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Introduction 

•  Ligne de perfusion 
–  Simple 
–  Complexe 

•  Perfusions 
–  Simultanées 
–  Successives  

•  Accès veineux 
–  Unique 
– Multiples 2 



Problèmes identifiés 
•  Démarrage de la perfusion 

– Temps de latence 
•  Débit massique 

– Variation non souhaitée du débit 
•  Quantité et qualité du produit administré 

– Survenue d’incompatibilités 
médicamenteuses 

– Administration de produits non souhaités 
– Administration partielle des quantités 

prescrites 3 



Démarrage de la perfusion 

à Temps de démarrage du 
pousse-seringue 
 à Technologie de mise en route rapide 
 à Bolus  (1 mL – 2 mL) – purge automatique 

 
 A low cost alternative to this high-tech feature is to prerun the syringe pump for 
a specific time (15 min if the desired delivery rate is 1 ml/h, 7.5 min at 2 ml/h) 
after delivery of the start-up bolus and before connecting the line to the patient. 

 

Neff T et al., Ped Anesth. 2001 
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Variation de débit non 
souhaitée 

•  Évaluation de 
l’impact du 
volume de 
l’espace 
commun entre 
le Y et l’extrémité 
du cathéter 

 

Doran Edelvaiss 
5 

Décaudin B et al., Anesth Analg. 2009 



Variation des débits de 
perfusion 

•  Impact initial du 
temps de 
démarrage du 
pousse-seringue 

•  Impact du volume 
résiduel sur la 
variation de débit 
massique à chaque 
changement de 
débit 

•  Impact de la VAR 
sur la hauteur des 
plateaux 

V=0,046 mL vs. 6,16 mL ± 
ARV 

Qd=7mL/h puis 11 – 14 – 
11 – 7 
Qc=90mL/h 

6 

Décaudin B et al., Anesth Analg. 2009 



Application à la PCA  
Hydratation 10mL/h 

Foinard A et al., Anaesthesia. 2014 

Edelvaiss-CW3+ ; Doran International 

 KM1.EE.150.6, Micrel Medical Devices 

à Impact du volume de l’espace commun entre le Y et l’extrémité du cathéter 7 

Hydratation 10mL/h 



Intérêt de la valve anti-retour 

•  Prévention des 
perfusions rétrogrades 
de produits 

à Effet bolus 
– En cas d’obstruction  
– En cas de 

branchement  
•  Application à la 

Multiperfusion 

Kluger MT et al., Anesth. 1990 

Sans VAR Avec VAR 8 



Limites de la valve anti-retour 

à Impact sur les débits maximaux de perfusion 

Hall JM et al., Anesth. 2005 
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Données précliniques 

Débit massique d’adrénaline Contractilité myocardique 

§  A 3 mL/h (0,43 mg/mL) et SSI 10mL/h 

Lovich M et al., Anesth Analg. 2013 

Perfusion d’adrénaline 

10 



Données cliniques 
•  NA 2 mL/h (0,5 mg/mL) et SSI 8mL/h 

11 

Genay S et al, ASA Chicago, 2011 

Perfusion de noradrénaline 



Données cliniques 
Perfusion d’insuline 

Maury E et al., AIC, 2012 

Volume entre point d’entrée 
et patient: 12,5 mL 

Volume entre point d’entrée et 
patient: 0,6 mL 

Etude rétrospective de l’impact du 
montage de perfusion sur l’équilibre 
glycémique  

12 



Glycaemic Administration Insulin 
Variability Evaluation : GLAIVE protocol 

•  Etude portant sur l’évaluation de la variabilité 
glycémique des patients ICU recevant une 
insulinothérapie selon deux systèmes de 
perfusion 

•  Etude clinique prospective randomisée 

•  Objectifs 
–  Comparaison entre les 2 systèmes sur la 

variabilité glycémique et la survenue 
d’évènements hypoglycémiques 

Genay S et al., AIC, 2017 



Lignes de perfusion 
•  2 systèmes de perfusion 

– Manifold of 6 
stopcocks 

–  Optimized infusion medical 
device: Edelvaiss Multiline-8 ® 

(Doran International) 



Genay S et al., AIC, 2017 



Optimisation des dispositifs 

Valves anti-retour 

Médicaments à faible index 
thérapeutique 

Tubulures de très faible volume résiduel 

Géométrie de l’accès 

Autres 
Médicaments 

Diamètre, longueur et matériau inerte 

Nombre d’accès 

16 



Optimisation des procédures 
Près d’un cinquième des produits actifs ne sont pas 

perfusés au patient 

Bapteste L et al, Ann Fr Anesth Réa. 2008 
Pinturaud M et al., Europharmat,  

17 
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Evaluation de la sorption des 
médicaments sur les matériaux de 

perfusion 

18	

Foinard A et al., PlosOne, 2017 



Témoin négatif 

19	



Sorption sur 
le PUR 

20	



Sorption 
sur du PE 
et du PVC  

21	



Problématique de l’insuline 

•  Beaucoup de données contradictoires dans la 
littérature 

•  Objectif: étudier les interactions de l’insuline 
Novorapid® avec des tubulures de perfusion 

