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1. Définition et diagnostic: 

 Une résistance à au moins 2 médicaments 

antiépileptiques différents administrés à 

posologie adaptée.  
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2. L’épidémiologie de l’EMER:  

 Mal estimée. 

 Étude de population.  

 Selon trois séries hospitalières 

rétrospectives récentes: 

31 à 44 % de patients souffrant d’EME. 

Une mortalité entre 16 et 23 %. 
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3. Arsenal thérapeutique: 

Barbituriques: thiopental* 

Diprivan: propofol* 

Midazolam: hypnovel* 
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THIOPENTAL 

 Barbiturique soufré 

 Très liposoluble. 

 Forte liaison aux protéines 
plasmatiques (albumine) 
85 à 90%. 

 Métabolisé par le foie. 

 Eliminé dans les urines. 

 Accumulation dans les 
muscles et les tissus 
graisseux en cas de 
perfusion continue. 
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Flacon de 0,5 et 1 g (poudre jaune): 

 

 Utilisé sous forme diluée (chez l’adulte): 

2,5% sur VVP: 

◦ 1g dans 40ml de SS ou SG 

5% sur VVC: 

◦ 1g dans 20 ml de SS ou SG 

 

 Très alcaline (pH: 10,8): 

Très veino-irritante 

Précipite avec les solutions acides (curares, atropine). 

À isoler en perfusion continue. 
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CI: 

 Absolues: 

Allergie prouvée aux barbituriques. 

Porphyrie aigue intermittente. 

 

 Relatives: 

Asthme 

Cirrhose hépatique 

Hypovolémie 
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Le propofol:  

 Hypnotique 

 Dérivé phénolique 

 Très liposoluble 

 Solvant: émulsion lipidique 
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 Une demi-vie courte. 

 

 Tendance modeste à l’accumulation.  

 

 Tachyphylaxie. 

 

 Probablement des propriétés 

bronchodilatatrices et antiinflammatoires.  

 

11 



Le midazolam:  

 Hypnotique 

 Benzodiazépine 

 Une demi-vie extrêmement variable après 
administration prolongée. 

 Une tachyphylaxie importante dans les 24 à 
48h. 
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5. Stratégies thérapeutiques 

au cours des états de mal 

réfractaires 
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Etapes: Thiopental: Propofol: Midazolam: 

Bolus 
initial: 

2 mg/kg en 
20 s 

2 mg/kg 0,1 mg/kg 

Titration: 2mg/kg/5mn 
1 

mg/kg/5mn 
0,05 

mg/kg/5mn 

En 
attendant 

l’EEG: 

3 à 5 
mg/kg/h 

2 à 5 
mg/kg/h 

0,05 à 0,6 
mg/kg/h 
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 Une fois le monitoring EEG est en place: 

 

Un tracé de « burst suppression » avec 
des périodes de 5 à 10 secondes de 
suppression.  

Le maintien de ce tracé pendant 12 à 24 h. 

 

 En cas d’échec: 

Administration en titration par bolus.  

Une augmentation progressive de la dose 
administrée en continu. 
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Demi-vie contextuelle sanguine de différents agents anesthésiques IV en fonction 

de la durée d'administration. La demi-vie contextuelle est le délai (en minutes) 

nécessaire pour observer une diminution de 50 % de la concentration de l'agent 

anesthésique à l'arrêt d'une perfusion de durée déterminée. Ce délai est corrélé à 

la durée de perfusion, ce qui traduit l'existence de phénomènes d'accumulation. 

Quelle que soit la durée de la perfusion, la demi-vie contextuelle du propofol est 

inférieure à celle du thiopental et du midazolam 
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Thiopental: 

 Peut être arrêté brutalement. 

 

Midazolam: 

 50 % toutes les 3 heures  

 

Propofol: 

 Une diminution de posologie de 20 % 
toutes les 3 heures  

 
18 



 Le monitoring EEG.  

 

 Poursuite des antiépileptiques d’action 

prolongée, reçus en bolus précédemment. 

 

 En cas de récidive, le traitement 

anesthésique devra être repris d’emblée 

aux doses jusque là efficaces. 
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Recommandations pour la pratique 

clinique: 
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 Pas de différence notable, concernant le 
pronostic, entre les différentes 
substances. 

 

 Il n’y a pas d’évidence pour favoriser la 
simple élimination des altérations 
épileptiformes à l’EEG.  

 

 La durée optimale du traitement reste 
également indéterminée à ce stade, de 
même que la cinétique de décroissance 
des traitements anesthésiques. 

21 



22 



5. EME « super-réfractaires »  

ou malins:  
 Résistance à un premier anesthésique.  

 Il s’agit  souvent d’une encéphalite. 

 La reprise de l’anesthésique utilisé 

précédemment et/ou le changement par 

1 des 3 autres anesthésiques.  

 Le traitement sera poursuivi même après 

plusieurs semaines. 
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D’autres options sont utilisées dans ces situations: 

 

 Le topiramate : 

 

 

 Le lévétiracétam: 

 

 

 

 Des anesthésiques inhalés: Isoflurane /Desflurane  

 Lidocaïne, paraldéhyde ou étomidate  

 La kétamine 
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 Des alternatives plus anecdotiques: 

Corticostéroïdes,  

Immunoglobulines ou plasmaphérèse,  

Magnésium,  

Vérapamil. 

Hypothermie thérapeutique,  

Stimulation magnétique transcrânienne,  

Stimulation vagale 

Résection neurochirurgicale 
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6. Conclusion: 

 La prise en charge des EMER repose 

essentiellement sur l’anesthésie générale. 

 Le choix de l’anesthésique dépend du 

terrain et des habitudes du service. 

 Pronostic est amélioré par le monitorage 

EEG. 

 Dans les pays en voie de développement, 

la prise en charge reste aléatoire en 

l’absence de ce monitorage. 
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