midazolam im par  
rapport au traitement de référence par lorazépam iV avec 
une borne fixée à 10 %. l’analyse a été faite en intention 
de traiter (itt).

Résultats : À l’arrivée aux urgences, les convulsions étaient 
absentes chez 329 patients sur 448 (73,4 %) dans le groupe 
midazolam im et chez 282 sur 445 (63,4 %) dans le groupe 
lorazépam iV (soit une différence de 10 % ; ic 95 % :  
[4,0–16,1] ; p < 0,001). le nombre de malades ayant néces­
sité une intubation a été identique dans les deux groupes 
(respectivement 14,1 versus 14,4 %) ainsi que le nombre 
de récidives (respectivement 11,4 versus 10,6 %). Parmi 
les malades arrivés aux urgences sans convulsions, le délai 
d’injection a été de 1,2 minute dans le groupe midazolam im 
versus 4,8 minutes dans le groupe lorazépam iV, et les délais 
d’efficacité ont été respectivement de 3,3 et 1,6 minutes.  
la durée totale de la procédure jusqu’à l’arrêt des convul­
sions a été identique dans les deux groupes. le taux d’hospi­
talisation a été significativement inférieur dans le groupe 
midazolam im. il n’y a pas eu de différence entre les deux 
groupes dans les durées d’hospitalisation. ces résultats 
étaient identiques en itt et en perprotocole.

Commentaires : dans la prise en charge préhospitalière 
de l’état de mal convulsif, le midazolam im est au moins 
aussi efficace que le lorazépam iV, essentiellement parce 
que la voie im est d’utilisation plus facile et plus rapide.  
l’hypothèse initiale des auteurs est donc démontrée, attei­
gnant même statistiquement le seuil de supériorité sur le 
critère de jugement principal. les points forts de cette étude 
sont : 1) une méthodologie rigoureuse avec un protocole 
thérapeutique en double insu (contre placebo) appliqué chez 
plus de 900 malades dans 79 hôpitaux américains, impli­
quant plus de 4 000 paramédics spécifiquement formés, 
pendant 18 mois ; 2) sa pertinence clinique en raison d’un 
résultat cliniquement significatif sur des critères thérapeu­
tiques et pronostiques majeurs de l’emc, dans sa prise en 
charge préhospitalière. les points de discussion portent sur 
les points suivants. cette étude est focalisée sur la compa­
raison des voies d’administration, alors que deux molécules 
et deux voies d’injection différentes sont testées, entraînant 
ainsi un biais de confusion dans les résultats. il aurait été 
plus logique d’établir quatre bras thérapeutiques avec lora­
zépam iV et im versus midazolam iV et im. l’indisponibi­
lité des deux modalités d’injection pour ces deux molécules 
en est l’explication. le choix du traitement de référence a été 
justifié par la seule étude comparative prospective réalisée 
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en préhospitalier montrant que le lorazépam iV était plus 
efficace que le diazépam iV sur le même critère de jugement 
principal (respectivement 59 et 43 % versus 21 % avec le 
placebo) [1]. la voie im a été choisie en raison des habi­
tudes des paramédics. l’extrapolation en France des résul­
tats de cette étude pose plusieurs problèmes : le lorazépam 
injectable n’y est pas disponible, contrairement au diazépam 
(Valium®) ou au clonazépam (rivotril®), ces deux molécu­
les n’ont pas fait l’objet d’études aussi puissantes, y compris 
en préhospitalier. chez les enfants et adolescents admis aux 
urgences pour emc, une méta­analyse regroupant 774 cas 
dans six études a montré que le midazolam autrement qu’en 
iV (nasal, buccal) était aussi efficace et aussi bien toléré que 
le diazépam iV et rectal [2]. il manque des études prospec­
tives chez l’adulte aux urgences intra­ et préhospitalières. 
même si le système de prise en charge préhospitalière est 
différent en France, l’objectif premier de la prise en charge 
de l’emc est l’arrêt des convulsions. Or, quel que soit  

l’intervenant préhospitalier, malgré un délai d’action sou­
vent plus rapide de la voie iV, la voie im et probablement 
les autres voies non iV sont d’un accès plus rapide et plus 
facile. il reste à démontrer scientifiquement qu’elles sont 
plus rapidement efficientes.
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