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INTRODUCTION

L'Imagerie par Résonnance Magnétique (IRM) est un outil diagnostique, non invasif, non
douloureux et non irradiant, devenu indispensable dans le monde médical. Sa réalisation requiert
cependant I'immobilité du patient pendant toute sa durée. Cette immobilité peut étre difficile a
obtenir, notamment en pédiatrie (1,2). L'IRM reste un endroit impressionnant pour un enfant,
bruyant (jusqu’a 110 décibels pour certaines séquences), sombre, pouvant étre une source
d’agitation (2). Le recours a une sédation ou a une anesthésie générale (AG) est donc nécessaire
pour obtenir 'immobilité de I'’enfant et garantir une image de bonne qualité (2). Le choix de I'agent
anesthésique est important pour que I'ensemble de la procédure puisse étre réalisé de facgon
sécuritaire et dans les meilleures conditions, en dehors du bloc opératoire (1-4). Le médicament
idéal doit avoir un délai d’action court, un minimum d’effets indésirables et une voie
d’administration peu invasive. Actuellement en France, il n’existe aucune recommandation sur les
modalités de prise en charge anesthésique lors d’IRMs pédiatriques. Le recours a l'anesthésie
générale avec utilisation du propofol ou des gaz halogénés est majoritaire en France (5) et est
associé a un contréle des voies aériennes supérieures par intubation trachéale ou masque laryngé
(5). Il se pose ainsi la question de I'invasivité et de I'innocuité de I'anesthésie dans ce contexte.

Les différentes classes d’agents anesthésiques (Tableau 1) ont été étudiées dans cette indication
depuis plusieurs années (3,6,7). Tous ces agents anesthésiques agissent, soit sur le récepteur de
I’acide gama-aminobutyrique (GABA-R) ou sur le récepteur N-méthyl-D-aspartate (NMDA-R) (un sous
type de récepteur au glutamate) (Tableau 1) (8). En raison de leurs mécanismes d’action et de leurs
interactions sur la neurotransmission, de nombreuses études suggérent un effet délétere de ces
agents sur les phénomeénes d’apoptose neuronale et de synaptogenése dans un cerveau immature
en voie de développement (8-10). Des études expérimentales ont montré que ces agents
anesthésiques peuvent étre la cause de changements morphologiques sur le développement du

cerveau immature de souriceaux, a |'origine de troubles neurocognitifs a long terme (8-10).
1



Plusieurs études cliniques ont été menées afin d’évaluer I'impact potentiel de I'anesthésie générale
sur le développement neurocognitif de I'enfant (11-13). Ainsi, 'une d’entre elles (The Mayo
Anesthesia Safety in Kids Study) a montré que des expositions multiples a une anesthésie générale
avant I’age de 3 ans étaient associées a des difficultés d’apprentissage et de comportement (12,14).
En 2016, la Food and Drug Administration (FDA) a publié un avertissement aux Etats Unis, sur
I'utilisation de I'anesthésie et de la sédation chez les jeunes enfants et les femmes enceintes,
soulignant le risque potentiel des procédures anesthésiques si celles-ci sont d’'une durée supérieure
a 3h ou si elles sont répétées chez les enfants de moins de 3 ans (15). L'agence Santé Canada a
publié un avertissement similaire a celui de la FDA en 2017 (16). La société européenne d’anesthésie
(ESA) ne partage pas quant a elle I'avertissement de la FDA (17). Les preuves qui sous-tendent cet
avertissement sont, pour elle, insuffisantes et incompléetes, et ne permettent pas de changer les
pratiques anesthésiques actuelles. Néanmoins, elle soutient le fait de n’entreprendre aucune
procédure anesthésique chez I'enfant ou la femme enceinte qui n’est pas nécessaire (17). Ce
consensus rappelle également les facteurs essentiels afin de délivrer une anesthésie slire chez
I’enfant., c’est-a-dire des techniques d’anesthésies slres et approuvées, délivrées par un personnel
formé et compétent, dans un environnement pédiatrique adapté (17). Il semble donc nécessaire de
minimiser les expositions des enfants aux agents anesthésiques et de rechercher des agents sédatifs
possédant un meilleur profil de sécurité (9).

La dexmédétomidine est un agoniste a2 pré-synaptique, elle induit une sédation en diminuant
I'activité des neurones adrénergiques au niveau du locus coeruleus du tronc cérébral, sans
interaction avec la fonction respiratoire (18). L'absence d’effet neurotoxique de Ia
dexmédétomidine a été démontrée dans diverses études (8,18). Un effet neuroprotecteur a été
attribué a la dexmédétomidine lors de son association avec d’autres agents anesthésiques tels que
les gaz halogénés (8).La dexmédétomidine suscite donc un grand intérét en pédiatrie, de part sa non
neurotoxicité et sa bonne tolérance clinique, spécifiquement pour les procédures et actes non
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douloureux comme la réalisation d’imagerie et a d’ailleurs fait I'objet de multiples études a
I'international (19-23). La dexmédétomidine a montré son efficacité et sa sécurité d’utilisation dans
plusieurs études comme agent sédatif en IRM pédiatrique lorsqu’administrée par voie intraveineuse
(20,21,23,24) ou intranasale (22,25). Elle est d’ailleurs utilisée en off-label en Amérique du Nord dans
ce domaine, mais reste néanmoins peu utilisée en Europe. La préservation de la fonction respiratoire
lors de la sédation par dexmédétomidine permet de réaliser I'examen en ventilation spontanée, sans
nécessité de controler les voies aériennes par une intubation trachéale ou un masque laryngé et,
ainsi, diminue I'invasivité du geste.

L’objectif du 1°" travail était de décrire I'utilité potentielle, la faisabilité, I'efficacité et la sécurité
de la sédation par dexmédétomidine pour les IRMs pédiatriques en décrivant I'expérience d’une
unité de réanimation pédiatrique auprés de 6 patients sédatés par dexmédétomidine pour la
réalisation d’'une IRM dans un contexte d’urgence. Dans un second temps, I'objectif du 2" travail
était d’évaluer les prises en charge anesthésiques proposées aux nourrissons et enfants devant

bénéficier d’'une IRM en France.

Tableau 1 : Agents anesthésiques, sédatifs et antalgiques et leur récepteur

Agent GABA NMDA Récepteur p a2-
adrénergique

Gaz halogénés (sévoflurane, +

isoflurane, desflurane)

Benzodiazépines +

Propofol +

Kétamine -

Protoxyde d’azote -

Barbituriques +

Hydrate de chloral +

Opioides +
Dexmédétomidine +

GABA : acide y-aminobutyric ; NMDA : N-methyl-D-aspartate ; + : agoniste ; - : antagoniste.
D’aprés Andropoulos DB (8)



ARTICLE: “Dexmedetomidine sedation for pediatric MRI: a retrospective cohort from a French
pediatric intensive care unit”

1. Obijectif principal

L’objectif de I’étude était de décrire 'utilité potentielle, la faisabilité, I'efficacité et la sécurité de
la sédation par dexmédétomidine pour les IRMs pédiatriques a partir de I'expérience d’une unité de
réanimation pédiatrique auprés de 6 patients sédatés par dexmédétomidine pour la réalisation

d’une IRM dans un contexte d’urgence.

2. Matériel et méthode

2.1 Type d’étude et population étudiée

Nous avons réalisé une étude descriptive rétrospective dans le service de réanimation
pédiatrique du CHU de CAEN de Janvier a Ao(t 2018. Cette étude concernait les patients hospitalisés
dans le service de réanimation pédiatrique du CHU de CAEN ayant recu une sédation par

dexmédétomidine pour la réalisation d’une IRM (au cours de I"hospitalisation).

2.2 Critéres d’inclusion

Tout patient hospitalisé dans le service de réanimation pédiatrique ayant recu une sédation par
dexmédétomidine pour une IRM réalisée dans un contexte d’urgence lors de leur hospitalisation.
Le consentement oral parental pour la procédure et la sédation était recueillie avant la

réalisation de I'IRM.

2.3 Prise en charge

La sédation par dexmédétomidine était réalisée chez les patients pour lesquels une IRM était
indiquée en urgence, et pour lesquels I'immobilité pendant I'examen requérait le recours a une
sédation.

La sédation par dexmédétomidine suivait un protocole d’aide a [lutilisation de Ila
dexmédétomidine rédigé par les réanimateurs pédiatriques et la pharmacienne responsable du péle
Pédiatrique du CHU de CAEN. Les modalités d’administration de la dexmédétomidine étaient les

suivantes :



- Deux voies d’administration étaient possibles :

o Par voie intraveineuse (IV) : La dexmédétomidine était diluée dans du sérum
physiologique pour obtenir une concentration finale a 4 mcg/ml. Une perfusion d’une
dose de charge de 2 mcg/kg en intraveineux lent (IVL) sur 10 minutes était débutée 15
minutes avant l'installation dans I'IRM, et était suivie d’'une perfusion continue en
entretien de 1 mcg/kg/h pendant la durée de I'IRM. La perfusion était arrétée a la fin
de I’examen. Il existait une possibilité de réaliser une 2°™ dose de charge (1 mcg/kg
IVL sur 10 minutes) si la sédation était insuffisante apres la 1¥® dose de charge.

o Par voie intranasale (IN) : La dexmédétomidine était utilisée pure sans dilution. La
posologie initiale était de 4 mcg/kg, et administrée par l'intermédiaire du dispositif
d’atomiseur intranasal MAD-300®. Une 2°™ dose de 2 mcg/kg a 15-20 minutes de la
1% était possible en cas de sédation insuffisante.

- Une voie veineuse périphérique était posée dans le service avant la réalisation de la sédation,
si nécessaire, c’est-a-dire si le patient n’avait pas déja un accés veineux
- Un réanimateur pédiatrique (sénior ou interne) était présent pendant I'administration de la

sédation de méme que toute la durée de I'IRM

La surveillance reposait sur un monitorage continu de la fréquence cardiaque, la fréquence
respiratoire, la saturation en oxygene et de la tension artérielle. Le monitorage était débuté avant le
transfert en radiologie, des que la sédation était initiée, et maintenu aprés le retour dans l'unité de

réanimation, jusqu’au réveil.

2.4 Recueil de données cliniques

Les données cliniques ont été recueillies de facon rétrospective a partir du dossier médical de
chaque patient.

La qualité de I'image des séquences de chaque IRM a été évaluée par un radiologue dans un
second temps de facon rétrospective, en utilisant I’échelle 3 points (1 = aucun mouvement; 2 =

mouvements légers ; 3 = mouvements majeurs nécessitant de répéter I'examen) (26).



2.5 Ethique

Un avis favorable pour cette étude a été donné par le Comité Local d’Ethique de la Recherche en

Santé du CHU de CAEN.

3. Résultats

Six patients agés de 8 mois a 4 ans ont été inclus. L'dge médian était de 11,5 mois [Min 6-Max 48

mois]. Le poids médian était de 8,9 kg [Min 5,3- Max 25 kg].

Les indications de I'IRM étaient les suivantes: des troubles neurologiques associés a un
hématome sous dural bilatéral au scanner (1 patient), des crises convulsives associées a un
hématome sous dural au TDM (3 patients), un délirium post-sédation (1 patient), un accident

vasculaire cérébral hémorragique (1 patient).

5 patients ont recu la dexmedetomidine par voie intraveineuse qui consistait en une dose de
charge initiale de 1 a 2 mcg/kg sur 10 minutes, suivie d’une perfusion continue de 1 mg/kg/h. Un
enfant a recu la dexmedetomidine par voie intranasale a la posologie de 4 mcg/kg avec un atomiseur

intranasal type MAD-300°.

Tous les patients étaient en ventilation spontanée pour toute la durée de la sédation et de la
procédure. Un enfant a présenté une bradycardie pour laquelle aucune intervention n’a été

nécessaire et aucun mouvement n’a été rapporté pendant I'IRM des 6 patients.

La durée médiane de I'IRM était de 34 minutes [Min 21-Max 45 min]. La qualité des images des 6

IRMs a été évaluée par un radiologue comme étant bonne.



