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Lhémodialyse est utile en cas d’intoxication grave au bacloféne

Haemodialysis is useful after baclofen intoxication
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Le bacloféne est un médicament utilisé dans le traitement
de la spasticité musculaire. Son utilisation a été élargie depuis
2008 hors AMM dans le traitement des addictions, a 1’étha-
nol principalement [1,2]. Les doses potentiellement utilisables
sont nettement supérieures a celles utilisées dans le traitement
de la spasticité. Le surdosage d’un traitement par baclofene
peut engager le pronostic vital, et ce risque s’accroit avec
I’élargissement de son utilisation. Nous rapportons un cas d’in-
toxication par le bacloféne survenu chez un patient éthylique
et insuffisant rénal.

1 Observation

Un patient de 58 ans, éthylo-tabagique chronique, avait
pour antécédents : une broncho-pneumopathie chronique obs-
tructive, une cardiopathie alcoolique, une insuffisance rénale
chronique sévere post néphrectomie tumorale gauche et un
syndrome dépressif. Il était traité par bisoprolol, atorvasta-
tine, escitalopram, acamprosate et naltrexone. Le patient était
adressé a I’hopital par son médecin traitant pour trouble
de la vigilance, quelques jours aprés le début d’une nou-
velle cure de désintoxication a 1’éthanol et I’introduction d’un
traitement par baclofene a la posologie de 70 mg par jour
per os. Aux urgences de I’hopital, le patient présentait un
état d’agitation et un syndrome confusionnel fluctuant avec
des troubles de la conscience (score de Glasgow a 10), sans
signe de focalisation neurologique, quelques épisodes de fas-
ciculations des membres inférieurs et une SpO, a 95 % en
air. ’examen respiratoire retrouvait une fréquence respira-
toire a 13/min, des ronchis des bases et une acidose respi-
ratoire (pH = 7,17, PaCO, 66 mmHg, HCO; 23 mmol/L,
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lactate 0,6 mmol/L). Les constantes hémodynamiques étaient
normales (pression artérielle a 139/78 mmHg, fréquence car-
diaque a 85/min). Il était apyrétique a 36,7 °C. Le bilan bio-
logique retrouvait : un ionogramme normal, une insuffisance
rénale chronique sévere a diurese préservée avec une clai-
rance de Cockcroft 2 28 mL/min, des enzymes hépatiques
normales, une ammoniémie normale a 24 pumol/L, une tro-
ponine T inférieure a 0,01 pg/L, un NT pro BNP augmenté
a 11900 ng/L et une alcoolémie nulle. L’ECG était sans
anomalie. La radiographie pulmonaire ne montrait pas d’in-
filtrat alvéolo-interstitiel. Le bilan neurologique comprenait
une tomodensitométrie cérébrale et une ponction lombaire qui
étaient normales. L’électroencéphalogramme objectivait un ra-
lentissement diffus. Devant ce tableau atypique de souffrance
cérébrale et une acidose hypercapnique sans polypnée com-
pensatrice faisant évoquer une absence de stimulation des
centres respiratoires centraux, le centre antipoison de la ré-
gion était contacté pour une probable encéphalopathie médi-
camenteuse. Il confirmait la concordance des symptomes avec
une intoxication possible au bacloféne et la possibilité d’un
traitement par hémodialyse. Le patient était admis en réanima-
tion. La décision d’une séance d’hémodialyse était prise de-
vant 1’absence d’argument pour une autre intoxication (alcoo-
Iémie nulle, pas de modification de son traitement de fond),
une dose quotidienne de baclofene 14 fois supérieure a la dose
recommandée par I’ANSM et une symptomatologie pouvant
persister plus de 72 h chez les patients a fonction rénale nor-
male en cas de surdosage. Le dosage sanguin du baclofene,
disponible a posteriori, était de 631 ug/L (zone thérapeutique :
80 2400 pg/L). Une séance d’hémodialyse d’une durée de 3 h
était entreprise avec une évolution clinique spectaculaire : les
symptomes neurologiques disparaissaient, la dépression respi-
ratoire s’amoindrissait avec une augmentation de la fréquence
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respiratoire et une correction de 1’acidose sur la gazométrie.
Le patient sortait de la réanimation a H + 12 et de I’hdpital a
H + 48.

