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ALTERNATIVES À L’ANALGÉSIE PÉRIDURALE. 

De la péthidine au rémifentanil, 

avons nous réellement progressé ? 





Morphiniques en alternative à la péridurale 
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Antiquité Temps modernes Epoque contemporaine 

- 5000 ans 
Opium  

1817  
(FW Sertũner)  

Morphine 

1930 
(P Jansen)  
Péthidine 

1950 
Fentanyl 

1974 … 
   Alfentanil 
   Sufentanil 
   Rémifentanil 

Un peu d’histoire… 



Caractéristiques pharmacologiques communes 

 Péthidine 

 Fentanyl 

 Alfentanil 

 Sufentanil 

 Rémifentanil 

• Opioïdes forts 
• De synthèse 
• Purs agonistes m 

 

- Analgésie dose-dépendante 
- Effets secondaires dose-dépendants (dépres respi, rigidité muscul, N-V, prurit, bradycardie) 

- Antagonisation par naloxone 



Différences pharmacologiques 



Différences pharmacologiques 

Morphine Péthidine Fentanyl Alfentanil Remifentanil 

pKa 8.0 8.5 8.4 6.5 7.1 

Fraction non ionisée à PH 7.4 (%) 23 5 9 90 68 

Liaison protéines plasmatiques (%) 30 40 84 90 70 

Demi-vie terminale (hrs) 3 4 3.5 1.6 0.06 

Clairance (ml/min/kg) 15-30 8-18 0.8-1.0 4-9 30-40 

Volume de distribution (L/kg) 3-5 3-5 3-5 0.4-1.0 0.2-0.3 

Liposolubilité relative 1 28 580 90 50 



Délai d’action des morphiniques 

Shafer et al. Anesthesiology 1991. Minto et al. Anesthesiology 1997. 



Demi-vie contextuelle 

Hugues et al. Anesthesiology 1992. Bailey JM et al. Anesth Analg 1997. 



Différences pharmacologiques 

Morphinique Métabolites actifs 

 Péthidine Norpéthidine (1/2 vie = 60h chez le NN !!) 

 Fentanyl aucun 

 Alfentanil aucun 

 Sufentanil aucun 

 Rémifentanil aucun 



Durée  d’action 
courte 

 

Cinétique d’élimination 
indépendante de la durée 

d’administration 

Délai d’action 
rapide 

Profil du morphinique idéal pour l’analgésie obstétricale 



 

The winner is… 

Profil pharmacologique idéal pour l’analgésie obstétricale 



Rémifentanil ! 

 Délai d’analgésie rapide (environ 30-60s) avec un pic à 2,5 min 
 

 Demi-vie analgésique de 6 min 
 

 Métabolisé en métabolite inactif /estérases plasmatiques et tissulaires 
 

 Demi-vie contextuelle = 3,5 min indépendant durée de perfusion 



Hanouz JL et al. AFAR 2012; 31: 682-86 

Alternative à la péridurale 



   En 2006 

   Rémi =  35% 

   (Saravanakumar K, IJOA 2007) 

   Entre 2005 et 2008, 

Rémi = 2-8%    Péthidine = 77% 

   ( Tveit TO, AAS 2009 ) 

   En 2010 

   Rémi = 4% 

   ( Schnabel A, Anaesthetist 2011 ) 

Utilisation dans les unités d’obstétrique en Europe   

Rémifentanil 

http://www.drapeauxdespays.fr/norvege
http://fr.123rf.com/photo_22080086_drapeau-allemand-officiel-de-l-allemagne.html
https://www.google.fr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=0ahUKEwiarrfB8u_TAhUDnBoKHSwrDkoQjRwIBw&url=http://www.expression-anglaise.com/drapeau-anglais-irlandais-ecossais-base-du-drapeau-du-royaume-uni/&psig=AFQjCNFxA13tBiMA7cpooewPBxQYis88Bg&ust=1494868835424032


EFFICACITÉ ANALGÉSIQUE. 