Tableau 2 : Caractéristiques des patients

Age 8 mois 15 mois 8 mois 4 ans 6 mois 4 ans
Poids (kg) 7,5 8,1 5,3 25 9,8 16
Cérébrale
. 1) Cérébrale Cérébrale Cérébrale Cérébrale L
Type et indication Pour TC Cérébrale
Pour TCnhon  Pour TC non pour Pour TC non
de 'IRM non ) . . . Pour AVC
. accidentel accidentel confusion accidentel
accidentel
Voie d’
v \Y v v IN v

administration

Dose totale de
19 19 12 39 39 28
dexmed (mcg)

2 mcg/kg par

Bolus ;
2 2 2 1 narine (total 1
(mcg/kg)
de 4 mcg/kg)
Dose d’entretien
1 1 1 1 N/A 1
(mcg/kg/h)
Succes de la . . . . . .
j oui Oui Oui oui oui Oui
procédure
Sédation )
non Non Non oui Non Non

additionnelle

Bradycardie

Effets : )

secondaires non smbu:::f Non non Non Non
minimum)

Désaturation non Non Non non Non non

Effets

secondaires

; . non Non Non non Non Non
nécessitant une
intervention
Durée de I'IRM 34 22 21 34 37 45
1
Qualité de 'IRM 1 1 1 1 1 (3 surla1®
séquence)

“'TC : Traumatisme cranien

@ Propofol administré en mini bolus d’emblée afin de prévenir un éveil chez ce patient agité



4. Discussion

L’'intérét pour la dexmédétomidine s’est considérablement développé ces derniéres années dans
le domaine de la sédation pour la réalisation d’actes non douloureux telle que la réalisation
d’imageries (1,18,21), cela en raison de son efficacité et ses propriétés sédatives avec une excellente
tolérance, sans effet dépresseur respiratoire comme rencontrés avec les autres agents
anesthésiques (Tableaul). La dexmédétomidine peut ainsi étre utilisée pour la sédation chez I'enfant
pour des actes non douloureux, en maintenant leur ventilation spontanée et évitant ainsi le recours

a une ventilation invasive (1,18,21).

La dexmédétomidine peut étre administrée par voie intraveineuse, intramusculaire, sous-
cutanée, intranasale ou orale, ce qui fait de cette molécule un agent polyvalent en pédiatrie quand la

voie intraveineuse est compliquée a obtenir (18,21,27,28).

La dexmédétomidine est un agoniste a2 pré-synaptique. Elle induit une sédation en diminuant
I'activité des neurones adrénergiques au niveau du locus coeruleus du tronc cérébral (18). La
sédation par dexmédétomidine mime le sommeil naturel en préservant la fonction respiratoire (18).
Les effets indésirables principaux sont la bradycardie et I’hypotension artérielle en raison de 'action
centrale et périphérique de la stimulation des récepteurs a2 pré-synaptiques qui diminue la
disponibilité de la noradrénaline au niveau synaptique (18,27). Ses effets hémodynamiques sont
associés a des variations modérées de la fréquence cardiaque et de la pression artérielle qui sont

indépendantes de I’age du patient et ne requiérent pas d’intervention pharmacologique (29).

Figure 1 : Dexmédétomidine — Mécanisme d’action
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Figure 2 : Effets de la dexmédétomidine
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Kamibayashi et al. Clinical use of alpha2-adrenegic agonists. Anesthesiology. 2000;93:1345-9.

Les contre-indications de la sédation par dexmédétomidine sont non spécifiques : instabilité
hémodynamique, arythmie cardiaque connue, traitement actuel par antiarythmique, accident
vasculaire cérébral récent ou maladie de Moya-Moya ou allergie connue a la dexmédétomidine ou a

I'un de ses excipients (6,30).

La dexmédétomidine a une demi-vie de distribution rapide (approximativement 6 minutes) et
une demi-vie d’élimination de 2 heures ; ce qui en fait une molécule sédative d’action rapide et de
durée d’action relativement courte. Elle est métabolisée par le foie en composés inactifs qui sont
ensuite excrétés dans les urines (95%) (18,27). L'efficacité de la dexmédétomidine pour la sédation
en IRM pédiatrique a été démontrée dans de nombreuses études que ce soit par voie intraveineuse

ou intranasale (20-25,31-33)

Sulton et al. ont documenté la sédation procédurale par dexmédétomidine en pédiatrie aux
Etats-Unis (n = 13072) (31). Les patients ayant recu de la dexmédétomidine en 1% intention pour la
sédation procédurale pédiatrique de septembre 2007 a mai 2014 étaient inclus de fagon
rétrospective a partir de la base de données du Pediatric Sedation Research Consortium (PSRC). La
majorité des patients étaient sédatés pour une procédure de radiologie (83%) (31). L'IRM
représentait la procédure la plus fréquente pour laquelle la sédation par dexmédétomidine été
utilisée (31). L’age médian de la population de I'étude était de 36 mois et le poids médian de 15,4 kg

(31). Dans la majorité des cas, la dexmédétomidine a été administrée par voie intraveineuse (bolus
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(32,9%), perfusion continue (22,5%) ou les 2 (30,3%)). L'administration par voie intranasale
représentait 9,6% (31). Les posologies de la dexmédétomidine n’étaient pas rapportées dans cette
étude. La sédation était administrée en premier lieu par les anesthésistes (35,1%), suivis par les
médecins réanimateurs (34,1%), et les urgentistes (12,7%) (31). Le taux d’effets indésirables pour
10000 sédations était de 419 ; la modification de la fréquence cardiaque et de la pression artérielle >
30% étaient les effets indésirables les plus fréquents (0,93%) (31). Aucun décés ni arrét cardiaque
ont été rapportés. Trois patients ont présentés un laryngospasme (0,03%) ; ces 3 patients avaient
recu d’autres agents anesthésiques ou antalgiques en association a la dexmédétomidine (kétamine,
midazolam, propofol et alfentanil) (31). Le taux de succés de la sédation par dexmédétomidine était

élevé (99,7%) (31) .

Ahmed et al. ont étudié 'efficacité et la sécurité d’'une haute dose de dexmédétomidine IV
comme seul agent sédatif chez 544 enfants lors d’une IRM ; une bonne efficacité a été rapportée
dans 78,5% des cas (20). Dans |'étude de Berkenbosh et al. rapportant une série de 48 enfants ayant
regu une sédation pour un examen diagnostique par dexmédétomidine; 79% des enfants ont regu la
dexmédétomidine en premiére intention; tous les examens ont été réussis avec succés (24).
D’autres études ont évalué I'efficacité de la dexmédétomidine par voie intranasale pour la sédation
pendant des examens d’imagerie, notamment celle de Olgun et al (22). 52 patients, agés de 1 a 12
mois, ont été inclus dans cette étude (22). Les patients ont recu 4 mcg/kg de dexmédétomidine par
voie intranasale (22). Le taux de succés était de 96,2% ; sans survenue d’effets indésirables

significatifs (22).

En décembre 2016, I'agence de sécurité du médicament aux Etats-Unis (Food and Drug
Administration (FDA)) a publié un avertissement soulignant la neurotoxicité potentielle des agents
anesthésiques usuels chez les enfants (34) ; une utilisation répétée ou prolongée (plus de 3 heures)
d’agents anesthésiques chez les enfants de moins de 3 ans peut affecter leur neurodéveloppement.
Des études expérimentales sur les 15 derniéres années ont montré que les agents anesthésiques
usuels utilisant les voies de neurotransmissions GABAergique et glutamatergique (NMDA) peuvent
étre la cause de changements morphologiques sur le développement du cerveau immature de

souriceaux, a I'origine de troubles neurocognitifs a long terme (8-10,35).

La neurogenése commence dans les premiéres semaines de gestation apres la conception, et la

migration des neurones se déroule entre la 12° et la 20° semaine de gestation (8). Aprés la migration,

10



le phénoméne de neuroapoptose intervient de la 24° semaine de gestation jusqu’a 4 semaines aprés
la naissance (8). La prolifération des synapses neuronales est un autre processus du
neurodéveloppement qui se met en place autour de la 20° semaine de gestation et continue
rapidement pour atteindre un nombre de synapses maximale a I’age de 1 a 2 ans (50% de plus que le
nombre de synapses de l'adulte) (8). La myélinisation commence a la fin du 2" trimestre de
grossesse et continue pendant I'enfance (8). La figure 3 représente le déroulement et I'intensité des

différents étapes du neurodéveloppement (8).

Figure 3 : Déroulement et intensité des étapes clés du neurodéveloppement du cerveau humain (8).
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Les neurotransmetteurs GABA et le glutamate jouent un rbéle important dans le
neurodéveloppement notamment pour la connexion et communication synaptique, mais également
dans le processus de neuroapoptose. En effet, en I'absence de transmission neuronale et de liaison

du GABA et du glutamate, les neurones subissent la neuroapoptose (36).

Tous les agents anesthésiques usuels agissent sur le récepteur GABA ou récepteur NMDA. Les
agents ciblant le récepteur GABA sont notamment les gaz halogénés, le propofol, les
benzodiazépines, les barbituriques, I'étomidate, et I’hydrate de chloral. Ceux ciblant le récepteur
NDMA incluent le protoxyde d’azote et la kétamine (Tableau 1). Jevtovic-Todorovic et al. ont exposé,
en 2003, des modeles animaux néonataux (rats) a des concentrations de protoxyde d’azote,
isoflurane et midazolam pendant 6 heures et ont trouvé 20 a 60 fois plus de neuroapoptose dans
plusieurs régions cérébrales (10). Dans la cohorte d’animaux survivants, des déficits
neurocomportementaux a long terme dans le domaine de I'apprentissage, mémorisation et de la

discrimination spatiale ont été démontrés (10). D’autres études ont montré, dans les années
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suivantes, des résultats similaires sur les modifications neuro-développementales et les troubles
neurocomportementaux au long court (37).

Le mécanisme proposé pour la neuroapoptose induite par les agents anesthésiques usuels est
représenté sur la figure 4 (36). En se liant avec les récepteurs GABA et NDMA, les agents
anesthésiques bloquent la neurotransmission normale dans les systéemes GABAergique et
glutamatergique, responsables d’un blocage du signal synaptique (36). Il en résulte I'activation d’une
cascade intrinséque neuroapoptotique, due au manque de stimulation neuronale. Des perturbations

mitochondriales se produisent et entrainent 'augmentation du taux de caspase 9 responsable de

I"augmentation de la caspase 3 qui induit le processus de neuroapoptose (36).

Figure 4 : Mécanisme proposé de neurodégénération induite par les agents anesthésiques (8)
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Plusieurs études cliniques ont été menées afin d’évaluer I'impact potentiel de I'anesthésie
générale sur le développement neurocognitif de I'enfant (11-13,38). En 2007, Wilder et al ont publié
la premiére étude rétrospective a grande échelle sur I'exposition aux agents anesthésiques chez les
enfants de moins de 4 ans, évaluant 'incidence de troubles d’apprentissage et développementaux a
I’age scolaire (39) . Avec une exposition prolongée ou répétée aux agents anesthésiques, les auteurs
ont retrouvé une augmentation d’environ 2 fois du taux de ces troubles en comparaison a des sujets
non exposés (39). D’autres études telles que the Raine Cohort en Australie, ont rapporté un risque
majoré de trouble de langage chez les enfants exposés aux agents anesthésiques (8). Ces études
cliniques restent controversées au sujet des conséquences a long terme de I'exposition aux agents
anesthésiques (13) et plus difficiles a mettre en place en comparaison a des études sur modeles

expérimentaux. . Les connaissances actuelles sur la neurotoxicité des agents anesthésiques incitent
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donc a des stratégies de réduction d’exposition a I'anesthésie chez les enfants notamment les plus

jeunes, quand celle-ci n’est pas indispensable (9,17,40).

La dexmédétomidine est un agoniste alpha2 pré-synaptique. Son action sur les récepteurs pré-
synaptiques au niveau du locus coeruleus du tronc cérébral induit hypnose et anxiolyse (8,27).
L’absence d’interaction de la dexmédétomidine avec les récepteurs GABA et NMDA rend cette
molécule attractive pour les études de la neurotoxicité des agents anesthésiques (8,41,42). Sanders
et al ont exposé des modeles animaux néonataux (rats) a la dexmédétomidine et ont démontré
I'absence d’augmentation de la neuroapoptose par rapport au groupe controle (41). La
neuroapoptose était reflétée par le nombre de cellules caspase 3- positive observées sur les coupes
de cerveau (41). lls ont par la suite exposé un groupe a de l'isoflurane et constaté une augmentation
importante de la neuroapoptose aprés 6 heures d’exposition (41). Quand la dexmédétomidine était
ajoutée a l'isoflurane, il a été retrouvé une réduction dose dépendante de la neuroapoptose au
méme niveau que dans le groupe contréle exposé a aucun agent (41). Une évaluation de la mémoire
et de l'orientation spatiale était réalisée a I'dge adulte des rats survivants, le groupe exposé
uniguement a la dexmédétomidine ne montrait aucun déficit en comparaison aux rats non exposés.
Une diminution significative de ces performances a été identifiée dans le groupe exposé a
I'isoflurane seul (41). Quand la dexmédétomidine été ajoutée a l'isoflurane, les performances aux
tests étaient équivalentes au groupe non exposé (41). Cette étude a soulevé le concept que la
dexmédétomidine seule n’entraine pas de neuroapoptose et que son ajout a une dose standard de
gaz halogéné pourrait diminuer la neuroapoptose a la phase aigué ainsi que les déficits

neurocomportementaux secondaires (8,41).
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Highlights

- Pediatric MRI is a painless procedure warranting immobilization which requires heavy
sedation

- Sedatives compromise respiratory drive and may have long term neurological adverse
effects in children

- Dexmedetomidine targets a different pharmacological pathway which preserves respiratory
drive

- Dexmedetomidine can be used for imaging in children at risk of intracranial hypertension to

reduce procedure risks and invasiveness

Abstract:
Introduction: Sedation practices for pediatric magnetic resonance imaging (MRI) are highly

heterogenous. The main challenge is to keep children immobile while being alone in a traumatizing
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environment for a long time. Clinicians have to ensure hemodynamic and respiratory stability in this
isolated environment while minimizing sedation neurologic adverse effects. In this series, we report
the potential usefulness, feasibility, efficacy and safety of dexmedetomidine sedation for pediatric
MRI.

