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Introduction

Le Syndrome de Détresse Respiratoire Aigué (SDRA) est une pathologie respiratoire
grave, fréquente en réanimation, dont la mortalité reste encore élevée a I’heure actuelle.
Néanmoins, la prise en charge de ces patients a beaucoup évolué ces dernieres années grace
a I'amélioration des connaissances de sa physiopathologie. Il en a ainsi découlé une
amélioration des techniques de ventilation et I'apparition du concept de ventilation
protectrice. Bien que souvent salvatrice, cette ventilation est, elle-méme, pourvoyeuse de
[ésions pulmonaires. L’hypoxémie n’est pas la principale cause de déces des patients atteints
de SDRA, pour autant, certains patients développent une insuffisance respiratoire
hypoxémique sévere ne répondant pas aux thérapeutiques habituelles et mettant en jeu, a
court terme, le pronostic vital.

Dans les années 1970, ont commencé a apparaitre des techniques d’oxygénation et de
décarboxylation extra corporelle nommées ECMO pour Extra Corporeal Membrane
Oxygenation. Dans un premier temps, ces techniques lourdes n’ont pas montré de bénéfice
dans la survie des patients. A partir du milieu des années 2000, grace a I'évolution
technologique et I'amélioration de I'expérience des équipes médicales, ces techniques sont
sorties du cercle de la chirurgie cardiaque pour connaitre un regain d’intérét dans la prise en
charge des patients atteints de SDRA. La pandémie de grippe A HIN1 de 2009 a remis sur le
devant de la scéne cette technique qui restait encore marginale.

Au CHU de Rouen les techniques d’ECMO veino-artérielle a but d’assistance
hémodynamique sont utilisées en chirurgie cardiaque depuis des dizaines d’années. Depuis le

début des années 2010, la technique de 'ECMO veino-veineuse dans le traitement du SDRA
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s’est développée hors de la réanimation cardiochirurgicale pour étre mise en ceuvre dans les
réanimations chirurgicale et médicale du CHU.

L'objectif principal de notre étude est de faire une évaluation rétrospective des
pratiques de I'ECMO veino-veineuse dans la prise en charge des patients atteints de SDRA en
réanimations chirurgicale et médicale au CHU de ROUEN entre 2010 et 2015.

L’objectif secondaire est de rechercher, au sein de la cohorte rouennaise, d’éventuels
facteurs liés aux patients ou a leur prise en charge, associés a une surmortalité hospitaliere

des patients ayant bénéficié de la pose d’'une ECMO veino-veineuse.
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Le Syndrome de Défaillance Respiratoire Aigué

1. Définition

Le Syndrome de Défaillance Respiratoire Aigué, Acute Respiratory Distress Syndrome
(ARDS en anglais) est une affection respiratoire grave pourvoyeuse de morbidité et de
mortalité chez les patients hospitalisés en réanimation. Il s’agit d’'un syndrome qui associe des
manifestations cliniques et radiologiques, en réponse a différentes agressions aigués du
parenchyme pulmonaire, responsables d’une réaction inflammatoire associée a un cedeme
pulmonaire. Sa premiére description remonte a 1967 et a été établie par Ashbaugh et al. qui
avaient rapporté, chez 12 patients, une insuffisance respiratoire réfractaire a I'augmentation
des apports en oxygene, mais qui s'améliorait sous haut niveau de Pression Expiratoire
Positive (PEP). L'histologie mettait en évidence le comblement des alvéoles par des
membranes hyalines comparables a celles observées au cours du syndrome de détresse
respiratoire de I'enfant (1).

Pendant la vingtaine d'années qui suivit, la définition du SDRA a évolué et en 1994, une
nouvelle définition a été établie par la conférence de consensus américano-européenne
(CEAE) sur le SDRA (2).

Celle-ci reposait sur 4 critéeres :
- une insuffisance respiratoire aigué avec début brutal
- la présence d’opacités parenchymateuses bilatérales

- I'absence de défaillance cardiaque gauche avec une pression artérielle pulmonaire

d’occlusion (PAPO) inférieure a 18 mm Hg
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- un rapport Pa0,/Fi0, inférieur a 200 mm Hg, quel que soit le niveau de PEP

Chaque critere de cette définition a été choisi afin d’éliminer des diagnostics
différentiels. En effet, la notion d’une survenue brutale permet d’exclure les exacerbations de
pneumopathie interstitielle diffuse, la PAPO élimine I'cedéme du poumon cardiogénique et le
rapport Pa0,/Fi0, définit le niveau d’hypoxémie.

