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Exposé de la question

L’administration de médicaments par voie intraveineuse
périphérique comporte certains risques, notamment le
potentiel d’infiltration. L’infiltration d’un médicament peut
impliquer un agent irritant, un agent vésicant ou un agent
non vésicant et non irritant. L'extravasation correspond
spécifiquement a l'infiltration d’un médicament au potentiel
vésicant, c’est-a-dire pouvant causer des dommages
cellulaires et tissulaires sous-cutanés ou périvasculaires!2.
Les signes et les symptomes initiaux caractéristiques
comprennent 'absence ou la diminution du retour veineux,
I'cedeme, la décoloration, 1’érythéme, I'induration ainsi que
la douleur, qui peut étre décrite comme une sensation de
brilure, de démangeaison ou de picotement. La formation de
cloques ou d’ulcéres, la desquamation et la nécrose tissulaire
peuvent en résulter'3-,

L'extravasation est une cause de morbidité iatrogénique,
de prolongation de la durée d’hospitalisation ainsi que
d’augmentation des cofits d’hospitalisation®®. L'extravasation
des médicaments cytotoxiques antinéoplasiques est la
plus fréquente. Sa prévention et sa prise en charge font
l'objet de guides de pratique clinique*. L'extravasation des
médicaments non cytotoxiques est quant a elle moins bien
documentée. En effet, aucun guide de pratique n’est publié
sur le sujet et les données probantes appuyant les modalités
de prise en charge reposent sur la publication de rapports de
cas et de séries de cas ou d’études animales®*.

Réponse a la question

Les facteurs de risque associés a l'extravasation sont liés
au patient, a la technique d’administration, au personnel et
au médicament. Ceux liés au patient comprennent 'dge, le
poids, les comorbidités et I’état cognitif, alors que ceux liés
a la technique regroupent la dilution, la vitesse et la durée
d’administration, le choix du site et du calibre de la veine
ainsi que celui du cathéter. Les facteurs de risque associés
au personnel englobent la connaissance et I'application des
mesures de prévention, de reconnaissance et de prise en
charge de I’extravasation?+©8,

Les facteurs de risque liés au médicament dépendent de
ses propriétés pharmacologiques et de ses caractéristiques
physico-chimiques. Ils incluent le potentiel vasoconstricteur,
I'osmolarité et le pH**8. Les médicaments ayant un potentiel
vasoconstricteur regroupent les dérivés des catécholamines,
le bleu de méthylene, la vasopressine et le calcium. Il
n’existe pas de lien entre I'effet systémique attendu et I'effet
local observé lors d’extravasation des catécholamines.
Par exemple, il est attendu que la dopamine a faible dose
produise peu de vasoconstriction périphérique, mais plutot
une vasodilatation rénale et mésentérique en plus d’un effet
inotrope positif. Par contre, les rapports de cas de nécrose
tissulaire a la suite de son extravasation font état de son
potentiel vasoconstricteur local”*!°. I osmolarité sérique
est d’environ 300 mOsm/L. Linfiltration d’un médicament
ayant une osmolarité supérieure a 600 mOsm/L peut causer
des dommages cellulaires et tissulaires. Les formulations
hyperosmolaires regroupent principalement les agents
de contraste, les électrolytes concentrés et la nutrition
parentérale. Les agents hypo-osmolaires pourraient
également causer ce type de dommages, mais de facon moins
importante que les agents hyperosmolaires®. Le pH sérique
se situe entre 7,35 et 7,45. Linfiltration d’'un médicament
ayant un pH inférieur a cinq ou supérieur a neuf peut causer
des dommages cellulaires ou tissulaires?®. Le potentiel de
lésion des agents alcalins est plus important que celui des
acides. Les médicaments acides et alcalins regroupent
lacyclovir, 'amiodarone, le ganciclovir, la pentamidine, le
phénobarbital, la phénytoine et la vancomycine. Par ailleurs,
I'amphotéricine B, le diazépam, le lorazépam et le propofol
sont également des médicaments pouvant causer des
extravasations, malgré I’absence de facteur de risque sur le
plan des propriétés pharmacologiques et des caractéristiques
physico-chimiques. Pour certains d’entre eux, c’est la
présence de propyléne glycol dans la formulation qui serait
en cause’.