Methods: A single center retrospective review of six children sedated with dexmedetomidine for
MRI in an emergency context. All children were hospitalized in the pediatric intensive care unit of a
University Hospital at the time of MRI.

Results: Data on six patients aged 8 months to 4 years is reported. Five patients received
dexmedetomidine by intravenous route (bolus of 1-2mcg/kg over 10 minutes, followed by a
continuous infusion of 1mcg/kg/h). One child received dexmedetomidine by intranasal route
(4mcg/kg with atomization device). One child experienced bradycardia that did not require any
intervention. Very few movements were recorded during the MRIs for which images were rated as
good quality.

Conclusion: Dexmedetomidine seems a promisingly useful sedation agent for pediatric MRI, thanks

to its efficient sedative properties and good tolerability without respiratory compromise.

- Key Words -

Sedation, MRI, pediatrics, dexmedetomidine

Introduction

Sedation of pediatric patients for Magnetic Resonance Imaging (MRI) is a day-to-day challenge
regarding efficacy and safety. Clinicians have to prevent every child’s movement while they are
alone in a traumatizing environment for a relatively long time. The unfamiliar equipment, darkness,
loud noises, tube narrowness and parental absence induce fear and anxiety in young children,
thereby giving rise to movement and jeopardizing safe MRI completion [1-2]. Moreover, clinicians
have to ensure children’s’ hemodynamic and respiratory stability in this isolated environment with
minimally invasive support measures while minimizing sedation neurologic adverse effects [2].
Numerous studies report the comparative efficacy and safety of different sedative agents in this
indication. Almost every anesthetic has been the subject of articles on this specific topic [3-5]:
propofol [3,4,6], chloral hydrate [4,5], barbiturates [4,5], benzodiazepines |5], ketamine [3,4], and
finally inhaled halogenated anesthetics [3,7]. Usual anesthetic agents suppress respiratory drive
(halogenated anesthetics, propofol, benzodiazepines and barbiturates) or are associated with a risk

of laryngospasm (ketamine), thus requiring a fasting period as well as the continuous presence of an
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anesthesiologist to provide respiratory support [8]. Commonly used anesthetics can also
compromise hemodynamics by causing hypotension (halogenated anesthetics, propofol,
benzodiazepines and barbiturates) [8,9]. More recently, national drug safety agencies around the
world have warned clinicians against the risk of neurotoxicity with agents targeting the GABA- and
NMDA-pathways in children [10]. Repeated exposures as well as total cumulative exposure have
been linked to neurologic deficits in animal studies [10-14] and in pediatric retrospective cohort
studies [15,16]. Limiting and avoiding exposure to GABA- and NMDA-pathways anesthetics is a
growing concern [12].

Dexmedetomidine, a selective presynaptic alpha-2-agonist, is a drug with sedative, anxiolytic,
sympatholytic and analgesic properties. Its use is spreading in pediatric anesthesia practice [1,17-
20]. The mechanism of action of dexmedetomidine allows for natural sleep sedation without
respiratory compromise [21,22]. This makes dexmedetomidine particularly interesting for painless
procedures requiring complete immobility (e.g. imaging procedures [17]). Dexmedetomidine is
available in France since 2011 but its’ use in children is off-label [23]. Several North American
studies report the efficacy and safety of off-label sedation with dexmedetomidine for diagnostic and
therapeutic procedures in children [24-28], but very little literature originating from Europe is
available on this topic. Furthermore, the majority of studies include imaging procedures for
ambulatory children [25-28]. This case series reports the usefulness, feasibility, efficacy and safety

of sedation with dexmedetomidine for MRI in pediatric intensive care unit (PICU) patients.

Material and Methods

We report clinical data for off-label dexmedetomidine procedural sedation in six pediatric patients,
aged 8 months to 4 years, who were hospitalized in the PICU of a French University Hospital at the
time of their MRI. MRI image quality was assessed by a radiologist using the following three-points-
scale (1 = no motion, 2 = minor movement, 3 = major movement necessitating repetition of
imaging) [6].

Parental consent for sedation was obtained prior to the procedure. Parental non opposition to
inclusion was obtained and this report was approved by the local ethics committee of the University

Hospital.

Results
Table 1 summarizes clinical data for reported children

Patient 1: an 8-month-old boy (weight 7,5 kg), admitted to the PICU for bilateral subdural
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hematomas. No specific medical history. MRl examination was used to determine the extent of
cerebral damage (axonal injuries). MRI was performed on the third day of hospitalization.
Appropriate sedation was achieved 8 minutes after the beginning of a dexmedetomidine
intravenous (IV) bolus of 2 mcg/kg. The bolus was given over 10 minutes and followed by a
continuous infusion of 1 mcg/kg/h. Patient breathed spontaneously during sedation. No adverse
effect (hemodynamic and respiratory stability) and no movement were noticed during MRI. The
duration of the MRI was 34 minutes. MRI image quality was rated as 1 (no motion). Patient woke up
about a minute after stopping continuous infusion. He was restless during a minute following
awakening (score RASS +1: anxious, apprehensive but not aggressive or vigorous) then he rapidly
became alert and calm (RASS 0).

Patient 2: a 15-month-old boy (weight 8,1 kg), admitted to the PICU for seizures and neurologic
disorder. Medical past history included preterm birth (31 weeks+5). A bilateral subdural hematoma
was diagnosed with the help of CT-scan. MRI examination was used to determine the extent of
cerebral damage (axonal injuries). MRI was performed on the fourth day of hospitalization. The
same dexmedetomidine regimen was used (2 mcg/kg IV bolus over 10 minutes, then continuous
infusion of 1 mcg/kg/h). Sedation level was achieved 5 minutes after the beginning of the bolus. No
adverse effect (hemodynamic and respiratory stability) and no movement were noticed during MRI.
Spontaneous ventilation and airway patency was maintained during sedation. The duration of MRI
was 22 minutes. MRl image quality was rated as 1 (no motion). We noticed no agitation when
waking up.

Sinus bradycardia (lowest value 62 bpm) occurred in the PICU one hour after the end of MRI. It
lasted about an hour (around 80-90 bpm), had no impact on blood pressure and resolved
spontaneously. At the same time, the patient was drowsy on neurological examination. IV mannitol
(0,5 mg/kg) was given by the attending intensivist considering a risk of high intracranial pressure in
this patient.

Patient 3: an 8-month-old girl (weight 5,3 kg) admitted to the PICU for seizures and neurological
disorder. Medical history included preterm birth (30 weeks+4), and a two-month stay in the
neonatology unit. Cerebral CT-scan showed acute right frontal subdural hematoma and chronic left
subdural hematoma. Cerebral MRI was performed to determine the extent of cerebral damage
(axonal injuries). MRI was performed on the second day of hospitalization. IV dexmedetomidine was
used but the exact dosing regimen could not be retrieved. We suppose the clinicians used the
previously described regimen (2 mcg/kg bolus probably followed by a 1 mcg/kg/h infusion). Patient

breathed spontaneously during sedation. No adverse effect (hemodynamic and respiratory stability)

17




and no movement were noticed during MRI. The duration of the MRI was 21 minutes. MRl image
quality was rated as 1 (no motion). We noticed no agitation when waking up.

Patient 4: a 4 year-old boy (25kg), admitted to the pediatric emergency room with acute respiratory
distress due to an upper airway obstruction secondary to severe acute laryngitis. He was referred to
the PICU where he was intubated and remained mechanically ventilated for five days while sedated
with midazolam and sufentanil continuous infusions. He presented acute agitation during
progressive sedation wean. Dexmedetomidine was added to benzodiazepine and opioid for three
days prior to extubation. The patient presented acute confusion episodes with inappropriate
behavior after stopping sedation. We suspected a delirium with withdrawal syndrome. Oral
morphine was started. A cerebral MRI was performed to rule out any other identifiable medical
cause for delirium. IV dexmedetomidine was used (1 mcg/kg bolus followed by a 1 mcg/kg/h
infusion). IV boluses of propofol (total of 8 mg/kg) were preemptively added during MRI to ensure
deep sedation and prevent any movement. No adverse effect (hemodynamic and respiratory
stability). Spontaneous ventilation and airway patency was maintained during sedation. No
movement was noticed during MRI. The duration of MRI was 34 minutes. MRI image quality was
rated as 1 (no motion). The patient retrieved a normal behavior the next day (no anomaly on MRI).
Patient 5: a 6-month-old boy (weight 9,8 kg) admitted to the PICU for seizures and neurological
disorder. The cerebral scan was initially described as normal. After rereading by radiologist, it
showed bilateral subdural hematoma. Cerebral MRI was performed to determine the extent of
cerebral damage (axonal injuries, thrombosis). Peripheral IV line had been removed the day prior,
and placement of a new one was not successful. 20 minutes before MRI, patient thus received
intranasal (IN) dexmedetomidine (single dose of 4 mcg/kg with a mucosal atomization device).
Patient breathed spontaneously during sedation. No adverse effect (hemodynamic and respiratory
stability) and no movement were noticed during MRI. The duration of the MRI was 37 minutes. MRl
image quality was rated as 2 (minor movement). We noticed no agitation when waking up.

Patient 6: a 4 year old girl (weight 16 kg) admitted to the PICU for intracerebral hemorrhage of left
frontal lobe. Clinical presentation was acute right-side hemiplegia. Cerebral MRI was performed to
determine the extent of cerebral damage and to look for a cause for the bleed. Patient received IV
dexmedetomidine (1 mcg/kg bolus followed by a 1 mcg/kg/h infusion). Patient breathed
spontaneously during dexmedetomidine sedation. No adverse effect (hemodynamic and respiratory
stability) and no movement were noticed during MRI. The duration of the MRI was 45 minutes.
Overall MRI image quality was rated as 1 (no motion) but the first sequence was repeated because

of movement artifact. We noticed no agitation when waking up.
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Discussion

Dexmedetomidine has raised a great interest in the recent years in the field of procedural
anesthesia because of its effective and unique sedative properties along with its’ excellent
tolerability and absence of respiratory depression. Dexmedetomidine could be used as an
alternative sedative in children, maintaining spontaneous breathing, and avoiding invasive
ventilation in a non-intubated moderate or deep sedation approach [1,17,18].

Dexmedetomidine may be administered by intravenous, intramuscular, subcutaneous, nasal, oral
and buccal routes which makes this agent versatile in pediatrics when securing an IV route is
complicated [17-20].

Dexmedetomidine is a selective presynaptic alpha-2-agonist. Alpha-2-adrenoreceptors are located
ubiquitously throughout the body. Dexmedetomidine has pharmacologic effects on cerebral, spinal
and cardiovascular systems [18—20]. Dexmedetomidine induces sedation by decreasing activity of
noradrenergic neurons in the locus ceruleus of the brain stem [18]. Its’ sedation mirrors natural
sleep and preserves respiratory drive [18]. It has analgesic effects at the spinal cord level and other
supraspinal sites [18]. Main adverse effects are bradycardia and hypotension due to central and
peripheral alpha-2-receptor stimulation which decrease synaptic norepinephrine availability [18,19].
Contraindications to procedural sedation with dexmedetomidine are mostly nonspecific and include
the following: inhalation risk or unsafe upper airway, actual apneic episodes, active respiratory
infection or asthma exacerbation, hemodynamic instability, known cardiac dysrhythmia, actual
treatment with anti-arrhythmic drug, recent stroke or Moya-moya disease, or known allergy to
dexmedetomidine or any of its components [5].

Dexmedetomidine has a rapid distribution half-life of approximately six minutes and an elimination
half-life of two hours which makes it a rapid onset, short acting sedative; and is metabolized by the
liver in non-active metabolites which are excreted in the urine (95%) [18,19].

