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Directeur d’un centre régional de secours 

Vasopressine pour arrêt cardiaque ?

Scénario clinique



Objectif :

perfusions coronaire et cérébrale







Adrénaline : actions α et β

action α : vasoconstriction

action β :

� MVO2

� DO2 / VO2

� Troubles du rythme

Effets délétères post-arrêt cardiaque

Adrénaline : méfaits



Adrénaline : action β délétère

Adrénaline : méfaits

Penson et al, Pharmacol Ther 2007



Adrénaline : Survie

Preuves expérimentales ?

Pertinence clinique des modèles : nulle

Circulation restaurée sans traitement : 10 %

Circulation restaurée avec adrénaline :  95 %

Survie arrêt cardiaque extrahospitalier : 3 %

Adrénaline : méfaits

Pearson & Redding, 1964; Gueugniaud et al, 1998



Adrénaline : Survie

Preuves cliniques ?

Pas d’études randomisées versus placebo

1360 patients : adrénaline 35 % ( P > 0,05) 

10966 patients : adrénaline corrélée ↓↓↓↓ survie

339 patients : 2 doses et placebo ( P > 0,05) 

Adrénaline : méfaits

Herlitz et al, 1995; Holmberg et al, 2002; Woodhouse et al, 1995



Adrénaline : Survie

Preuves cliniques ? Doses

Études randomisées fortes versus standard

3327 patients : 5 mg vs 1 mg 

Survie et impact neurologique : P > 0,05 

Aucune étude positive en terme de survie

Adrénaline : méfaits

Gueugniaud et al, 1998



Adrénaline : Survie

Efficacité non démontrée

Alternatives : autres vasopresseurs ?

Adrénaline : méfaits



Vasopressine

Maintien de la pression 
artérielle

Sympathique
catécholamines

SRA

Vasopressine



Récepteurs
V1 : Stress et anxiétéV3 : Tige pituitaire 

antérieure

V1 : Glycogénolyse 

V1 : Vasoconstriction
V2 : Vasodilatation

V2 : Rétention urinaire

V1 : Agrégation plaquettaire

V1 : Hypertrophie 
myocyte /Non inotrope



Récepteurs



Constriction induite 
par AVP
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Synergie AVP - NE
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Vasopressine

Vasopresseur pur : pas d’effet β

Substitution à adrénaline

Effet synergique avec catécholamine

Addition à adrénaline



Vasopressine

Lindner et al, Heart 1995

Pas de déficit absolu
Insuffisance relative ?



Vasopressine
Expérimental



Vasopressine
Expérimental

14 études randomisées (vs EPI)

10 études : « Department of Anaesthesia and Intensive Care 

Medicine, Leopold-Franzens-University of Innsbruck, Austria »

11 modèles « fibrillation ventriculaire »

2 modèles « arrêt cardiaque anoxique »

1 modèle  « dissociation électromécanique »



Vasopressine
Expérimental

Anoxie : EPI > AVP (2/2)

DEM : AVP > EPI

FV : 

Débit cérébral / myocarde : AVP ± EPI > EPI

Seuil défibrillation : AVP > EPI (1/1)

Perfusion rein / mésentère : discordant (1/2)

Devenir neurologique : AVP = AVP + EPI = EPI



Vasopressine
En clinique



Vasopressine
En clinique

5 études randomisées

4 extra-hospitaliers

1 intra-hospitalier

AVP vs EPI

AVP vs AVP + EPI



EPI 1 mg vs AVP 40 U, Fibrillation ventriculaire
Lancet 2001



Lancet 2001

AVP 40 UI vs EPI 1 mg puis EPI / 3 - 5 min (n = 200)

Objectif primaire : pouls et pression artérielle à 1 h

40 vs 34 patients (P = 0,7, OR = 3,1 [-10-17])

Survie à la sortie : identique



AVP 40 UI vs EPI 1 mg (x 2)  puis ± EPI 
1186 patients

N Engl J Med 2004



Intention de traiter (n = 1186)

Sortie hôpital : 57 vs 58 patients (OR = 1)

Asystole : 12 vs 4 patients (P = 0,04, OR 0,3 [0,1-1,0])

Performance cérébrale : 

Bonne : 8 vs 2 patients (P = 1)

Coma ou végétatif : 8 vs 0 (P = 0,14)

N Engl J Med 2004



N Engl J Med 2004

Sous-groupe : AVP 80 UI vs EPI 2 mg + EPI (n = 732)

Effets similaires sauf asystolie
Bénéfice en cas de choc réfractaire ?