Schnabel A et al. EJA 2012; 29: 177-85 

PCA rémifentanil vs Péthidine. Réduction des scores de douleur 

- 2,2/10 

Efficacité analgésique 



Schnabel A et al. EJA 2012; 29: 177-85 

PCA rémifentanil vs Péthidine. Moins de conversion en APD  

Efficacité analgésique 

11,5% 34,5% 



Schnabel A et al. EJA 2012; 29: 177-85 

PCA rémifentanil vs APD: efficacité analgésique inférieure 

- 2 /10 

Efficacité analgésique 



Van de Velde M. IJOA 2016 

Douleur 
sévère   

Douleur 
modérée   



Volamen P et al. A&A 2002; 94: 913-7 

PCA REMIFENTANIL: dose minimale efficace 

  20 parturientes, dilatation cervicale < 7 cm 
 

 PCA Rémif:bolus 0,2 μg/kg, PI 1min,  0,2 μg/kg/10 min                     
(dose max 0,8 μg/kg). Pas de débit cont  
 

 Evaluation sur 1h 

Efficacité analgésique 



Délai médian pour dose minimale efficace (min)   21 (0 – 31) 

Dose bolus médian efficace (μg/ Kg)   0,4 

Dose de rémifentanil sur 1h (μg/kg/min)   0,027 – 0,207 

PCA REMIFENTANIL: grande variabilité des besoins! 

Volamen P et al. A&A 2002; 94: 913-7 

PCA REMIFENTANIL: efficacité variable et efficacité limitée! 

Efficacité analgésique 



EFFETS SECONDAIRES MATERNELS. 



Schnabel A et al. EJA 2012; 29: 177-85 

PCA rémifentanil vs Péthidine. Pas de différence désaturation maternelle 

Effets secondaires maternels 



Douma MR et al. IJOA 2011; 20: 118 

Rémifentanil en PCA vs APD 

Effets secondaires maternels 



•  FRD: erreur dilution (dose X 10), bolus de 
400 μg ! 

Arrêt cardiaque 
récupéré après césar 

O Kinney MA. BMC res Notes 2012 

• FDR: codéine, 2h après diamorphine IM, <2h 
après PCA rémif – N2O associé 

• Contexte de MFIU 

Arrêt cardiaque 
récupéré après césar 

Marr R. Anaesthesia 2013 

• Pas FDR retrouvé mais N2O associé 

• Contexte de MFIU 

Arrêt respiratoire 
récupéré après ventil 
Bonner J.C. Anaesthesia 2012 

Effets secondaires maternels 

Plusieurs cas d’arrêt cardio-respiratoire 



Stocki D et al. Anesth Analg 2014; 118: 589 - 97  

Rémifentanil en PCA 

Effets secondaires maternels 

Apnée=26% des parturientes 



- Monitorage SaO2 maternelle (seuil alarme) 

- Monitorage ventilation: apnée (FR) ou CO2 (seuil alarme) 

- Surveillance rapprochée ou continue par personnel dédié… 

- Pas de morphinique 4h avant le rémifentanil 

- Voie IV dédiée au rémifentanil – Valve anti-reflux 

- Supplémentation en O2 ? 

- Protocole service 

- Equipe formée 

1 

2 

Limiter les effets respiratoires maternels. 
Recommandations 



EFFETS SECONDAIRES NÉONATAUX. 



  Concentration plasmatique divisée par 2 chez la femme enceinte 
 
  UV / MA rémi = 0,88 (±0,78)  Transfert transplacentaire élevé 
 

  UA / UV rémi = 0,29 (±0,07)  Métabolisme important et 

redistribution rapide chez le fœtus 

AVANTAGES   

Hinova A et al. Anesth Analg 2009; 109: 1925 

Rémifentanil 



Douma MR et al. IJOA 2011; 20: 118 

Rémifentanil en PCA vs APD 

Effets secondaires néonataux 



  LE PROTOCOLE IDÉAL. 



Van de Velde M. IJOA 2016 



• Bolus : 20 – 50 μg (0,25 – 0,5 μg/kg) 

• Période réfractaire : 1 – 3 min 

• ± Débit continu: 0,02 – 0,05 μg/kg/min 

Programmation 

PCA Rémifentanil 

Protocole idéal à définir 
Van de Velde M. IJOA 2016 
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De la péthidine au rémifentanil, avons nous progressé ? 
Alternative à l’APD. 

OUI 

Rémifetanil: propriétés 
pharmaco idéales 

OUI MAIS 

Rémifetanil: analgésie > péthidine 
limité en puissance et dans le temps 

Pas vraiment 

Rémifetanil: risque respi  

vigilance/monitorage 

 

OUI !  

Rémifetanil:   Propriétés  
pharmaco idéales 

 



Prochaine étape: 
PCA rémifentanil asservie aux paramètres vitaux? 

Sia AT. IJOA 2014 



Mais toujours à la poursuite  

du morphinique idéal … 