Sulton and al. documented pediatric procedural sedation with dexmedetomidine in the USA
(n=13072) [24]. They reported a high success rate (99%) and very low adverse event rates (3,6%)
with airway obstruction as the most frequent one (0,27%) although extremely rare [24]. Ahmed and
al. investigated the efficacy and safety of high dose IV dexmedetomidine (2 mcg/kg, followed by 1
mcg/kg/h IV infusion) as a sole sedative agent in 544 children undergoing MRI and reported good
effectiveness in 78,5% of cases [25].

Another study investigated the effectiveness of IN dexmedetomidine for sedation during radiologic
procedures [26]. A total of 52 subjects aged between 1 and 12 months were included in this study.

Children received 4 mcg/kg of IN dexmedetomidine. Overall success rate of dexmedetomidine was
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96.2%. None of the patients had significant adverse effects related to dexmedetomidine [26].

Kamal and al. compared the efficacy of dexmedetomidine to that of propofol for sedation in
children undergoing MRI [27]. Propofol had the advantage of providing a more rapid onset of
sedation and a quicker recovery time. Dexmedetomidine resulted in a better preservation of
respiratory rate and oxygen saturation, for a satisfying success rate and overall efficacy. Authors
conclude it could be more suitable in children who are prone to respiratory depression [27].

Mason and al. studied hemodynamic effects of intravenous dexmedetomidine sedation for CT
imaging [28]. In this pediatric population, dexmedetomidine sedation was associated with modest
fluctuations in heart rate and blood pressure [28]). Hemodynamic changes were independent of
age, required no pharmacologic interventions and did not result in any clinically significant
hemodynamic adverse event [28].

In December 2016, the Food and Drug Administration published a safety warning, about possible
neurotoxicity of sedation drugs in children [11]. This warning states that repeated or prolonged
(more than 3 hours) use of sedation drugs and general anesthesia in children less than 3 years old
could affect the development of children brain [11]. Experimental studies have shown that a variety
of anesthetics including all inhaled halogenated agents as well as GABA- and NMDA-pathways
targeting agents (propofol, barbiturates, benzodiazepines and ketamine) may cause
neurodegeneration in the developing brain [10,12-14]. Dexmedetomidine was not associated with
these types of neuro-apoptosis or other neurodegenerative effects in animal studies [29]. Avoiding
cumulative neurotoxic effects adds another argument for the use of dexmedetomidine in painless
procedural sedation in children (e.g. MRI).

In 2006, Bordes and al investigated the organizational procedures used by anaesthesiologists in
France for children undergoing MRI [30]. Regarding sedation, sevoflurane was used in 52%, propofol
in 40%, and propofol with sufentanil in 8% of cases for induction. Tracheal intubation was
systematic in 36% of cases and invasive ventilation with laryngeal mask in 20%. Sedation during MRI
was maintained with sevoflurane in 84% of cases for which a general anesthesia was done [30].
These usual anesthetic agents all suppress respiratory drive and are associated with a risk of
neurotoxicity which makes a simple painless imaging procedure extremely invasive and hazardous
for children [3,4,13]. It might be time to reevaluate the invasiveness of this procedure and consider

potential sedation alternatives such as dexmedetomidine [8,9].

Conclusion

Dexmedetomidine seems to be suitable for children sedation during MRI thanks to its sedative
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properties and tolerability without respiratory compromise. The lack of reported neurotoxic effect
adds to dexmedetomidine’s potential clinical benefits for painless procedural sedation in children.
Further studies are needed in order to assess the efficacy, safety and cost-efficiency of

dexmedetomidine in comparison to currently used sedation methods for pediatric MRI in Europe.
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En raison de la publication de I'avertissement de la FDA en décembre 2016 et de la littérature
médicale de plus en plus riche rapportant I'impact potentiel des agents anesthésiques sur le cerveau
en développement, ainsi qu’en raison de I'absence de recommandations nationales en France, nous
nous sommes interrogés sur la prise en charge anesthésique actuelle pour la réalisation des IRMs
pédiatriques dans les différents CHU francais. Nous avons, par conséquent, réalisé une enquéte
nationale afin de faire un état de |’évolution des pratiques anesthésiques proposées dans ce
domaine, treize ans aprés la réalisation d’un questionnaire sur I'anesthésie en IRM pédiatrique

réalisé par I'équipe d’anesthésie du CHU de Bordeaux (5).
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ENQUETE : “Evaluation des prises en charge anesthésiques pour les IRMs pédiatriques en France :
Anesthésie générale ou sédation ? Une enquéte nationale dans les CHUs frangais” (DEXIRM-

Survey)

1. Objectif principal

L'objectif de cette étude est de rapporter les prises en charge anesthésiques proposées aux
nourrissons et enfants pour lesquels une anesthésie est nécessaire pour la réalisation d’une IRM

programmeée dans les centres hospitaliers universitaires (CHUs) de France.

2. Matériel et méthodes

2.1 Type, période d’étude et population étudiée

Nous avons réalisé une étude prospective descriptive du 20 Mars 2019 au 31 Juillet 2019, par
I'intermédiaire d’un questionnaire hébergé sur la plateforme LimeSurvey. Le lien d’accés a ce
guestionnaire a été envoyé par mail aux anesthésistes des centres hospitaliers universitaires (CHUs)
de France métropolitaine et Départements d’Outre-Mer (DOM) pratiquant des actes d’anesthésie
pédiatrique. Les coordonnées des médecins anesthésistes ont été obtenues a partir d’'une mailing
liste d’anesthésistes pédiatriques exercant en France, ainsi que par prise de contact avec les

différents secrétariats d’anesthésie dans les différents CHUs.

2.2 Recueil des données et analyse statistique

Le recueil des données a été réalisé a partir des réponses au questionnaire sur la plateforme
LimeSurvey. Le questionnaire comportait (Annexe 1) : ville du centre hospitalier universitaire, le
responsable de I'anesthésie / sédation a I'IRM pédiatrique, la présence d’un anesthésiste pédiatrique
sur place pour la durée de la procédure, le nombre d’IRMs sous sédation ou anesthésie générale
réalisées par semaine, I'existence d’une plage horaire de vacation pédiatrique réservée, le lieu
d’hospitalisation du patient (pour IRM programmée) et la pratique anesthésique utilisée (anesthésie
générale ou sédation). En cas de recours a I'anesthésie générale (AG), les questions portaient sur : le
recours a une prémeédication, le lieu d’induction, les agents anesthésiques utilisés pour I'induction et
pour l'entretien de I'AG, le controle des voies aériennes, ainsi que le mode ventilatoire. En cas de

recours a une sédation, les questions portaient sur: le lieu d’administration de la sédation, les
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médicaments utilisés et 'utilisation éventuelle de la dexmédétomidine (si oui: posologie et voie
d’administration). La derniéere partie du questionnaire était commune a I'anesthésie générale et a la
sédation et comportait : le monitorage réalisé pendant I'IRM, la surveillance post-procédurale (lieu
du réveil, durée moyenne de surveillance, durée entre le réveil et le retour a domicile), ainsi que le
dépistage d’un délirium post-anesthésie au réveil. La derniére question faisait référence au
questionnaire réalisé en 2005 par I'équipe anesthésique du CHU de Bordeaux (5), pour connaitre
leur participation a cette étude et l'existence d’éventuelles modifications dans les pratiques

anesthésiques depuis.

Les données ont été analysées de fagon descriptive. Les variables qualitatives sont rapportées en
nombre (pourcentage). Les réponses ont été traitées de facon anonyme. Les réponses incomplétes

non exploitables étaient exclues de I'analyse statistique.

2.4 Ethique

Un avis favorable pour cette étude a été donné par le Comité Local d’Ethique de la Recherche en
Santé du CHU de CAEN. Conformément au réglement UE-2016/679 et a la loi informatique et liberté
78-17, le questionnaire a été instruit par le Délégué de Protection des Données (DPO) de I'Université
de CAEN. Il a été inscrit au registre de |'Université de CAEN (n° TG_COMPO_PEDAGO_SANTE_14-
20180529-01R1).

3. Résultats

Vingt-huit CHUs ont été interrogés parmi les 32 centres métropolitains et dans les DOMs. Nous
avions choisi d’envoyer le questionnaire a plusieurs médecins anesthésistes d’'un méme centre afin
d’avoir un reflet des pratiques assez large. Ainsi, 55 médecins anesthésistes séniors pratiquant de
I'anesthésie pédiatrique ont été interrogés. Nous avons obtenus 29 réponses (53%) sur les 55
anesthésistes interrogés. Parmi ces réponses, 6 ont été exclues en raison de réponses incomplétes et
non exploitables (21%). Les 23 réponses completes (79%) représentaient les pratiques anesthésiques

de 15 CHU francais (54% des centres interrogés).

Le responsable de I'anesthésie ou sédation pour les IRMs pédiatriques était, pour tous les centres
ayant répondu au questionnaire, un anesthésiste pédiatrique. Leur présence au moment de la

réalisation de I'IRM était systématique en cas d’anesthésie générale. Dans un centre ayant recours a
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la sédation, I'anesthésiste pédiatrique n’était pas présent sur place durant la procédure. Le nombre
d’IRMs sous anesthésie ou sédation réalisées par semaine était compris entre 5 et 10 IRMs pour 65%
des réponses (15/23). Nous avons regardé le nombre d’IRMs réalisées par centre (15 CHU) : entre 5
et 10 IRMs étaient réalisées dans 7 centres (46%) ; plus de 10 IRMs par semaine étaient réalisées
dans 4 centres (27%) ; moins de 5 IRMs par semaines étaient réalisées dans 4 centres (27%). Une
plage de vacation spécifique pour les IRMs pédiatriques était réservée dans tous les centres. Le lieu
d’hospitalisation du nourrisson ou de I'enfant avant la réalisation de I'IRM variait en fonction des
centres entre le service d’ambulatoire (17/23) et I'hospitalisation de jour (4/23). Le recours exclusif a
I’anesthésie générale représentait 91% des réponses (21/23), ce qui représentait 87% des CHUs
répondant au questionnaire. Deux centres avaient recours a la sédation ou a I'anesthésie générale.
Les réponses aux questions relatives a I'anesthésie générale et a la sédation sont résumées
respectivement dans les tableaux 3 et 4. Parmi les 2 CHUs ayant recours a la sédation, aucun

n’utilisait la dexmédétomidine comme agent sédatif.

Tableau 3 : Anesthésie générale : agents utilisés, lieu de I'induction, dispositifs pour contrdler les

voies aériennes, et mode ventilatoire. AG = 23 réponses (15 CHUs)

n (réponses %) n (CHU %)

Prémédication

Oui 6 (26) 4 (27)

Non 9(39) 5(33)

Parfois 8 (35) 6 (40)
Lieu de I'induction

Salle attenante IRM 16 (70) 12 (80)

Salle d’IRM 7 (30) 3(20)
Induction inhalatoire (halogénés) 23 (100) 15 (100)
Induction inhalatoire + IV (propofol) 15 (65) 11 (73)
Morphiniques a I'induction 1(4) 1(6)
Entretien avec halogénés 20 (87) 13 (86)
Entretien avec propofol 7 (30) 2 (13)
Intubation orotrachéale 3(13) 1(6)
Masque laryngé 8 (35) 6 (40)
Intubation ou masque laryngé 2 (13) 2 (13)
02 Lunettes ou au masque facial 9(39) 5(33)
Guedel 1(4) 1(6)
Ventilation spontanée 7 (30) 4 (27)
Ventilation controlée (vs-Al, VS-PEP, VAC) 16 (70) 11 (73)
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Tableau 4 : Sédation : agents utilisés, lieu d’administration. Sédation = 2 réponses (2 CHUs)

Prémédication
Oui
Non

Lieu d’administration de la sédation
Salle d’'IRM
Ambulatoire ou hépital de jour

IR

Agents utilisés
Benzodiazépines
Propofol
Barbituriques (phénobarbital)
Kétamine
Hydrate de Chloral
Dexmédétomidine

O OO0 Ok O R

Clonidine

Le monitorage per-procédure comportant la surveillance de la fréquence cardiaque (FC), de la
saturation en oxygene (Sp0O2), de la pression artérielle (PA) et de la capnie (PcO2), était

systématique en cas de recours a I'anesthésie générale.