Un algorithme de prise en charge spécifique de I’extravasation
de médicaments non cytotoxiques par voie périphérique est
présenté a la figure 12,

Cet algorithme propose une démarche incluant Ila
reconnaissance des médicaments a risque ainsi que les
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modalités d’application des mesures non pharmacologiques
et pharmacologiques. La liste de médicaments n’est pas
exhaustive et ceux-ci ont été sélectionnés selon le risque
d’extravasation documenté, la disponibilité au Canada et la
possibilité de leur utilisation pour la patientele adulte d’un
centre hospitalier universitaire tertiaire axé sur la cardiologie
et la pneumologie. Lors de la survenue d’une extravasation,
la perfusion du médicament doit d’abord étre suspendue.
Avant de retirer le cathéter en place, I'aspiration du liquide
contenu dans la zone d’extravasation doit étre tentée. Le

cathéter peut ensuite étre retiré ou apres 'administration
de T'antidote. Une fois le cathéter retiré, 1'élévation du
membre affecté favorisera I’élimination du médicament par
la circulation sanguine et lymphatique!-*>5.

Bien qu’il n’existe aucune démonstration des bienfaits
cliniques des compresses, on recommande toujours d’en
appliquer lors de la prise en charge d'une extravasation®.
Les compresses humides doivent étre évitées, car elles
peuvent favoriser la macération et la desquamation de

Etape 1

Cesser immédiatement la perfusion
Identifier I'agent extravasé et déterminer les risques associés

Consulter un pharmacien quand les médicaments ne sont pas inclus dans I'algorithme

Etape 2
Encercler la zone d’extravasation a I'aide d’un crayon-feutre

Etape 3
Détacher la tubulure sans la rincer, mais laisser le cathéter en place
Tenter d'aspirer 3-5 mL de sang / médicament avec une seringue

Etape 4
Aviser le médecin qui évaluera la pertinence de prescrire un antidote : voir figure 2

Etape 5
Retirer le cathéter apres I'administration de I'antidote ou si aucun antidote n’est requis

Etape 6
Appliquer les mesures spécifiques non pharmacologiques et pharmacologiques selon I'agent :
Utiliser un analgésique local ou systémique selon la prescription médicale

Au repos, élever autant que possible le membre atteint durant 48 heures
Appliquer des compresses au site de I'extravasation x 20 min quatre fois par jour durant 48 heures

VASOCONSTRICTEURS HYPEROSMOLAIRES ACIDES OU ALCALINS
Bleu de méthylene Agents de contraste Acyclovir
Dobutamine Aminophylline (hypo-osmolaire) Amiodarone
Dopamine Ampicilline Doxycycline (PAS)
Epinéphrine Bicarbonate (sodium) 8,4 % Ganciclovir
Norépinéphrine Calcium (chlorure, gluconate) (possede potentiel Pentamidine
Phényléphrine vasoconstricteur) Phénobarbital (contient propylene glycol)

Vasopressine

Magnésium (sulfate) 10 % et plus

Dextrose 10 % et plus

Phénytoine (contient propyléne glycol)
Vancomycine

Mannitol 20 %
Nutrition parentérale
Potassium (chlorure, phosphate)

Sodium (chlorure) 3 %

Compresses séches TIEDES

Compresses séches TIEDES ou FROIDES

Compresses séches TIEDES

AUTRES MEDICAMENTS
Amphotéricine B : Compresses séches FROIDES
Diazépam (contient propyléne glycol) : Compresses séches FROIDES ou TIEDES
Lorazépam (contient propyléne glycol) : Compresses séches FROIDES ou TIEDES
Propofol : Compresses séches FROIDES

Figure 1. Algorithme pour la prise en charge de I'extravasation de medicaments non cytotoxiques par voie périphérique.