22 

Masse M et al., Europharmat 2016 



Matériels et méthodes 
 Matériau	 Diamètre	interne	

(mm)	 Longueur	(cm)	

PVC	

1,0	 100	 200	

1,5	 100	 150	 200	

2,5	 100	 150	 200	

PE	 1,0	 100	 150	 200	

PE/PVC	
1,0	 100	 150	

2,5	 100	 150	 200	

n	=	3	tubulures	

23 



Méthodologie 
 

•  Perfusion d’une solution de Novorapid®  à 1 UI/mL  

•  Via des pousse-seringues à 2 mL/h 

•  Pas de purge de la tubulure 

•  10 recueils de 500 µL échelonnés sur 24 heures 

24 



Résultats  
% de perte/cm2 à 24 heures 
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Masse M et al., Europharmat 2016 
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Résultats 
Evolution du débit massique/cm2 
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Conclusions 
 

§  Pas d’interaction  
–  Entre l’insuline asparte et les matériaux 
– Mais entre les conservateurs et le PVC 

§  Opposition avec la littérature   
–  Etudes sur insuline humaine 
–  Problèmes de méthodes analytiques ? 

27 



En résumé 

•  Sorption variable  
– Selon le matériau 
– Selon le médicament 
– Selon le fabricant d’un même 

matériau 
– Mode de stérilisation 

• Modification des propriétés de 
surface du plastique à impact sur 
les phénomènes de sorption 28	



Types d’incompatibilités 

•  Incompatibilités physico-chimiques 
médicamenteuses 
–  Réactions oxydo-réduction (ex.: cisplatine et aluminium) 
–  Photolyse (nitroprussiate, isoprénaline → seringues 

opaques) 
–  Complexation (ex.: ceftriaxone et sels de calcium) 
–  Réactions acido-basiques (ex: furosémide et midazolam) 
–  Solubilité (ex: précipitation solution saturée mannitol 20% si 

T<15°C) 
–  Rupture émulsion 
–  Dégagement gazeux (ex: bicarbonate Na et médicaments 

acides) 
 29 



Conséquences 

•  Conséquences cliniques potentiellement 
graves 
–  Obstruction cathéter 
–  Perte efficacité médicament (échec 

thérapeutique) 
–  Formation dérivés toxiques 
–  Syndrome Inflammatoire de Réponse 

Systémique (SIRS) 

30 



Mesures de prévention 

•  Nombre de voies des cathéters veineux 
•  Filtre en ligne 
•  Protocolisation des perfusions 

–  Utilisation de codes couleur pour identifier 
les médicaments selon leur pH 

•  Bases de données 

31 



Filtres, quel intérêt? 
•  Etude monocentrique prospective PICU 

–  807 patients 
–  Etude prospective monocentrique randomisée contrôlée  
–  Effet de la filtration des médicaments injectables sur la 

réduction des complications en ICU pédiatrique 

Jack T et al., Intensive Care Med 2012 

32 



Filtres 

33 

• Etude prospective randomisée monocentrique 



Filtres 

34 



Filtres 

35 



HF 
line 

Une autre approche 



Evaluation de l’Edelvaiss-
Multiline (1) 

 
 Anesth Analg 2013;116:101–6 

37 



Objectifs de l’étude 
•  Evaluer l’impact de différentes modalités de 

perfusion sur la formation d’incompatibilités 
physico-chimiques médicamenteuses 

•  Déterminer si un montage de perfusion 
permettrait de perfuser simultanément plusieurs 
médicaments incompatibles entre eux 
–  Conjointement à solution d’hydratation 
–  Même voie cathéter veineux central 

•  Critère  
–  Débit d’hydratation associé à la perfusion des 

médicaments incompatibles (modèle furosemide – 
midazolam) 

–  Objectif : débit d’hydratation le plus bas possible 38 

Foinard A et al., AA. 2013 



Dispositifs comparés 

39 

Foinard A et al., AA. 2013 



Résultats 

40 

Foinard A et al., AA. 2013 



Résultats 

41 

Foinard A et al., AA. 2013 



Conclusion 
•  2 paramètres à considérer 

–  Débit de la solution d’hydratation 
–  Type de dispositif utilisé 

•  Hypothèse prévention incompatibilités confirmée 
–  Intérêt Multiline® → géométrie innovante 

•  Temps contact entre médicaments limité/rampe 
•  Avantage certain en clinique au vu des conséquences 

potentiellement graves des incompatibilités physico-
chimiques 

– Obstruction cathéter 
–  Perte efficacité médicaments (échec thérapeutique) 
–  Formation de dérivés toxiques … 