Les modalités de réveil et de surveillance post-procédure sont résumées dans le tableau 5. Le
dépistage du délirium post-anesthésie était peu réalisé (5/23). L’estimation de sa survenue variait
d’un centre a I'autre, entre moins de 10% et jusqu’a 50% apres utilisation de sévoflurane. L’ajout de
propofol a la posologie de 1 mg/kg (max 30mg) était utilisé par un des médecins anesthésistes en
prévention du délirium post-anesthésique avec une bonne efficacité mais associé néanmoins a un

allongement modéré du réveil de 10 a 20 minutes.
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Tableau 5 : Modalités de réveil et de surveillance post-procédure. 23 réponses (15 CHUs)

n (réponses %) n (CHU %)

Réveil en SSPI

Oui 12 (52) 7 (46)

Non 10 (43) 7 (46)

ND 1 1
Réveil en salle attenante a 'IRM*

Oui 16 (69) 9 (60)

Non 6 (26) 5(33)

ND 1 1

Durée de surveillance en SSPI

< 30 minutes 8 (34) 6 (40)
Entre 30 et 60 minutes 13 (56) 7 (46)
Pas de surveillance en SSPI 1 1
ND 1 1

Retour dans le service avant la sortie a domicile

Oui 22 (95) 14 (93)

ND 1 1
Durée entre réveil et retour a domicile

Entre 1 a 2 heures 7 (30) 6 (40)

> 2 heures 15 (65) 8 (53)

2
O
R
[N

Dépistage du délirium post-anesthésie

Oui 5(22) 5(33)

Non 17 (73) 9 (60)

ND 1 1
Echelle PEAD utilisée 2 2

* Dans certains centres, salle attenante a I’lRM = SSPI

Parmi les CHUs ayant répondu au questionnaire, 5 d’entre eux avaient participé a I'étude de
I’équipe d’anesthésie bordelaise en 2005, aucune modification de pratique n’a été réalisée depuis
cette étude dans ces centres.

Parmi les réponses obtenues sur les changements de pratiques sur les dix dernieres années,
guelgues CHUs ont modifié leurs prises en charge ; avec, par exemple, une utilisation majoritaire des
masques laryngés au dépend de l'intubation orotrachéale, l'arrét de la sédation-analgésie
procédurale par propofol au profit d’une anesthésie générale par halogénés (+/- propofol a

I'induction).



4. Discussion

Les actes diagnostiques et les procédures thérapeutiques concernant des enfants en dehors d’un
bloc opératoire ont considérablement augmenté ces dix dernieres années et nécessitent souvent le
recours a une sédation et/ou une analgésie. Des recommandations nationales existent au sujet de la
gestion de la sédation et analgésie en dehors du bloc opératoire, mais aucune d’entre elles
mentionnent plus spécifiqguement la sédation pour les IRMs pédiatriques. Cet élément pourrait en
partie expliquer le faible recours a la sédation procédurale qui est ressorti au travers de notre

enquéte.

L’Académie Américaine de Pédiatrie a publié en 2016 des recommandations sur le monitorage et
le management des patients pédiatriques avant, pendant et aprés une sédation pour une procédure
diagnostique ou thérapeutique (4) dans un objectif premier de sécuriser |'utilisation de la sédation
en dehors du bloc opératoire. En effet, la sureté de la sédation de I'enfant nécessite une approche
systématique avant, pendant et apres la réalisation de la sédation (4). Des protocoles de sédation
ont été mis en ceuvre a grande échelle aux Etats-Unis et ont montré une réduction de morbidité
(31,43). La sédation des enfants est différente de celle des adultes. La sédation en pédiatrie est
souvent administrée a visée antalgique et anxiolytique, ainsi que pour modifier le comportement
(par exemple I'immobilité du patient pendant un examen d’imagerie ex : IRM) de facon a rendre
possible la réalisation de I'examen en toute sécurité (4). La capacité pour I'enfant de coopérer a
I’examen dépend de son age chronologique et cognitif, ainsi que de son développement émotionnel.
Les procédures longues qui exigent I'immobilité pour des enfants de moins de 6 ans ou ayant un
retard de développement peuvent nécessiter une augmentation de la profondeur de sédation. Une
sédation plus importante est plus souvent associée a des effets indésirables potentiels notamment
chez les plus jeunes enfants (4). Il est donc nécessaire de sélectionner les agents anesthésiques les
plus adaptés a I'objectif de la sédation réalisée (par exemple utiliser un agent hypnotique pour la
réalisation de procédures non douloureuses comme I'IRM) et également en utilisant les plus petites

doses possibles, soit la dose minimale efficace (4).

Notre enquéte a dressé un panorama de la prise en charge anesthésique des enfants bénéficiant
d’une IRM en France. Cette étude n’avait pas pour objectif d’étre exhaustive, elle ciblait les prises en
charge anesthésiques réalisées dans les CHUs francais. Les autres structures de soins n‘ont pas été
inclues. Quinze CHUs parmi les 28 interrogés ont répondu au questionnaire. La réalisation de

I'anesthésie pour les IRMs pédiatriques était confiée aux anesthésistes pédiatriques dans tous les
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centres ayant répondu au questionnaire. La gestion de I'anesthésie en IRM pédiatrique par des
professionnels formés a I'anesthésie pédiatrique permet de limiter le risque de survenue d’effets

indésirables (44).

L'anesthésie générale par agents halogénés est apparue au travers de notre enquéte comme la
technique la plus choisie par les anesthésistes dans les CHUs francais pour la réalisation des IRMs en
pédiatrie. Le recours au masque laryngé semblait plus important en comparaison a I'étude réalisée
par I'équipe du CHU de Bordeaux en 2005, ou le recours a lI'intubation trachéale était majoritaire
(36% d’intubation systématique contre 20% de masque laryngé systématique) (5). L'utilisation de
masque laryngé permet de limiter en partie l'invasivité d’une intubation trachéale et de ses
complications potentielles, mais demeure un mode de ventilation invasif. Dans ce méme objectif de
limiter I'invasivité du geste, la sédation permet de maintenir la ventilation spontanée du patient (1).
Toutefois, le recours a la sédation pour réaliser les IRMs en pédiatrie demeure rare en France. La
surveillance en SSPI était systématique pour 46% des CHUs ayant répondu au questionnaire ; ce
résultat était similaire a celui de I'étude de 2005 (48%). L'environnement particulier de I'IRM,
souvent a distance du bloc opératoire, ne dispose pas systématiquement d’une salle dédiée a la
surveillance post-interventionnelle avec un personnel dédié comme réglementée par le décret du 5
Décembre 1994 en France (45) en cas d’anesthésie générale. L’Académie Américaine de Pédiatrie
recommande I'existence d’une salle de réveil avec un personnel dédié apres une sédation pour une

procédure diagnostique ou thérapeutique (4).

Par ailleurs, seuls 2 centres ayant répondu a I'enquéte avaient recours a la sédation, soit par
phénobarbital soit par midazolam. Aucune équipe ne rapporte utiliser la dexmédétomidine ; méme
si celle-ci a démontré son efficacité notamment aux Etats Unis dans le domaine des IRMs
pédiatriques au travers de protocoles nationaux (31). Nous avons paralléelement réalisé une étude
rétrospective au CHU de CAEN (Annexe 2 : DEX-IRM) parallélement a cette enquéte afin d’évaluer
I'efficacité et la sécurité de la sédation par dexmédétomidine pour les IRMs pédiatriques en
comparaison a la méthode conventionnelle (I’anesthésie générale par halogénés). 78 patients ont
été inclus (26 dans le groupe DEX et 52 dans le groupe AG). La sédation par dexmédétomidine était
significativement associée a une diminution de |'utilisation du recours a la ventilation invasive sans
nuire a la qualité des images. Aucun effet indésirable n’a été identifié dans chacun des 2 groupes. La
dexmédétomidine est utilisable pour la sédation procédurale des IRMs pédiatriques et permet de

proposer une alternative a I'anesthésie générale par halogénés dans |'objectif de limiter les
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expositions des enfants aux agents anesthésiques conventionnels, ainsi que le recours a la
ventilation invasive. Le recours a la dexmédétomidine a permis, dans le cadre de notre étude DEX-
IRM, la réalisation d’une IRM chez une patiente dont I'anesthésie générale était contre-indiquée en
raison d’une virose respiratoire (Annexe 2). La sédation par dexmédétomidine apparait comme une
alternative intéressante en cas de contre-indication a I'anesthésie générale, évitant le report de

I’examen. Ce qui est un gain de temps pour le patient, les parents et I’équipe médicale (Annexe 2).

Suite a I"’étude DEX-IRM menée au CHU de Caen, nous avons souhaité connaitre si des équipes
avaient recours a la dexmédétomidine pour la sédation en IRMs pédiatriques. Aucune équipe
interrogée n’utilisait cette molécule dans ce domaine, contrairement a ce qui est fait dans d’autres
pays (21,24,32,50). L'utilisation de la dexmédétomidine aux Etats-Unis est approuvée par la FDA
pour la sédation de patients adultes ventilés dans les services de soins intensifs depuis 1999 et chez
les patients non intubés depuis 2008 (18). La premiére autorisation de mise sur le marché (AMM)
pour la dexmédétomidine par I’'HAS en France est plus récente (septembre 2011) et concernait
initialement la sédation en unité de soins intensifs chez I'adulte nécessitant un état de sédation pas
plus profond que celui permettant une réponse a un stimulus verbal (correspondant a un score de 0
a -3 sur I'échelle de vigilance-agitation de Richmond (RASS)). Une mise a jour récente autorise son
utilisation pour la sédation chez I'adulte non intubé avant et / ou pendant des procédures de
diagnostic ou chirurgicales nécessitant une sédation, telle qu’une procédure de sédation vigile (30). Il
n’existe pas d’AMM pour l'utilisation de la dexmédétomidine dans la population pédiatrique en
France (30). L'absence d’AMM ainsi que la relativement récente mise a disponibilité sur le marché
francais peut expliquer le faible recours a cette molécule en France qui a pourtant montré son
efficacité dans de nombreuses études notamment nord-américaines (20-23,27,31). D’autre part,
I'utilisation de la dexmédétomidine représente un certain colt (25,53€/ flacon de 200 mcg).
Néanmoins, ce colt reste inférieur en comparaison au co(t total d’'une anesthésie générale pour
Iinstitution (gaz halogénés, personnel dédié, respirateur, masque laryngé ou sonde d’intubation,

surveillance en SSPI, etc.).

Sur le plan organisationnel, I'existence d’une plage de vacation réservée pour les IRMs
pédiatriques était la régle dans tous CHUs interrogés. L'organisation sur des plages de vacation
pédiatrique permet de regrouper les IRMs sous anesthésie avec un matériel adapté ainsi qu’une
équipe dédiée a la prise en charge des enfants (anesthésistes, infirmier (-iere)s, radiologues).

Néanmoins, cela limite les nombres d’IRMs possibles par vacation, induit une pression sur les
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équipes pédiatriques lors de ces vacations, génere des listes d’attente de patients pour la réalisation
de I'IRM en limitant I'accessibilité et permet peu de liberté pour la réalisation d’IRM en urgence.
Cette organisation lourde et limitante est directement associée a l'utilisation systématique de I'AG
pour tous les enfants devant bénéficier d’'une IRM et pour lesquels une anesthésie est nécessaire. La
réévaluation de I'AG et I'utilisation d’alternatives sédatives, comme la dexmédétomidine, pourrait
permettre d’alléger ce fardeau organisationnel et de faciliter I'acces des enfants a I'IRM, tout en

diminuant le co(t global.

Finalement, nous nous sommes intéressés a la notion de délirium d’émergence. Le diagnostic du
délirium est une affection DSM-IV et V (American Psychiatric Assoiation), et est définie comme une
perturbation de la conscience et de I'attention de I'enfant a son environnement avec désorientation
et altérations perceptuelles, y compris une hypersensibilité aux stimuli et une hyperactivité motrice
pendant la période qui suit immédiatement |'anesthésie (46). Les principaux facteurs de risque
contribuant a I’ émergence du delirium retrouvés dans la littérature, sont l'utilisation de gaz
halogénés, le type de chirurgie, I'age du patient (entre 2 et 5 ans), 'anxiété parentale et celle du
patient, le comportement préexistant du patient et les interactions du patient et des parents avec les
soignants (46). Le délirium est secondaire a une lésion cérébrale aigué avec une augmentation du
stress métabolique et les conséquences au long court du délirium d’émergence demeurent peu
décrites (47). Les conséquences immédiates du délirium d’émergence vont du stress parental,
médical et paramédical avec prolongement de la durée de surveillance, jusqu’a la ré-intubation et
I’"hospitalisation en cas de troubles de conscience menagant la sécurité des voies aériennes. Des
échelles ont été proposées et validées afin de dépister la survenue du délirium post-anesthésie

notamment I’échelle Paediatric Anesthesia Emergence Delirium (PAED) (46) (Tableau 6).