Lorsque le rapport Pa0,/Fi0, est compris entre 201 et 300 mm Hg, une deuxiéme entité
est définie : I’Acute Lung Injury (ALI).

Les étiologies du SDRA sont multiples, soit primitives d’origine pulmonaire
(pneumopathie, inhalation, contusion pulmonaire, noyade ...), soit secondaires d’origine
extra-pulmonaire (sepsis sévere, état de choc, pancréatite aigué, brilure, polytraumatisme,
transfusions multiples...). Brun-Buisson et al. ont étudié une cohorte de 463 patient dans 78
réanimations européennes et ont retrouvé que : les causes pulmonaires représentent 54,6%
des cas, les causes extra-pulmonaires 20,4%, les causes mixtes 21,4% et les causes inconnues
3,5% des cas. Les principales affections pourvoyeuses de SDRA sont les pneumonies
infectieuses (46,4%), le sepsis sévere (25,4%), les inhalations de liquide gastrique (15,5%) et
les contusions pulmonaires (10,5%)(3).

En octobre 2011, lors du congres annuel de I'ESICM a Berlin, une nouvelle définition du
SDRA a été proposée(4). Etablie par un groupe d'experts, réunissant des cliniciens, des
chercheurs européens et la participation de I'American Thoracic Society, elle a fait évoluer
I'ancienne définition de 1994. La définition de Berlin tient compte du rapport Pa0,/Fi0,, des
infiltrats radiologiques et de la différenciation entre cedeme cardiogénique et non
cardiogénique, mais aussi des facteurs déclenchants potentiels et du mode d'apparition. En

outre, le SDRA a été stratifié en « mineur », « modéré », ou « sévére », avec des conséquences

13



sur le pronostic et sur la prise en charge thérapeutique. Le SDRA est dit réfractaire quand
I’oxygénation ne s’"améliore pas malgré la mise en place des traitements conventionnels. La

définition des critéres de Berlin est rapportée dans le Tableau 1

Syndrome de détresse respiratoire aigué

Survenue Apparition ou aggravation de symptmes respiratoires dans les 7 jours d'une pathologie clinique aigué
identifiee

Imagerie Opacites bilatérales, non pleinement expliquées par la présence d'épanchements pleuraux,

thoracique®  d'atélectasies lobaires/pulmonaires ou de nodules pulmonaires

QOrigine - Insuffisance respiratoire non pleinement expliquée par une insuffisance cardiague congestive

de I';edéme  ou une surcharge volémique

pulmonaire

- En I'absence de facteur de risque, nécessité d'exclure un cedéme cardiogénique par une procédure
objective (ex : échocardiographie...}

Oxygénation™ et stades de gravité du SDRA

Mineur 200 mmHg < Pa0,/Fi0, = 300 mmHg avec PEP ou CPAP = 5 cmH,0***
Modérée 100 mmHg < Pa0,/Fi0, = 200 mmHg avec PEP = 5 cmH,0
Sévere PaQ,/FiQ, = 100 mmHg avec PEP = 5 cmH,0

FiQ, : fraction inspirée en oxygéne ; Pa0, . pression partielle en oxygéne du sang artériel ; CPAP © continuous positive airway
pressure ; PEP : pression expiratoire positive ; SDRA : syndrome de détresse respiratoire aigué.

*Radicgraphie thoracique ou tomodensitométrie thoracigue

**5i I'altitude est superieure & 1000 m, le facteur de correction doit étre calculé de la fagon suivante : Pa0,/Fi0, x (pression
barometrigque/760)

***Pgut &tre délivrée sous ventilation non invasive dans le groupe de sévérité minsure.

Tableau 1 : Définition du SDRA selon la conférence de Berlin. D’aprés Girault C, Une nouvelle définition pour le
syndrome de détresse respiratoire aigué. Revue des Maladies Respiratoires Actualités (2012) 4(5), 451-453.

