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Aucun lien ni conflit d’intérêt à déclarer.



Quelques chiffres clés

• Intoxications médicamenteuses en réanimation : 
• Volontaires dans 90% des cas
• Association dans 40% des cas à une intoxication éthylique aiguë
• Contexte toxicologique clair et évident dans 95 % des cas

• Première cause d’hospitalisation des patients de moins de 30 ans

• Quels toxiques ? 
1. Benzodiazépines et apparentés
2. Autres psychotropes : neuroleptiques, anti-histaminiques H1, IRS, anti-dépresseurs tricycliques
3. Antalgiques (paracétamol, morphine, tramadol…)

• Mortalité hospitalière faible (< 1%), mais :
• Mortalité extra-hospitalière méconnue
• Impact à long terme



Définitions

« Toxidrome, ou syndrome d’origine toxique : Ensemble de symptômes 
cliniques, biologiques et/ou électrolytiques évocateur d’une pathologie 

toxique. »

« Antidote : médicament capable soit de modifier la cinétique du 
toxique, soit d’en diminuer les effets, et dont l’utilisation améliore le 

pronostic fonctionnel ou vital de l’intoxication. »
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Toxidromes

• Toxidrome de myorelaxation

• Toxidrome opioïde

• Toxidrome adrénergique

• Toxidrome anti-cholinergique

• Toxidrome séroninergique



Toxidrome de myorelaxation
• Présentation clinique :

• Coma calme
• Pupilles isocores
• Myorelaxation

• Risque asphyxique secondaire à l’obstruction des 
voies aériennes et/ou inhalation bronchique

• Toxique : Benzodiazépines

• Antidote : Flumazenil (Anexate®)



Flumazenil (Anexate®)
• Antagoniste compétitif des benzodiazépines au niveau de leurs récepteurs centraux

• Indications :
• Diagnostic et/ou traitement des intoxications aiguës par les benzodiazépines ou apparentés 
• Aide au diagnostic étiologique des comas inexpliqués

• Contre-indications :
• Epilepsie
• Ingestion aiguë de produits convulsivants (anti-dépresseurs, neuroleptiques…)

• Réalisation pratique :
• Action très rapide entre 30 secondes et 3 minutes
• 0,3 mg en IV, à répéter minute après minute jusqu'à obtention de signes de réveil franc et levée de la 

dépression respiratoire, sans dépasser 2 mg au total. 
• Pour maintenir l'état d'éveil, relai souvent nécessaire par PSE (dose horaire : moitié de la dose initiale)

• Attention au syndrome de sevrage en cas d’utilisation à fortes doses chez des sujets dépendants



Toxidrome adrénergique (sympathomimétique)
• Présentation clinique :

• Mydriase bilatérale
• Agitation, convulsions
• Tachycardie, HTA
• Hyperthermie

• Biologie : hypoglycémie, hyperlactatémie, hypokaliémie

• Toxique : cocaïne, amphétamines, LSD

• Risque : évolution vers choc cardiogénique (sidération 
myocardique)

• Pas d’antidote : traitement symptomatique



Toxidrome opioïde (ou morphinique)

• Triade caractéristique :
• Myosis
• Bradypnée
• Coma calme

• Gravité : complications respiratoires du coma et 
de la bradypnée (hypoxie, inhalation)

• Antidote spécifique : Naloxone



En France, 80% des décès par overdose sont dus aux opioïdes







Naloxone
• Antagoniste pur et sélectif, dénué de tout effet agoniste

• Délai d’action 30 s à 2 mn, durée d’action 20 à 45 mn

• Indications :
• Diagnostic différentiel des comas
• Traitement des intoxications aiguës aux opiacés

• Réalisation pratique (SFMU 2017):
• Titration de la dose : chez l'adulte, dose initiale de 0,1 mg toutes les 2-3 minutes (jusqu’à 2 mg)

• S'il n'y a pas de modifications cliniques, il ne s'agit pas d'une intoxication morphinique

• Si l'amélioration clinique est insuffisante (fréquence respiratoire supérieure à 12/min), on peut renouveler l'administration sans 
dépasser une dose totale de 10 mg. 