Le dépistage du délirium post-anesthésique était peu réalisé d’aprés nos résultats. Il apparait
pourtant important de le dépister afin de mieux le comprendre et pouvoir le prévenir (ex : favoriser
la présence parentale, la réassurance, choisir une prémédication adaptée, modification des agents

anesthésiques utilisés et de leur posologie, optimiser la prise en charge de la douleur) (46).
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Tableau 6 : Pediatric Anesthesia Emergence Delirium

Pediatric Anesthesia Emergence Delirium (PAED)
4 : pas du tout
3 :juste un peu
2:unpeu

1: beaucoup

0 : extrémement
0

1

2

3

4

1. Contact visuel avec soignant ?

2. Actions intentionnelles ?

3. Conscient de son environnement ?

: pas du tout

: juste un peu
jun peu

: beaucoup

: extrémement

4, Agité ?

5. Inconsolable ?

* Les scores de chaque items sont additionnés pour obtenir le total du PAED score. Le degré du délirium augmente

directement avec le score total
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CONCLUSION

Au travers ces 2 études ciblant la sédation pour les IRMs pédiatriques, nous avons identifié
différentes prises en charge au sein des différents CHUs frangais. Le recours a la sédation demeure
rare, ainsi 'anesthésie générale reste privilégiée. Les différents avertissements publiés récemment
au sujet de la neurotoxicité potentielle des agents anesthésiques usuels nous poussent a réfléchir sur
les modalités de sédation pour les procédures non douloureuses comme les IRMs pédiatriques.
L’objectif de cette réflexion est d’une part de proposer une alternative a 'anesthésie générale, avec
I"utilisation de la dexmédétomidine, d’autre part de limiter I'invasivité du geste (ex : limitation du
recours a la ventilation invasive, utilisation de la voie d’administration nasale en remplacement de la
voie V), ainsi que de limiter I'exposition des enfants aux agents anesthésiques, tout en simplifiant le
contexte organisationnel autour de I'IRM pédiatrique afin d’en faciliter I'accés et d’en diminuer le
co(it. L'exposition des enfants a I'anesthésie générale doit étre d’autant plus limitée que I'enfant est
jeune (< 3 ans) considérant que ces anesthésies sont souvent répétées chez un méme enfant (suivi et
multiples IRMs dans un contexte tumoral, traumatologique, de trouble neurologique ou
développemental, chirurgies multiples, etc.). L'importance de ce sujet incite a réfléchir sur
I’élaboration de recommandations nationales encadrant la sédation pour la réalisation des IRM

pédiatriques.
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ANNEXES

Annexe 1: ENQUETE DEX-IRMSurvey — Questionnaire

Evaluation des prises en charges anesthésiques pour les IRMs pédiatriques en

France : Anesthésie générale ou sédation ? (DEX-IRMSurvey)

Ce questionnaire a pour but d'évaluer les pratiques dans les différents CHU de France en ce qui
concerne la sédation pour les IRM pédiatriques. Onze ans aprés la premiere étude réalisée par
I'équipe de Bordeaux " Quelle anesthésie pour les IRM en pédiatrie ? ", ce questionnaire a pour
objectif de faire le point sur la sédation pour les IRM en pédiatrie, et ses évolutions depuis la
premiere étude. Ce projet s'inscrit dans le cadre d'un mémoire de D.E.S de Pédiatrie visant a évaluer
les pratiques de sédation en IRM pédiatrique programmeée pour les nourrissons et enfants (hors
contexte d'urgences).

Le participant consent en répondant au questionnaire a ce que ses réponses soient utilisées dans le
cadre de la rédaction d’un travail sous forme de publication. Les réponses au questionnaire
resteront anonymes.

* Questions obligatoires

RUBRIQUE 1 - Informations générales

=

. Nom du CHU (liste déroulante des CHU de France)

N

. Qui est le responsable de la sédation lors des IRM pédiatriques ? *
o Anesthésiste pédiatrique o Anesthésiste en radiologie o Radiologue / manip radio présent

o Infirmier o Pédiatre o Autre: ...

w

. Y a-t-il un anesthésiste pédiatrique sur place pour la durée de la procédure ? * o Oui o Non

=

. Nombre d’IRM sous sédation et/ou anesthésie générale par semaine ?

o

<5/semaine o 5-10/semaine o >10/semaine

(5,

. Plage horaire de vacation pédiatrique réservée o Oui o Non

2}

. Hospitalisation du patient ? *

O

Hospitalisation en ambulatoire © Hospitalisation de jour pédiatrique o Consultation externe

~N

. Modalité de prise en charge : AG ou sédation ? * o Anesthésie générale o Sédation
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RUBRIQUE 2 - Anesthésie générale (si réponse Anesthésie générale a la question n° 7)

8. Prémédication o Oui o Non o Parfois

9. Lieu d’induction de I’anesthésie générale o Salle attenante a'lRM o Salle d'IRM o Autre
10. Agents anesthésiques : induction

o Halogénés o Propofol o Morphiniques o Benzodiazépine o Kétamine o Autre: ..
11. Agents anesthésiques : entretien o Halogénés o Propofol o Autre: ..

12. Controle des voies aériennes o Intubation trachéale o Masque laryngé o Autre: ...

13. Mode ventilatoire o VS-PEP o VAC o Autres

RUBRIQUE 3 — Sédation (si réponse « Sédation » a la question n°7)

14. Lieu d’administration de la sédation o Service ambulatoire ou hospitalisation de jour o

Salle de pré-anesthésie o Salled’IRM o Autre: ...

15. Médicament(s) utilisé(s) ? o Benzodiazépine o Kétamine o Propofol o Barbituriques

o Hydrate de Chloral o Dexmedetomidine (si cochée & question 16 et 17) o Autre: ...

16. Si dexmedetomidine : voie d’administration ? o Intra-nasale (si cochée > question 17 et 18)
o Intraveineuse

17. Si dexmedetomidine : posologie utilisée ? Réponse courte

18. Si dexmedetomidine intranasale : Pose d’une VVP systématique o Oui o Non

RUBRIQUE 4 - Monitorage per-procédure
19. Quel monitorage durant la procédure ? o Fréquence cardiague o Tension artérielle

o Sp02 o Capnographie

RUBRIQUE 5 - Surveillance post-procédure

20. Réveil en SSPI avec personnel dédié o Oui o Non

21. Réveil en salle attenante a I'IRM (hors SSPI) o Oui o Non

22. Durée moyenne de surveillance en SSPI o <30min o 30-60min o >60min o Pasde
surveillance en SSPI

23. Retour dans le service d’ambulatoire ou HDJ avant sortie a domicile o Oui o Non

24. Durée moyenne entre le réveil et le retour a domicile o <1lh o 1la2h o >2h

25. Dépistage d’un délirium post-sédation* o Oui o Non

26. Quelle échelle de dépistage est utilisée ? Réponse courte

41




27. Taux d’incidence de délirium estimé : Réponse courte

RUBRIQUE 6 — Autre
28. Participation a I’'étude de 2005? o Oui o Non o Ne sait pas
29. Changement de protocole depuis I’étude de 2005 ? * o Oui (si oui > question 30) o Non (si

non =>fin du questionnaire) o Ne sait pas

30. Si changement de protocole : quel était le protocole précédant ? Réponse courte

ReMArQUES TTBIES ... e e e e e e s e st e e e e e e s e s s asaraeeeeeeeesennnneannens
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Annexe 2 : Etude DEX-IRM

Efficacy and safety of dexmedetomidine as sole sedation for children undergoing

MRI in comparison to general anesthesia: a single-center retrospective study.
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Abstract

Objective: MRI requires prolonged motion-free periods. This may be difficult to obtain in the
pediatric patient population. This need for prolonged immobility justifiesthe use of general
anesthesia or procedural sedation in children. Recently, national drug safety agencies have warned
physicians about the risk of neurotoxicity of conventional anesthetic agents targeting GABAergic and
glutamatergic neurotransmission pathways in children. Dexmedetomidine, a sedative agent with
works as an a2 pre-synaptic receptor agonist, does not act on these usual pathways. This molecule
has raised great interest in the procedural sedation of children, especially since it preserves
respiratory drive. The objective of this study was to evaluate the efficacy and safety of
dexmedetomidine sedation in pediatric MRl compared to conventional general halogenated
anesthesia.

Methods: This was a retrospective monocentric cohort study performed in the University Hospital of

Caen. This study included all patients under 18 years of age who received sedation for MRI between
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August 1st, 2018 and March 31st, 2019. Patients were retrospectively divided into 2 groups
according to the performed sedation modality (DEX and GA).

Results: 78 patients were included (26 in the DEX group and 52 in the AG group). Dexmedetomidine
sedation was significantly associated with a decrease in the use of invasive ventilation (p<0.001) with
no difference in image quality. The failure rate of sedation was 42% in the DEX group vs. 0% in the
AG group (p<0.001). None of the patients had any significant adverse reactions to dexmedetomidine.
Conclusion: Dexmedetomidine seems suitable for procedural sedation during MRI in children. It
provides an alternative to halogenated general anaesthesia with the aim of limiting children's
exposure to conventional anaesthetic agents and the use of invasive ventilation.

- Key Words —

Sedation, MRI, pediatrics, dexmedetomidine, anesthesia, halogened anesthetics

Introduction

Magnetic Resonance Imaging (MRI) is a non-invasive, painless and radiation-free diagnostic tool that
has become essential in the medical world. However, it requires absolute immobility throughout the
duration of the MRI. This immobility may be difficult to obtain in children [1,2]. MRI remains an
impressive place for a child, noisy (up to 110 decibels for some sequences), dark, and can be a source
of agitation [2]. Sedation or general anaesthesia (GA) is therefore mandatory to obtain total
immobility and guarantee a good image quality [2]. The choice of anesthetic agent is important so
that the entire procedure can be performed safely and under the best conditions outside the
operating room [1-4]. The ideal drug should have a short onset of action, minimal adverse effects
and a minimally invasive route of administration. Currently in France, there are no recommendations
regarding anaesthesia during pediatric MRIs. General anaesthesia with propofol or halogenated
gases is more common in France [5] and is associated with invasive upper airway control with
endotracheal intubation or laryngeal mask [5]. This raises the question of the invasiveness and safety
of general anesthesia in this painless procedure context.

Different classes of anesthetic agents (Table 1) have been studied in this indication for several years
[3,6,7]. All of these anesthetic agents either act on the GABA receptor or on the NMDA receptor (a
subtype of glutamate receptor) (Table 1) [8]. Due to their mechanisms of action and interactions on
neurotransmission, many studies suggest a deleterious effect of these agents on neuronal apoptosis
and synaptogenesis in the immature developing brain [8-10]. Experimental studies have shown that
these anesthetic agents can cause morphological changes in the development of the immature brain

of mice, leading to long-term neurocognitive disorders [8-10]. Several clinical studies have been
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conducted to assess the potential impact of general anesthesia on the child's neurocognitive
development [11-13]. For example, one of them (The Mayo Anesthesia Safety in Kids Study) showed
that multiple exposures to general anesthesia before the age of 3 years were associated with
learning and behavioral difficulties [12,14]. In 2016, the Food and Drug Administration (FDA) issued a
warning in the United States on the use of anesthesia and sedation in young children and pregnant
women, highlighting the potential risk of anesthesia procedures if they last longer than 3 hours or
are repeated in children under 3 years of age [15]. It is therefore necessary to minimize children's
exposure to anaesthetic agents and to look for sedative agents with a better safety profiles [10].

Dexmedetomidine, a pre-synaptic a2 receptor agonist, is of great interest in pediatrics, specifically
for painless procedures such as imaging, because of its sedative properties without respiratory
compromise and the absence of demonstrated neurotoxicity. It has been the subject of numerous
international studies [16-20]. Dexmedetomidine has shown its efficacy and safety in several studies
as a sedative agent for pediatric MRl when administered by intravenous route [17,18,20,21] or nasal
route [19,22]. It is also used “off-label” in North America in this field, but remains scarcely used in
Europe. Dexmedetomidine sedation without respiratory compromise allows patients to keep a
spontaneous ventilation without the need to control the airway by tracheal intubation or laryngeal
mask. Thus reducing invasiveness and risks of the procedure. The main objective of this study was to
evaluate the efficacy of dexmedetomidine sedation for pediatric MRIs when compared to
conventional halogenated general anesthesia at the University Hospital of Caen, France. We also
aimed to evaluate the safety of dexmedetomidine sedation and describe modalities of

dexmedetomidine administration.

Methods

A retrospective monocentric cohort study was performed at the University Hospital of Caen, France.
This study included all patients under 18 years of age who received sedation for an MRI between
August 1st, 2018 and March 31th, 2019. This study was approved by the Local Health Research Ethics
Committee of the University Hospital of Caen. All patients who received dexmedetomidine for their
MRI were retrospectively included in the dexmedetomidine group. A control group including patients
who had a general anesthesia was retrospectively formed. Patients in this group were matched at a
ratio of 2 control patients to 1 dexmedetomidine patient, based on age and type of MRI. In the event
that no control patient met the matching criterion, the accepted age range was increased until a
patient matched. Patients who did not receive dexmedetomidine nor had had a general anesthesia

were not included, and patients whose parents opposed to the use of dexmedetomidine or
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participation to the study were excluded.