42 

Foinard A et al., AA. 2013 
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Evaluation de l’Edelvaiss-
Multiline (2) 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Objectifs de l’étude 

•  Evaluer le niveau de contamination particulaire 
du protocole thérapeutique 

•  Optimiser le montage de perfusion du service  
–  Nouveau dispositif de perfusion 

44 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Matériels et méthode 

45 

•  Reproduction du protocole de prise en charge 
du service 
–  Vancomycine, oméprazole, pipéracilline/

tazobactam, ciclosporine, paracétamol, aciclovir 
•  Evaluation de l’impact de la concentration de 

la vancomycine sur la génération de 
particules 
–  De 42 à 4 mg/mL 
–  Mesure du pH, comptage particulaire selon la PE 

•  Evaluation de l’impact de la ligne de perfusion 
–  2 montages de perfusion 
–  Analyse par QicPic (Sympatech Inc) 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Dispositifs comparés 

46 

Montage utilisé 
dans le service 
d’oncologie 
pédiatrique 

Montage optimisé: 
Edelvaiss Multiline 
ML5, Doran 
International  

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Dispositifs comparés 

47 

Montage utilisé 
dans le service 
d’oncologie 
pédiatrique 

Montage optimisé: 
Edelvaiss Multiline 
ML5, Doran 
International  

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Résultats 

48 

-65 % 
p = 0,002 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Résultats 

49 

-65 % 
p = 0,002 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Conclusion 

•  Existence de nombreuses particules sub-
visibles dans une ligne de perfusion 
complexe 

•  Design de la ligne primordiale pour limiter 
les incompatibilités 

•  Prévention/minimisation de la génération de 
particules par l’utilisation d’un dispositif 
multilumières 

50 

Perez M et al., Pediatr Blood Cancer. 2015 



Problématique de la vancomycine 

•  Données de stabilité à 10mg/mL 
•  Evolution des pratiques de prescription 

–  2g dilués dans Vf de 50mL 
–  4g dilués dans Vf de 50mL 
–  6g dilués dans Vf de 50mL 

•  Question posée: ces pratiques répondent-
elles aux exigences en vigueur? 
–  Notions de stabilité physico-chimique, charge 

particulaire, stérilité 
51 



Problématique de la vancomycine 
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52 



Etude de perfusion de vancomycine 
sur 24h à 40 mg/mL 

53 

Masse M et al., Hopipharm 2017 



Etude de perfusion de vancomycine 
sur 24h à 40 mg/mL 

54 

Masse M et al., Hopipharm 2017 



Etude de perfusion de vancomycine 
sur 24h à 41 et 82 mg/mL 

55 

  Nombre de 
particules > 10 µm 

Nombre de 
particules > 25 µm 

82 mg/mL  12347 ± 137 21 ± 18 

41 mg/mL  4708 ± 143 21 ± 9 

Masse M et al., JNI, 2017 



Conclusion 
•  Pratiques de services de soins non 

validées 
•  Impact du choix du solvant de 

reconstitution 
•  Problématique de la charge 

particulaire dès reconstitution des 
lyophylisats 

•  Les études de stabilité soulèvent de 
nombreuses questions…. 56 



Synthèse globale 

•  Bien choisir ses dispositifs 
– Bien définir ses besoins 

•  Se former 
– Connaître les interactions 
– Connaître les médicaments 

incompatibles  

57 



Protocoles et base de données 

http://pharmacie.hug-ge.ch/infomedic/utilismedic/HUG_CompatAdm_DCI.pdf 

58 



En pratique 
•  Retirer le PVC des DM de perfusion 

–  Privilégier le PE pour la qualité du débit et limiter 
les interactions Contenu-contenant 

•  Vérifier la stabilité des médicaments aux 
concentrations utilisées 
–  Vérifier la nature des diluants de médicaments 
–  Revoir les modalités de préparation des 

médicaments 
•  Harmoniser les pratiques et les montages 

–  Revoir la géométrie de la ligne de perfusion 
–  Dédier des voies aux médicaments « à risque » 59 



Recommandations pour minimiser les 
erreurs médicamenteuses en 

perfusion 
•  Une formation continue pluriprofessionnelle des 

professionnels de ces secteurs à la gestion des 
risques et à la bonne utilisation des dispositifs 
d'administration est organisée. Elle doit porter 
notamment sur la prévention des erreurs de 
préparation, reconstitution, et des erreurs 
d'administration en anesthésie réanimation. Une 
formation utilisant les outils de la simulation en 
santé doit être privilégiée. 

60 



Importance de la formation 

•  Outils d’autoformation 
en ligne 
–  Site de l’Omedit Centre 
–  http://www.omedit-

centre.fr/index.html 

•  Disponibles sur 
Smartphone et Tablette 
–  http://pharmacie.univ-

lille2.fr/enseignement-
en-ligne/cours-sur-
mobile.html 
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Des modules à notre service 
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