• Relai PSE IV : moitié de la dose initiale par heure

• Le réveil brutal est à éviter : risque d'agressivité, de syndrome de sevrage et de refus des soins. 

• Pas de contre-indications à ce traitement



Toxidrome serotoninergique
• Présentation clinique :

• Hallucinations puis coma agité avec myoclonies et 
hyperrréfléxie

• Mydriase
• Tachycardie, hypo ou hyper TA
• Diarrhées
• Hypersudation
• Hyperthermie

• Biologiquement : rhabdomyolyse et CIVD

• Risque : évolution vers la défaillance multiviscérale



Toxidrome serotoninergique

• Toxiques :
• Amphétamines (notamment MDMA)
• Inhibiteurs de la recapture de la serotonine (ISRS)
• Anti-dépresseurs tricycliques
• Inhibiteurs de la mono-amine oxydase (IMAO)

• Antidote : 
• Cyproheptadine (antihistaminique H1 et antagoniste 

des récepteurs sérotoninergique)
• Pas de validation par un essai contrôlé randomisé.
• Prendre avis auprès d’un centre antipoison.



Toxidrome anticholinergique (ou atropinique)
• Présentation clinique:

• Confusion, hyper-réflexie jusqu’aux convulsions puis coma 
agité

• Mydriase
• Hyperthermie
• Rétention aiguë d’urine
• Sécheresse des muqueuses
• Tachycardie sinusale
• Iléus

• Toxiques : 
• Antidépresseurs polycycliques
• Certains neuroleptiques
• Certains anti-histaminiques, 
• Antiparkinsoniens



Toxidrome anticholinergique (ou atropinique)

• Absence d’antidote

• Attention à l’utilisation de Flumazenil : effet pro-
convulsivant

• Gravité : recherche d’une association à un effet 
stabilisant de membrane (élargissement des QRS)



Effet stabilisant de membrane

• Blocage des canaux sodiques cardiaques
• Se traduit par un trouble de conduction intra-cardiaque avec 

élargissement des QRS, puis choc cardiogénique et ACR



Effet stabilisant de membrane

• Antidote :
• Bicarbonate de sodium 8,4%
• Indications : élargissement des QRS 

supérieur à 12 msec
• 250 ml en 30 minutes
• Possibilité de répéter le traitement
• Supplémentation en potassium

• En cas d’échec :
• Discuter ECMO



Acide 

dimercaptosuccinique

Plomb, arsenic, mercure inorganique et organique, or

Acide folinique Méthotrexate

Anticorps anti-digitaliques Digitaliques

Atropine Parasympathicomimétique (anticholinestérasiques)

Bicarbonate de sodium 

molaire (8,4 %)

Stabilisants de membrane

Bleu de méthylène Méthémoglobinisants (poppers, nitrites)

Calcitétracémate disodique

(EDTA calcico-sodique)

Plomb, cobalt, chrome, zinc

Carboxypeptidase G2 Méthotrexate

Chélateurs : BAL, DMPS, 

EDTA, DTPA

Métaux (plomb, arsenic, mercure…) et radioéléments

Cyproheptadine Syndrome sérotoninergique sévère 

Dantrolène Hyperthermie maligne peranesthésique

Desferroxamine Fer

Dimercaprol Arsenic, mercure, or ; accessoirement : antimoine, bismuth, plomb

Diurèse alcaline Salicylés, phénobarbital, méthotrexate

Émulsions lipidiques Anesthésique local (surdosage accidentel), voire cardiotrope lipophile 
(intoxication grave)

Éthanol Alcools toxiques (méthanol ou éthylène glycol) si fomépizole non disponible 
ou contreindiqué

Flumazénil (Anexate®) Benzodiazépines et apparentés (cyclopyrrolones, imidazopyridine)

Fomépizole (4-méthylpyrazole) Alcools toxiques (méthanol ou éthylène glycol) en première ligne