2. Epidémiologie

L'incidence du SDRA est trés diversement évaluée dans la littérature. Ainsi, les études
ayant utilisé la définition de la CEAE de 1994 rapportent des incidences annuelles allant pour
le SDRA (Pa0,/FiO; < 200) de 5 a 59 pour 100 000 habitants (5-8). L'étude européenne
«ALIVE», menée en 1999, montre qu’un AL/ ou un SDRA est diagnostiqué chez 7 % des patients
admis en réanimation et 16 % des patients placés sous ventilation mécanique et qu’il est

présent a I'admission dans 65 % des cas (3).
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La premiere étude épidémiologique utilisant la définition de Berlin a été menée a Lyon
Hernu et al. en 2012. Elle rapporte une incidence de 32 cas pour 100 000 habitants dont 5,6
cas (17,5 %) de SDRA mineurs, 16,3 cas (51 %) de SDRA modérés et 10 cas (31 %) de SDRA
séveres (9). L’étude observationnelle LUNG-SAFE publiée en 2016, qui recense 3 048 patients
en SDRA dans 454 réanimations du monde entier, retrouve 30% de SDRA légers, 46% de SDRA
modérés et 24% de SDRA séveres (10).

Une étude conduite a la Mayo Clinic sur la période 2001-2008 montrait une diminution
au cours du temps de l'incidence globale des SDRA de 82 a 39/100 000 habitants/an, liée
uniguement a une diminution de l'incidence des SDRA survenant secondairement, au cours
du séjour. Cette observation est rapportée par les auteurs aux progrés des soins (ventilation,
transfusion, antibiothérapie, etc.) ayant permis d’éviter la survenue de SDRA secondaires, au
moins en partie d’origine iatrogene (11).

La moyenne d’age des patients atteint de SDRA se situe entre 55 et 65 ans. Ce sont a
plus de 60 % des hommes (12,13).

L'analyse de l'incidence du SDRA par tranches d’ages montre une augmentation du
nombre de SDRA avec I'age, tout particulierement pour les SDRA associés a un sepsis (7).

La mortalité hospitaliere actuelle du SDRA se situe entre 35 et 45%. Cette mortalité est
tres largement expliquée par la survenue d’une défaillance multi viscérale, le déces n’étant
rapporté a une hypoxémie réfractaire que dans moins de 15 % des cas (10,14-16).

Dans I’étude LUNG-SAFE, la mortalité hospitaliere des patients était respectivement de

35 %, 40 % et 46 % pour les patients atteints de SDRA légers, modérés et séveres (10).
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3. Physiopathologie

Il est important de bien différencier I',eedeme Iésionnel, avec altération de la
perméabilité capillaire pulmonaire (qui caractérise la phase initiale du SDRA) (17-19), de
I';edeme hydrostatique, sans altération de la perméabilité capillaire rencontrée au cours d'un
cedeme aigu pulmonaire (OAP) cardiogénique. En effet, lors d'un OAP cardiogénique, c’est
['augmentation des pressions microvasculaires pulmonaires post-capillaires, par altération des
capacités de la pompe cardiaque, qui est a I'origine de la formation d’'un cedéme pulmonaire
congestif hydrostatique.

Le SDRA évolue au cours du temps selon trois étapes : la phase exsudative, la phase

fibro-proliférative et la phase de résolution. Ces derniéres peuvent se recouper.

La phase exsudative (ou cedémateuse)

La phase exsudative est la premiére phase qui se met en place au cours de I'évolution
du SDRA. Elle dure environ une semaine. Durant cette phase, la destruction de la membrane
alvéolo-capillaire est responsable d’une augmentation de la perméabilité de cette derniere.
L'augmentation de la perméabilité de la membrane alvéolo capillaire provoque une fuite de
liguide et de protéines plasmatiques des capillaires vers le secteur alvéolaire.

Des hématies ainsi que des macrophages et des polynucléaires neutrophiles
s'accumulent dans le secteur interstitiel et dans les alvéoles et des cytokines pro
inflammatoires sont libérées dans le poumon. Des membranes hyalines sont formées dans les
alvéoles. La composition chimique et I'activité fonctionnelle du surfactant sont altérées, ce qui
entraine une élévation de la tension de surface, qui favorise le collapsus alvéolaire) Figure 1

(18).