Am J Cardiol 2006

EPI / AVP 40 UI vs EPI / Placebo (n = 325)

Pouls à l’admission

Présence de témoins 

3,4 [1,7-6,7]

Vasopressine

0,98 [0,5-1,8]

9 survivants > 30 j
4 retours domicile



Arginine Vasopressine – Adrénaline vs 
Adrénaline seule dans le traitement de l’AC 

extra-hospitalier.
Etude prospective, multicentrique nationale, 

randomisée en double aveugle

PHRC national 2003
HCL – CHU Lyon – Sud ( Pr PY. Gueugniaud)

SAMU 69 (Drs JS. David - PY. Dubien – F. Fuster)
LEM – ILIS - EA 3614 – CHU Lille (H. Hubert)

Laboratoire Aguettant (B. Camus)

PYG-200701/05/2004 – 30/04/2006



Étude «AV-A»Étude «AV-A»

PYG-2007

Objectifs :
Comparer l'effet de l'association Arginine-Vasopressine + 
Adrénaline avec l'effet de l'Adrénaline seule sur la survie des 
AC extra-hospitaliers.

Schéma expérimental :
Etude prospective,  multicentrique nationale, randomisée, en 
double aveugle (groupes parallèles).

Patients :
Tous patients adultes (âges extrêmes 18 - 85 ans) victimes 
d'un AC extra-hospitalier de cause non traumatique.



PYG-2007

AC extra-hospitalier

SMUR

Asystole ou RSP ou 
FV

Adrénaline 1 mg (1 mL)
⊕

A-Vasopressine 40 U (2 mL)

Adrénaline 1 mg (1 mL)
⊕

Placebo (2 mL)

RACS 
+

RACS 
-

RACS 
-

RACS 
+

Adrénaline 1 mg (1 mL)
⊕

A-Vasopressine 40 U (2 mL)

Adrénaline 1 mg (1 mL)
⊕

Placebo (2 mL)

RACS 
-

RACS 
+

IVD x 2 < 10 IVD x 2 < 10 
ss

RACS 
+

Adrénaline / asystole
ou Amiodarone / FV

Adrénaline 
1 à 5 mg à répéter ALD

RACS 
-

� REA ≥ 20 
min

3 min

RACS 
+

RACS 
+

Injections

ttes les 3 à 5 min

ou

ou



SURVIE GLOBALE

0,091,3 %2,1 %Survie à 1 
an

0,6920,7 %21,3 %Admission

0,6228,6 %29,5 %RACS

PAdrénaline + 
AVP

(n = 1442)

Adrénaline

(n = 1452)

Étude «AV-A»Étude «AV-A»
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Type électrique d’AC
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L’adjonction de vasopressine au traitement 

adrénergique n’améliore pas le pronostic des 

AC extra-hospitaliers

La vasopressine ne doit pas être 

recommandée à l’avenir

« Groupe d’Étude Français 
sur l’Arrêt Cardiaque »



Arch Intern Med 2005

Décès + coma



Terlipressine

Terlipressine

Nilsson et al, Drugs Exptl Clin Res 1990



Terlipressine
8-arginine vasopressine (Vasopressine)

Non lié aux protéines

Vd : 0,14 L/kg 

Demi-vie : 24 min

Élimination rénale (65%) et peptidase tissulaire (35%)

Triglycyl-lysine vasopressine (Terlipressine)
Pro-drogue : lysine vasopressine

Vd : 0,7 L/kg

Demi-vie contextuelle : 6 h 

Demi-vie d’élimination : 50 min

Kam et al, Anaesthesia 2004, Holmes et al, Crit Care 2003 



Terlipressine
Indications :

Hémorragie digestive

Syndrome hépatorénal

Choc septique 

Bolus 0,5-1 mg perfusion continue

Équivalence noradrénaline



Terlipressine
Cas clinique :

Arrêt cardiaque sur choc anaphylactique 

(suxamethonium)

Adrénaline 1 mg

4 CEE (FV) + amiodarone

Adrénaline continue 15 mg/h : PAS 60 mm Hg

Terlipressine 2 mg bolus :

Sevrage adrénaline

Stabilisation hémodynamique

Rocq et al, Anesthesiology 2007



AVP = EPI = AVP + EPI

Directeur d’un centre régional de secours 

Vasopressine pour arrêt cardiaque ?

Votre choix ?

Pas de vasopressine

Vasopressine + adrénaline

Vasopressine exclusive



AVP = EPI = AVP + EPI
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CPR & NEJM, 1999-2008
Survie post-hôpital : 10 %
Bonne récupération : 6 %



AVP = EPI = AVP + EPI
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Directeur d’un centre régional de secours 

Conditions de réalisation de RCP ?

Délai, témoins, âge, défibrillation

Efficacité du vasopresseur ? Après ?

Limitation des doses ?

Conclusion