Children and parents were seen in a pre-anaesthetic consultation approximately 10 days prior to the
MRI. During this consultation, the paediatric anaesthetist reviewed the patient's medical record and
freely decided on the most appropriate method of sedation for the patient. Non-opposition to
participation in retrospective clinical research studies based on file consultation was collected during
this consultation. On the day of the MRI, the child was admitted and a premedication (midazolam or
hydroxyzine) was administered if necessary. The patient was transferred to the MRI waiting room
with his parents a few minutes before the examination. The following management depended on the
anesthetic method chosen:

- In the AG group, general anesthesia was left to the discretion of the anesthesiologist with the
use of halogenated gases. Induction was obtained with inhaled sevoflurane and insertion of a
peripheral venous route followed. Airway control was performed 1st intention with a laryngeal mask
or, 2nd intention with an endotracheal tube. Sevoflurane anesthetic maintenance was pursued until
the end of MRI.

- In the DEX group, dexmedetomidine (DEXDOR®, solution for injection100mcg/ml, 2 mL amp) was
administered according to an institutional protocol, developed by the pediatric clinical pharmacist
with the help of paediatric anaesthetists. The use of dexmedetomidine for sedation in pediatric MRI
was authorized at Caen University Hospital during the meeting of the Committee for Medicines and
Sterile Medical Devices (CMDMS) on June 19, 2018. This authorization was issued, despite the off-
label use, due to the large quantity and quality of literature on this topic, as well as warnings against
the use of other anaesthetic agents. The paediatric anaesthetists chose between two different
administration methods for dexmedetomidine:

o Intravenous (IV): Dexmedetomidine was diluted in NS to a final concentration of 4 mcg/ml. A 10-
minute bolus infusion of 2 mcg/kg was started 15 minutes before MRI, and was followed by a 1
mcg/kg/h infusion for the duration of the MRI. The infusion was stopped at the end of the MRI. A
second bolus (1 mcg/kg over 10 minutes) was possible if sedation was insufficient after the first one.

o Intranasal (IN): Dexmedetomidine was used pure. The initial dose was 4 mcg/kg, administered
with the MAD-300° intranasal spray device. A second dose of 2 mcg/kg 15-20 minutes after the first
one was possible in case of insufficient sedation. A peripheral venous catheter was placed after
dexmedetomidine administration.

The local protocol included a sedation objective defined by a Ramsey score (RSS) of 4 or 5. This
protocol also mentioned the evaluation of post-anesthesia confusion using the Paediatric Anesthesia

Emergence Delirium (PAED) score. In case of failure of sedation with dexmedetomidine, general
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anesthesia was performed according to the usual procedures.

Surveillance modalities were equivalent for both groups and were based on standard hemodynamic,
respiratory and neurological surveillance. The occurrence of adverse reactions, the duration of the
procedure, and vital constants were reported on the anesthetic monitoring software "Diane"
(Version 4.7.2.8, BOW medical, Boves - FRANCE). Post-MRI monitoring was performed in the Post-
Interventional Surveillance Room before returning to the hospitalization unit and then home
discharge was validated by the anesthesiologist.

The primary endpoint was the failure rate of the anesthetic method used. Failure for patients in the
dexmedetomidine group was defined by conversion to general anesthesia. In the control group, it
was defined by the impossibility of carrying out the examination (contraindication to general
anaesthesia on the day of the MRI or event during the anaesthesia requiring its termination).
Secondary endpoints: premedication modalities, wake-up time (defined as the time between the end
of exposure to the anesthetic agent and patient’s emergence), time spent in the Post-interventional
Surveillance Room, time to discharge (defined as time from the beginning of sedation or anesthesia
to discharge), duration of MRI and imaging quality. The imaging quality rating was performed by two
radiologists on a 3-point scale (1- no movement; 2- moderate movements; 3- major movement
requiring repetition of the sequence [23]). Blinded radiologists documented the image quality level
at a distant time from the procedure.

Safety of dexmedetomidine was evaluated with adverse events reported during sedation
(hemodynamic and respiratory tolerance, nausea or vomiting), use of invasive ventilation, and post-
anesthetic confusion assessed by the Paediatric Anesthesia Emergence Delirium Scale (PAED) [24].
The evaluation of this last parameter was not available in the AG group. The administration
modalities for dexmedetomidine were route of administration (IV or IN), initial dosage in micrograms
per kilogram (mcg/kg), need for a second dose and total dose in mcg/kg.

Data were collected retrospectively from the patient's medical record. The data were collected in an
anonymized computer document in a locked Excel spreadsheet.

The distribution of quantitative variables was analyzed by the Shapiro-Wilk test for each of the 2
groups. The quantitative variables were presented in medians [min-max] and the qualitative
variables in number (percentage). The comparison of the 2 groups was carried out by Mann
Whitney's test for quantitative variables and by Chi2 or Fisher's test for qualitative variables. A
complementary analysis was carried out to search for risk factors for failure of sedation. This analysis
compared a sedation failure group to a sedation success group, according to the previously defined

failure criteria. The significance threshold used (p) was 0.05. The statistical analyses were performed
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using the R software (version Rx64 3.5.3).

Results

From August 1st, 2018 to March 31st, 2019, 198 pediatric MRIs were performed under sedation
among 657 pediatric MRIs (age < 18 years) performed over this period (Figure 1: Flow Chart). 78
patients were included retrospectively; 26 in the DEX group and 52 in the AG group. No significant
differences were found in the patients characteristics between the 2 groups (Table 2).

The failure rate of dexmedetomidine was 42% (11 failures / 26 patients in the DEX group),
significantly more than the GA group (p<0.001) (Table 3). The time to emergence, the time to
discharge and the duration of MRI were significantly longer in the DEX group (Table 3).

No significant differences were found in image quality between the two groups (Table 3).

IN administration of dexmedetomidine was associated with an increased risk of dexmedetomidine
sedation failure (Table 4). 100% (n = 11) of failures occurred in patients who received
dexmedetomidine by IN route. The reasons for failure were: awakening and agitation with peripheral
venous catheter insertion for 4 patients (36% of failures), with mobilization for installation in the MRI
for 4 patients (36% of failures), and sedation objective not achieved despite the 2nd
dexmedetomidine dose for 1 patient (9% of failures). The cause of the failure was not mentioned for
2 patients. A lower premedication dose of midazolam was also associated with a higher failure rate
(Table 4).

Dexmedetomidine was significantly associated with a decrease in the use of invasive ventilation
(p<0.001) (Table 5). We report the occurrence of two adverse events in the DEX group; desaturation
requiring momentary oxygen supply and a decrease of more than 20% in heart rate in another
patient for whom an atropine dose (10 mcg/kg) was administered. No apnea was reported during
the per-procedural monitoring. A junctional tachycardia episode with blood pressure drop was
observed in a DEX patient after conversion to GA with propofol and sevoflurane, which resolved
after carotid massage. Of the 7 patients in the DEX group (27%) who experienced post-anesthetic
confusion, dexmedetomidine sedation failed for 3 patients, so general anesthesia was also
performed. For the other 4 patients, sedation with dexmedetomidine was successful (3 DEX IV and 1
DEX IN with a median total dose of dexmedetomidine of 4 mcg/kg). 78% of the study population (61
/78 patients) did not benefit from an assessment of post-anesthetic confusion.

The modalities of dexmedetomidine administration are summarized in Table 6.
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Discussion

The efficacy of dexmedetomidine for sedation in pediatric MRI has been demonstrated in many
studies, both by intravenous and intranasal route [17-22,25]. To our knowledge, this study is the first
to directly compare dexmedetomidine sedation and halogenated general anesthesia for pediatric
MRIs. Our study found that dexmedetomidine was suitable in this indication, and significantly
associated with a decrease in the use of invasive ventilation (p<0.001) without being associated with
a deterioration in image quality. However, our study showed a higher failure rate of
dexmedetomidine sedation (42%) than that found in the literature. Ahmed et al. studied the efficacy
and safety of high dose IV dexmedetomidine as the only sedative agent in 544 children during MRI;
good efficacy was reported in 78.5% of cases [17]. In the study by Berkenbosh et al. reporting a series
of 48 children who received sedation for diagnostic examination with dexmedetomidine; 79% of
children received dexmedetomidine as first-line treatment; all examinations were successfully
completed [21]. In our study, the failure rate of dexmedetomidine was calculated for the entire DEX
group regardless of the route of administration used (IV or IN). All failures of dexmedetomidine
sedation were with IN dexmedetomidine. All MRIs performed with IV dexmedetomidine have been
successful. In the literature, studies evaluating the efficacy of dexmedetomidine are limited to a
single route of administration IV or IN [17,19,22,26]. Olgun showed a 96.2% success rate with the use
of high dose IN dexmedetomidine (4mcg/kg) in a population of 52 children aged between 1 and 12
months for sedation during pediatric MRI, with no significant side effect [19]. Dexmedetomidine can
be administered by intravenous, intramuscular, subcutaneously, nasal, oral routes making it a
versatile agent in pediatrics when the intravenous route is difficult [27]. The nasal mucosa is an easily
accessible route that allows rapid absorption of certain drugs due to its large absorption surface
area, with bioavailability almost comparable to the intravenous route for some sedative agents [28].
Nevertheless, factors influencing the bioavailability of an intranasal administered molecule are the
concentration of the drug, the volume to be administered, the method of administration and the
condition of the nasal mucosa [28]. In our study, dexmedetomidine was used pure at a concentration
of 100 mcg/ml, and administered with an intranasal spray device (MAD-300 ®), to optimize the
diffusion of dexmedetomidine on the surface of the intranasal mucosa and thus its absorption. Nasal
lavage with saline was performed if necessary before administration. The only factor that could
influence the efficacy of dexmedetomidine was the total volume to be instilled. Volumes greater
than 0.5 to 1 ml per nostril do not remain in contact with the nasal mucosa, thus reducing absorption
[28]. The median weight in the DEX IN group (16 kg) was higher than in the Olgun study (8 kg) which

means our patients received much bigger dexmedetomidine volumes and could therefore explain
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the lower efficacy of the molecule in our study. A lower dose of midazolam in pre-medication also
appeared to be associated with a risk of dexmedetomidine failure (p = 0.003).

The time to emergence, time in post-interventional room care (PIRC) and time to discharge were
significantly longer in the DEX group. This could be explained by the need for a second dose of
dexmedetomidine and in a second step to conversion to general anesthesia in case of failure of
dexmedetomidine sedation. Therefore, an accumulation of sedative agents could explain a longer
elimination time. Our results are comparable to those of Ahmed's study; the duration of the
procedure was significantly shorter in the group receiving a single dose of dexmedetomidine and
increased with a second dose or with the addition of another anesthetic agent [17].

The safety assessment of dexmedetomidine showed a good tolerance of the molecule; few adverse
reactions, no nausea or vomiting. Due to its action as a a2 pre-synaptic agonist, dexmedetomidine
may be associated with hemodynamic effects such as changes in blood pressure and heart rate (HR)
[20,23,27,29]. Several studies evaluated the hemodynamic tolerance of dexmedetomidine, more
specifically with IV dexmedetomidine during pediatric MRI; hemodynamic variations were minimal,
independent of the age and duration of sedation, and did not require any pharmacological
intervention [29]. One patient in our study required atropine administration based on a 20%
decrease in his HR. This could be related to recent use of the molecule by the pediatric anesthesia
team and therefore a lack of habit. Although significant decreases in HR are reported, they are not
associated with any decrease in cardiac output [30].

Conventional anesthetic management at the University Hospital of Caen for pediatric MRlIs is based
on halogenated general anaesthesia. Recent publications concerning the potential neurotoxicity of
conventional anesthetic agents and the FDA warning [10], raised the question of an alternative mode
of sedation. After discussion between anaesthetists, paediatricians and pharmacists, the choice of
dexmedetomidine seemed interesting because of its pharmacological characteristics, its sedative
properties, as well as the absence of any neurotoxic effect found [8] and the abundance of favorable
literature on the subject [18,19,21,25-27]. After authorization of the use of dexmedetomidine for
sedation during pediatric MRI at CAEN University Hospital in June 2018, a protocol, to assist in its
use, was written to propose an alternative to general anesthesia. This alternative seemed all the
more interesting in patients who had already had one or more general anaesthesia (surgery or
procedure for diagnostic or therapeutic purposes) in order to limit their exposure.

With the important failure rate of sedation with IN dexmedetomidine, we were able to improve
management, for example:

- Propose peripheral venous catheter insertion before IN dexmedetomidine administration to
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avoid waking the child during venipuncture.