Abréviations : PAS : programme d’accés spécial

L'autorisation de reproduire cette figure a été obtenue du Dr Daniel Lefrancois, directeur des services professionnels, IUCPQ-UL
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la peau?. Les compresses seches sont donc a privilégier.
De facon générale, I'application de compresses seches et
froides devrait permettre de réduire I'inflammation et la
nécrose en plus de circonscrire la zone d’extravasation en
limitant I’absorption et la distribution du produit grace a la
vasoconstriction. Quant al’application de compresses seéches
et tiedes, elle devrait d’abord promouvoir la vasodilatation,
mais également la dilution, I'absorption et la distribution
du médicament impliqué pour limiter les dommages
cellulaires et tissulaires en réduisant la concentration du
médicament et la durée d’exposition. Elles sont appropriées
lors d’agents causaux, tels que les vasoconstricteurs, les
hyperosmolaires, les acides ou les alcalins. Lapplication
de compresses seches et froides est une option lors d’une
extravasation d’agents hyperosomolaires®’.

On recommande l'administration dun vasodilatateur
comme antidote lors de l'extravasation d'un médicament
vasoconstricteur. La phentolamine est l'antidote indiqué
en présence des dérivés des catécholamines, tandis que les
nitrates peuvent étre utilisés lorsque le bleu de méthylene
ou la vasopressine sont en cause®’. Une controverse
entoure l'utilisation de I’hyaluronidase pour !'extravasation
de médicaments hyperosmolaires, acides ou alcalins®.
L'hyaluronidase est une enzyme qui détruit lacide
hyaluronique, I'acide chondroitinique et le sulfate de mucoitine
des tissus conjonctifs, ce qui devrait permettre ’absorption
et la dispersion du médicament extravasé. Son utilisation est
décrite dans des rapports de cas et les avantages cliniques
obtenus sont parfois contradictoires?. Pour ce qui est des
médicaments cytotoxiques, on recommande I’hyaluronidase
uniquement lors de l'extravasation des alcaloides de la
vinca®*. Son utilisation pourrait étre restreinte a certaines
situations impliquant principalement des médicaments
hyperosmolaires et secondairement des acides et des alcalins,
mais le professionnel de la santé doit aussi prendre en
considération les autres éléments associés a I’extravasation,
comme les caractéristiques du patient, le volume extravasé et

le site touché. ’hyaluronidase n’est pas disponible au Canada
et doit étre obtenue par le Programme d’acces spécial de Santé
Canada. L'administration d’agents neutralisant le pH n’est
jamais recommandée, car elle peut aggraver les dommages
cellulaires et tissulaires par la production de chaleur ou de
gaz®. Les modalités d’administration des différents antidotes
sont décrites au tableau #1112,

Conclusion

La prise en charge de l'extravasation d’'un médicament
non cytotoxique par voie périphérique repose sur la
reconnaissance des médicaments qui risquent de causer
des dommages cellulaires et tissulaires et sur 'application
des mesures non pharmacologiques avec ou sans mesures
pharmacologiques appropriées. Lalgorithme proposé est
un outil d’aide a la gestion de cette complication, mais ne
remplace pas le jugement clinique. Par exemple, pour les
cas complexes impliquant des médicaments non inclus dans
l'algorithme, le pharmacien pourra proposer une démarche
de prise en charge adaptée au contexte. Le pharmacien peut
également participer a 1’élaboration de protocoles favorisant la
prévention et facilitant la prise en charge de cette complication
de la thérapie intraveineuse en milieu hospitalier.
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Tableau I : Antidotes pour I'extravasation de médicaments non cytotoxiques par voie périphérique