2 Discussion

Le bacloféne est un agoniste des récepteurs GABA B du
systeme nerveux central et périphérique. Il est utilisé de fagon
courante par voie orale et intrathécale dans le traitement de la
spasticité musculaire d’origine centrale. Le bacloféne est un
médicament neurotrope, liposoluble permettant le passage de
la barriere hémato-encéphalique. Son absorption est digestive.
Il a une faible fixation protéique (30 %), un faible volume
de distribution 0,7 L/kg, et une demi-vie courte de 6-8 h. Il
présente un faible métabolisme hépatique en un métabolite
inactif et son élimination sous forme inchangée est rénale
a 85 %, principalement par filtration glomérulaire [3, 4].
Ces caractéristiques expliquent le risque d’accumulation en
cas d’insuffisance rénale et le caractere dialysable en cas
d’intoxication comme dans notre cas. La zone thérapeutique
plasmatique est comprise entre 80 et 400 ug/L, mais le
dosage plasmatique du bacloféne n’est pas réalisable en
routine et en limite ’intérét a une confirmation a posteriori
de lintoxication. Dans le traitement de la spasticité, la
posologie optimale est habituellement de 40 a 80 mg en
3 fois par jour. Au-deld, les neurologues peuvent recourir a
la voie intrathécale qui a re¢cu son AMM pour la spasticité
réfractaire au bacloféene par voie orale. Chez I’insuffisant
rénal, il est conseillé de commencer a seulement 5 mg par
jour. El-Husseini a analysé 42 patients intoxiqués au bacloféene
et insuffisants rénaux; il recommande de ne pas utiliser le
bacloféne chez les patients avec une clairance inférieure a
30 mL/min [5]. Dans le traitement des addictions a 1’éthanol,
les posologies per os optimales sont parfois nettement supé-
rieures avec une moyenne quotidienne de 145 mg dans 1’essai
d’Ameisen [6]. Ainsi, les effets secondaires fréquents mais
peu graves observés lors du traitement de la spasticité risquent
d’augmenter en nombre et en gravité. Les effets secondaires
les plus courants du bacloféne par voie orale sont la somno-
lence et la faiblesse musculaire, réversibles en 24/48 h apres
diminution ou arrét du médicament. En cas de surdosage,
il existe principalement une dépression du systeme nerveux
central avec une hypotonie, une hyporéflexie, des troubles de
la conscience, jusqu’au coma avec perte des réflexes du tronc
cérébral pouvant mimer un état de mort cérébrale [2, 7]. Des
myoclonies ou des crises comitiales peuvent étre observées
et le tracé électroencéphalographique peut montrer un aspect
de « burst-suppression » ou des anomalies paroxystiques
diffuses pseudopériodiques [8]. Une dépression respiratoire
est fréquente et des anomalies cardiovasculaires peuvent étre
présentes. Malgré la présence de signes de gravité, il existe
une faible morbi-mortalité liée au surdosage en baclofene.
Chez les 107 patients de Weillhaar et coll. [9] et les 23 pa-
tients de Leung et coll. [10], intoxiqués a doses massives
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(jusqu’a 2,5 g), seuls 3 déces (1 par cedeme cérébral et 2 non
liés directement a I’intoxication) ont été rapportés, et il n’exis-
tait pas de séquelles a la sortie de I’hopital. Les symptdmes
secondaires a 1’intoxication sont rapidement réversibles apres
élimination du médicament. Il n’existe pas d’antidote. Le trai-
tement est principalement symptomatique par assistance des
défaillances d’organes. L’hémodialyse n’est pas systématique-
ment indiquée dans I’intoxication au bacloféne mais est a dis-
cuter devant la gravité du tableau clinique et/ou en cas d’insuf-
fisance rénale comme dans notre observation. L’hémodialyse
permet de diminuer significativement la demi-vie du baclo-
fene, de 15,5 h a 2,06 h pour Wu et coll. [3]. Notre cas montre
qu’une courte séance d’hémodialyse permet une amélioration
clinique rapide.

Le bacloféne est un traitement en plein essor dont le sur-
dosage peut engager le pronostic vital et ce, d’autant que les
patients sont insuffisants rénaux.

Conflits d’intéréts. Aucun.
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