- Intranasal route should be reserved for patients of younger age and weight < 15 kg.
In our study, the placement of peripheral venous catheter was a reason for failure of IN
dexmedetomidine sedation; this peripheral venous access is not essential apart from the need to
inject contrasting agents. It was systematically placed to secure the use of a new molecule by the
anaesthesia team.
Systematic use of general anesthesia can be an obstacle to MRI, specifically when children have a
respiratory viral infection thus requiring to postpone the MRI. It should be noted that in this study,
MRI was possible for one patient thanks to sedation with dexmedetomidine because the child had a
respiratory virosis that contraindicated general anesthesia, thus avoiding MRI cancellation saving
time for the patient, parents and medical team (paediatricians, anaesthetists and radiologists).
Our study is limited by its retrospective design, causing missing data, especially regarding the
evaluation of post-anesthetic confusion score. Post-anesthetic confusion was not assessed in the GA
group as it was in the DEX group. The dexmedetomidine assistance protocol required that the PAED
score be calculated upon awakening. Dexmedetomidine sedation for MRI was new for the pediatric
anesthesiologists, and therefore required some time to adapt to this new sedation. A one-month
period between the authorization of the use of dexmedetomidine by anesthesiologists and the date
chosen for the start of the study inclusions was allowed for the implementation of the protocol.
However, no dexmedetomidine sedation had been performed at the beginning of the the study. Our
study therefore focused on the first patients for whom dexmedetomidine was used for sedation on
pediatric MRI.
The short inclusion period and the monocentric nature of our study are responsible for a low patient
recruitment and therefore for a lack of statistical power. A multicentric prospective randomized trial
is needed to truly compare efficiency and safety of GA to sedation with dexmedetomidine for

pediatric MRI.

Conclusion

Dexmedetomidine can be used for procedural sedation during pediatric MRI. It is significantly
associated with a decrease in the use of invasive ventilation without decreasing image quality when
compared to MRIs performed under general halogenated anesthesia. It provides an alternative to
halogenated general anaesthesia with the aim of limiting children's exposure to conventional
anaesthetic agents and the use of invasive ventilation. The failure rate of sedation with

dexmedetomidine for pediatric MRI should be assessed in a multicenter prospective controlled trial.
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Figure and Table

Table 1: Anesthetic, sedative and analgesic agents and their receptors
D’aprés Andropoulos DB (8)

Agents GABA NMDA p-Opioid o2-
adrenergique

Halogened anesthetics
(sevoflurane, isoflurane, +

desflurane)

Benzodiazepines +

Propofol +

Ketamine -

Barbiturates +

Chloral hydrate +

Opioids +
Dexmedetomidine +

GABA : acide y-aminobutyric ; NMDA : N-methyl-D-aspartate ; + : agoniste ; - : antagoniste.
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Figure 1 : Flow chart

657 pediatric MRIs from August 1% 2018 to March 31th, 2019

Not included : 459

198 pediatric MRIs with anesthesia from August, 1st
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Table 2: Characteristics of the study population (n = 78)

DEX group AG group
p-value
(n=26) (n=52)
Age (month) 53,5 [19-148] 51,5 [18-139]
median [MIN- DEX IV : 77 [34-148] 0,9
MAX] DEXIN : 48 [19-89]
Male 13 (50%) 35 (67%)
Sexe 0,1
Female 13 (50%) 17 (33%)
Weight (kg) 17,6 [9,2-34] 16 [9,5-37]
median [MIN- DEX IV : 30 [16-34] 0,5
MAX] DEX IN : 16 [9,2-21]
1 11 (42%) 19 (36%)
2 13 (50%) 31 (60%)
ASA score 0,6
3 2 (8%) 2 (4%)
4-5 0 0
Cerebral 22 (85%) 49 (94%)
Cerebral + other 4 (15%) 2 (4%)
Cerebral +abdominal 1 0
Type of IRM 0,1
Cerebral + spinal cord 1 2
Cerebral + spinal cord + femoral 2 0
Spinal cord 0 1(2%)
Delayed acquisitions 2 (8%) 18 (35%)
Behavioural disorder 1 (4%) 5(10%)
Pervasive developmental disorder 2 (8%) 3 (6%)
Indication Headache 1(4%) 2 (4%) 0,6
Epilepsy 6 (23%) 11 (21%)
Oncology check-up 4 (15%) 2 (4%)
Other 10 (35%) 11 (21%)
Yes 14 (54%) 32 (62%)
Premedication 0,6
No 12 (46%) 20 (38%)
Premedication Midazolam 14 (100%) 30 (94%)
drug Hydroxyxine 0 2 (6%)
Premedication PO ™ 13 (93%) 29 (90%)
route R? 1 (7%) 3 (10%)
Midazolam
dosage (mg/kg)
0,27 [0,14-0,38] 0,3 [0,15-0,36] 0,3
median [MIN-
MAX]

* The values are medians (range [MIN-MAX]) for quantitative variables or numbers (percentage %) for qualitative
variables.
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Table 3: Evaluation of the efficacy of dexmedetomidine sedation

DEX group (n = 26) AG groupe (n =52) p-value
Yes 11 (42%) 0 < 0,001
Sedation failure
No 15 (58%) 52 (100)
Time for waking up
120 [10-335] 11 [1-30] < 0,001
(minutes) median [MIN-MAX]
Times spent in PISR
60 [20-225] 38,5 [16-75] 0,02
(minutes) median [MIN-MAX]
Time to return home
295 [202-1385] 204 [117-453] < 0,001
(minutes) median [MIN-MAX]
MRI duration (minutes)
40 [22-78] 29 [17-71] 0,001
median [MIN-MAX]
1 21 48
MRI quality
2 3 4 0,1
(3 points-scale)
2 0

* The values are medians (range [MIN-MAX]) for quantitative variables or numbers (percentage %) for qualitative
variables.

Table 4: Comparison of the failure versus success group — Characteristics and clinical outcomes

FAILURE (n =11) SUCCESS (n =67) p- value

Characteristics

Age (month)

44 [19-84] 54 [18-148] 0,2
median[MIN-MAX]
Male 5 (45%) 43 (64%) 0,3
Sexe
Female 6 (55%) 24 (36%)
Weight (kg)
17 [9,2-21] 16,4 [9,5-37] 0,5
median [MIN-MAX]
1 6 (55%) 24 (36%)
2 5 (45%) 39 (58%)
ASA score 0,5
3 0 4 (6%)
4-5 0 0
Cerebral 9 (82%) 62 (93%)
Cerebral + other 2 (18%) 4 (6%)
Cerebral + abdominal 1 0
Type of MRM 0,1
Cerebral + spinal cord 0 3
Cerebral+ spinal cord + femoral 1 1
Spinal cord 0 1(1%)
Delayed acquisitions 0 20 (30%)
Indication Behavioural disorders 1(9%) 5 (7%) 0,1
Pervasive developmental disorder 0 5 (7%)
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Headache 1(9%) 2 (3%)

Epilepsy 2 (18%) 15 (22%)

Oncology check-up 1(9%) 5 (7%)

Other 6 (55%) 15 (22%)

Yes 5 (45%) 41 (61%) 0,3
Premedication

No 6 (55%) 26 (39%)
Midazolam dosage
(mg/kg) 0,15 [0,14-0,25] 0,3 [0,15-0,38] 0,003
median [MIN-MAX]

DEX IV 0 7 (10%)
Sedation

DEX IN 11 (100%) 8 (12%) < 0,001
administration

AG 0 52 (78%)
First DEX dosage 4 [2-4,6] 0,1
(mcg/kg) median = DEX IV : 2 [2-2,3]
[MIN-MAX] DEX IN : 4,1 [4-4,6]
Total dose of DEX 5,7 [2,1-9,8] 4 [2-6,9] 0,1

(mcg/kg) median
[MIN-MAX]

Clinical outcomes

DEX IV : 2,9 [2-5,1]
DEX IN : 4,2 [4-6,9]

Waking up time

142 [70-335] 31,6 [1-145] < 0,001
(minutes)
Times spent in PISR

40 [25-225] 41 [16-120] 0,2
(minutes)
Time to return (1)

293 [213-1385] 220 [117-490] 0,8
home (minutes)
MRI duration

40 [22-67] 31 [17-78] 0,02
(minutes)

W 4 children were hospitalized at the time of the MRI (so no return home after the MRI)
* The values are medians (range [MIN-MAX]) for quantitative variables or numbers (percentage %) for qualitative variables.
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Table 5: Evaluation of the safety of dexmedetomidine sedation

DEX group (n = 26) AG group (n =52) p-value
Yes 11 (42%) 52 (100%) < 0,001
Airway control 2)
No (SV'7) 15 (57%) 0
Yes 3(12%) 1(2%) 0,1
Adverse effects
No 23 (88%) 0
Reduction HR of 20% 0 0,3
Bradycardia < 60/bmp 0 0 0,3
Type of adverse
Hypotension 1 0 0,3
effects
Apnea 0 0 -
Desaturation 1 1 1
Increase 02 1 1
Intervention Volume expansion 0 0
Amines / Atropine 1 0
Motion throughout Yes 3 (12%) 2 (4%)
0,3
MRI No 23 (88%) 50 (96%)
Yes 7 (27%) 0
Post-anesthésia
No 10 (38%) 0
confusion
Not evaluated 9 (34%) 52 (100%)

@ sy Spontaneous ventilation

* The values are medians (range [MIN-MAX]) for quantitative variables or numbers (percentage %) for qualitative variables.
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Table 6: Dexmedetomidine administration

Dexmedetomidine administration (n = 26)

Administration route

Premedication

Premedication drug

Midazolam dosage (mg/kg)
median [MIN-MAX]

Premedication route

Initial Dexmedetomidine dosage

(mcg/kg)
median [MIN-MAX]

d
Rescue : 2" dose

2" dose : dosage (mcg/kg)
median [MIN-MAX]

Total Dexmedetomidine dosage (mcg/kg)

median [MIN-MAX]

Intravenous
Intranasal
Oui

Non
Midazolam

Hydroxyxine

Oral
Rectal
Intravenous
Bolus
DEX IV
DEX IN
Infusion

DEXIV

DEX IV

DEXIN

DEX IV
DEXIN

DEX IV
DEXIN

Yes
No
Yes

No

7 (27%)
19 (73%)
14 (54%)
12 (46%)
14

0

0,27 [0,14-0,38]

13

2[2-2,3]
4,1[2,1-5,8]

1[0-1]
1(14%)

6 (86%)

9 (47%)
10 (52%)
1
2,1(1,8-4]

2,9 [2-5,1]
4.4[2.1-9.8]

* The values are medians (range [MIN-MAX]) for quantitative variables or numbers (percentage %) for qualitative variables.
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MATERIEL ET METHODE : Nous avons rapporté une série de 6 patients sédatés par
dexmédétomidine pour la réalisation d'une IRM en urgence. Tous ces patients étaient hospitalisés
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réalisé une enquéte nationale, a partir d'un questionnaire, sur les pratiques anesthésiques pour les
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RESULTATS : La sédation par dexmédétomidine a été un succes pour les 6 patients de I’étude, sans
effet indésirable et avec une bonne qualité des images. L’anesthésie générale est apparue au travers
de l’enquéte nationale comme la pratique la plus utilisée en France par les anesthésistes
pédiatriques pour les IRM programmeées, avec une absence de recours a la dexmédétomidine.
CONCLUSION : La dexmédétomidine semble étre une alternative prometteuse a l’anesthésie
générale pour la réalisation des IRMs pédiatriques. Le recours a la sédation procédurale pour I'IRM
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pays notamment nord-ameéricains.
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Evaluation of sedation for pediatric MRI starting from a case series from a French pediatric intensive
care unit and from a national survey in the French university hospitals regarding anesthetic
management for pediatric MRI.

RESUME DE LA THESE EN ANGLAIS :

OBJECTIVE: MRI requires patient’s immobility and justifies use of general anesthesia or sedation in
children. Recently, national drug safety agencies have warned physicians about the risk of
neurotoxicity of conventional anesthetic agents. We reported the potential usefulness of
dexmedetomidine sedation for pediatric MRI and we investigated anesthetic management for
pediatric MRI in France.

METHODS: We reported a single center experience of six pediatric patients sedated with
dexmedetomidine for MRI in an emergency context. We carried out a national survey asking
questions about anesthetic management for pediatric MRI in French university hospitals.

RESULTS: Dexmedetomidine sedation was successful for all patients, without adverse effect. The
image qualities were rated as good. General anesthesia appears to be the most used management for
pediatric MRI in France with no reported use of dexmedetomidine.

CONCLUSION: Dexmedetomidine appears to be a promising alternative to general anesthesia. The
use of procedural sedation remains rare in France compared to other countries.
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