MEDICAMENTS ANTIDOTE MODE D’ADMINISTRATION COMMENTAIRES
Dobutamine Phentolamine e 5-10 mg dans 10-15 mL de NaCl 0,9 % (concentration finale visée 0,5 e \Vasodilatation induite par un blocage
Dopamine Fiole 5 mg/mL a1 mg/ml) des récepteurs alpha
Epinéphrine e Administrer SC au site de I'extravasation en plusieurs injections d’environ 0,5 mL e Ad.ministyrer dans Iels 12 heures
Norépinéphrine o Changer d"aiguille & chaque injection OU SUI'V?nt 'extravasation '
Phényléphrine o Administrer dans le cathéter laissé en place lors de I'extravasation * Répéter la dose au besoin
Bleu de méthylene Nitroglycérine topique e Timbre : appliquer au site de I'extravasation une fois par jour e Vasodilatation induite par I'effet
Vasopressine Timbre 0,2 mg/h o Onguent : appliquer 2,5 cm ou 15 mg au site de I'extravasation g8h de I'oxyde nitrique
Onguent 2 %
discontinué au Canada en 2018

Médicaments Hyaluronidase e Diluer 'ampoule avec 1 mL de NaCl 0,9 %. Rediluer 1 mL de la solution (1500 e Augmentation de la distribution
hyperosomolaires, Fiole 1500 U/ ampoule Ul) dans 9 mL de NaCl 0,9 % (concentration finale visée 150 unités/mL) de I'agent extravasé
acides et alcalins e Administrer par voie sous cutanée ou intradermique en 5 injections de 0,2 mL e Administrer dans I'heure suivant

o (total 1 mL) au pourtour du site de I'extravasation I'extravasation

Disponible par le Programme o o N .
d’accés spécial de Santé e (Changer d'aiguille a chaque injection OU e Privilégier les compresses séches
Canada seulement. o Administrer dans le cathéter laissé en place lors de I'extravasation TIEDES lors de ['utilisation de

Abréviations : NaCl : chiorure de sodium; SC : sous-cutané; Ul : unités internationales

I’hyaluronidase

L'autorisation de reproduire ce tableau a été obtenue du Dr Daniel Lefrangois, directeur des services professionnels, IUCPQ-UL

© A.PE.S. tous droits réservés

Pharmactuel 2019;52(2)



Références

1.

2.

Hadaway L. Infiltration and extravasation. Am J
Nurs 2007;107:64-72.

Martin SM. Extravasation management of non-
chemotherapeutic medications. J Infus Nurs
2013;36:392-6.

Al-Benna S, O'Boyle C, Holley J. Extravasation in-
juries in adults. ISRN Dermatol 2013;2013:856541.
Institut national d’excellence en santé et services
sociaux. Prise en charge de I'extravasation asso-
ciée aux traitements antinéoplasiques. [en ligne]
https://www.inesss.qc.ca/fileadmin/doc/
INESSS/Rapports/Oncologie/INESSS_Prise_
en_charge_extravasation_associee_traite-
ments_antineoplastiques.pdf (site visité le 6 oc-
tobre 2018).

Pharmactuel 2019;52(2)

Dougherty L. Extravasation: prevention, recogni-
tion and management. Nurs Stand 2010;24:48-
55.

Reynolds PM, MaclLaren R, Mueller SW, Fish
DN, Kiser TH. Management of extravasation inju-
ries: a focused evaluation of noncytotoxic medi-
cations. Pharmacotherapy 2014;34:617-32.

Le A, Patel S. Extravasation of Noncytotoxic
Drugs: A Review of the Literature. Ann Pharma-
cother 2014;48:870-86.

Doellman D, Hadaway L, Bowe-Geddes LA,
Franklin M, LeDonne J, Papke-O’Donnell L et
coll. Infiltration and extravasation: update on pre-
vention and management. J Infus Nurs
2009;32:203-11.

Dugger B. Peripheral dopamine infusions: are
they worth the risk of infiltration? J Intraven Nurs
1997;20:95-9.

Chen JL, O’Shea M. Extravasation injury associ-
ated with low-dose dopamine. Ann Pharmaco-
ther 1998;32:545-8.

Micromedex Healthcare series. Monographie de
la phentolamine. Thomson Micromedex, 1974-
2018. [en ligne] http://www.thomsonhc.com
(site visité le 7 octobre 2018).

Micromedex Healthcare series. Monographie de
I’hyaluronidase. Thomson Micromedex, 1974-
2018. [en ligne] http://www.thomsonhc.com
(site visité le 7 octobre 2018).

© A.PE.S. tous droits réservés