Glucagon Bêtabloquants

Hydroxocobalamine Cyanure et produits cyanogéniques

Insuline euglycémique Inhibiteurs calciques

Iodure de potassium Exposition à l'iode radioactif

L-carnitine Acide valproïque

N-acétylcystéine (Fluimucil®) Paracétamol

Naloxone (Narcan®) Opiacés et opioïdes

Octréotide Sulfamides hypoglycémiants

Oxygénothérapie isobare ou 

hyperbare

Monoxyde de carbone

Pénicillamine Cuivre, arsenic

Phystostigmine salicylate Toxiques anticholinergiques

Pralidoxime (Contrathion®) Insecticides ou pesticides organophosphorés

Protamine sulfate Surdosage en héparine

Pyridoxine (vitamine B6) Isoniazide et dérivés de l'hydrazine

Sérum antivipérin Envenimation par morsure de vipère d'Europe

Silibinine Syndromes phalloïdiens Syndromes phalloïdiens

Tétracémate dicobaltique Cyanure

Thiosulfate de sodium Cyanures et produits cyanogéniques

Vitamine K1 Antivitaminique K

Intoxications médicamenteuses : autres antidotes



N-acétylcystéine (Fluimicil®)
• Indication : intoxication au paracétamol

• Permet de régénérer le glutathion afin de neutraliser les 
métabolites toxiques du Paracétamol

• Prévient le survenue d’une hépatite cytolytique toxique

• Administration IV selon paracétamolémie dosée à partir de H+4 
de la prise

• Efficacité optimale si administration entre H8 et H10 de la prise

• Peu d’effets secondaires



En association aux antidotes
• Traitement symptomatique

• Traitement toxicologique :
• Epuration extra-rénale

• Seules indications :
• Intoxications au lithium
• Intoxications aux salicylés

• Charbon activé

• Evaluation psychiatrique ou addictologique :
• Intentionnalité suicidaire
• Risque de récidive immédiat
• Disponibilité de l’entourage 
• Adhésion aux soins



Charbon activé
• Il n’a jamais été démontré que le charbon activé améliorait le pronostic des 

intoxications

• Indication dose unique :

• Devant l’ingestion d’un produit toxique, à dose toxique, avec un délai d’ingestion de 
moins de 1-2 heures

• Dose 50 g per os chez l’adulte

• Indications doses répétées :

• Lors de toute intoxication par un médicament dans sa forme galénique à libération 
prolongée

• Intoxication par médicament avec cycle entéro-hépatique (carbamazépine, 
phénobarbital, quinine…)

• Respect des contre-indications :

• Troubles de la conscience (si voies aériennes non protégées)

• Ingestion de produits caustiques, d’hydrocarbures

• Pour les toxiques non carbo-adsordable : lavage gastrique



Analyse toxicologique
• Permet d’identifier et/ou doser le toxique ingéré :

• Confirmation ou non l’hypothèse toxique
• Evaluer la gravité de l’intoxication
• Surveiller l’efficacité du traitement

• Dosage sanguin indiqué s’il a une incidence sur la prise en charge, c’est-à-dire :
• En l’absence d’orientation sur les produits ingérés ou en cas de doute chez un patient 

présentant de signes de gravité 
• Certains toxiques ont une toxicité dépendante de la concentration sérique

• Exemples : paracétamol, lithium, digoxine, valproate de sodium…
• Prélèvement conservatoire

• Utilisation en cas d’évolution clinique défavorable ou inattendue, ou de nouvelle information

• Screening toxicologique par HPLC aux HCL : 81 euros
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Analyse toxicologique



Inclusion de 225 patients présentant :
- Une suspicion d’intoxication
- Avec troubles de la conscience sévère (GCS < 9)
- Sans autres défaillances d’organes

Evaluation d’une stratégie non invasive de protection des 
voies aériennes



Conclusions
• Points de vigilance :
• Attention aux polyintoxications qui peuvent modifier le tableau clinique
• Une même classe médicamenteuse peut induire plusieurs toxidromes
• Scanner cérébral en cas de signes de localisation ou de contexte traumatique

• Appel du centre anti-poison et de toxicovigilance de référence si 
besoin

• Importance prévention de la récidive et prise en charge des 
comorbidités