16



MNormal Alveolus Injured Alveolus during the Acute Phase

Alveolar air space Frotain-rich edema fluid

Sloughing of bronchial epithelium

Mecrotic or apoptotic type | cell

Type | cell 7

!

7 Inactivated surfactant .'

Epithelial , r
basement / Activated Red ceall
membrane v neutrophil
Lsukatrienss :
Interstitium Type Il cell Dxldanmq... - Intact type Il cell
/ Alveolar
- macrophage Pm:ﬂm
A / Callular. Denuded
: ‘._:::. TNF-a, /- debris. basement membrane
= o
o IL-1 ~ *‘ Hyaline membrane
f f Almlar i i i
Migrati trophil
macrophage Flhri e Sl

Widenad,
edematous
interstitium

~= L5, Proteases
IL-10r il

|\ L
A 758
ikl ,/' -

Endothelial Pro n1la§|au!

cell ; Tt e = ’J'l
4 = d L "
Endothelial
basement Platelets

membrane
Meutrophil

Swaollen, injured
endothelial cells

Red cell

Fibroblast ! Fibroblast Neutrophil

La phase fibroproliférative

Figure 1 Représentation
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phase exsudative du SDRA.
Selon Ware LB et al. The
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syndrome. N Engl J Med.
(2000); 342(18): 1334-1349

La phase proliférative commence a partir du septieme jour et peut se dérouler sur

plusieurs semaines.

Durant cette phase, on observe une diminution de |'cedéme alvéolaire. Cette

diminution est responsable d’une baisse des concentrations en médiateurs pro-

inflammatoires et en neutrophiles, au sein des alvéoles. Deux mécanismes sont mis en jeu : la

phagocytose par les macrophages alvéolaires (qui reprennent leur fonction habituelle) et la

réduction de I'cedéeme.
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Au niveau de l'interstitium, les fibroblastes activés par les médiateurs inflammatoires
sont responsables de la synthese de collagene qui participe a la fibrose pulmonaire. Cette

fibrose pulmonaire est responsable de I’hypoxémie réfractaire, de I'hypercapnie, ainsi que de

la diminution de la compliance pulmonaire.

La phase de résolution

C’est la phase du SDRA qui aboutit a la réparation de la membrane alvéolo-capillaire.
Les phénomeénes inflammatoires régressent et la fibroprolifération est régulée. Il en résulte

une récupération presque compléte de la fonction pulmonaire (Figure 2)(18).

Figure 2 Représentation
physiopathologique de la
phase de résolution du
SDRA. Selon Ware LB et al.
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Au cours du SDRA, le parenchyme pulmonaire est hétérogene. Il coexiste, de facon
simultanée, des zones pulmonaires pathologiques, comblées d'cedéeme et de cellules (le plus
souvent les zones déclives, postérieures), des zones « intermédiaires », dont la ventilation est
dépendante des pressions d'insufflation du ventilateur, et des zones normalement aérées (le
plus souvent les zones supérieures et antérieures). Cette hétérogénéité représente toute la
difficulté de la ventilation du SDRA. Une augmentation des pressions insufflées et/ou des
volumes permettra la réouverture des zones comblées, mais entrainera également une
surdistension des zones saines(20).

Le comblement des alvéoles par I'cedeme lésionnel entraine un effet shunt : des
alvéoles sont normalement perfusées mais non ventilées. Il existe dans le SDRA une
inhomogénéité des rapports ventilation/perfusion qui est la cause principale de I'hypoxémie.
Au stade de la fibrose pulmonaire, le parenchyme sain va lui aussi étre remodelé, majorant
I'hypoxémie. La vasoconstriction pulmonaire hypoxique est également parfois mise en défaut
dans le SDRA, ceci aggravant encore I'hypoxémie.

Une Hyper Tension artérielle Pulmonaire (HTP) peut apparaitre. Elle est secondaire a :

- la ventilation en pression positive

- la formation de micro-thromboses vasculaires pulmonaires

- une vasoconstriction pulmonaire hypoxique intense

Cette HTP est un facteur aggravant au cours du SDRA. Elle peut provoquer une
défaillance cardiaque droite, en augmentant la post-charge du ventricule droit, et engendrer

un ceeur pulmonaire aigu.
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Dans le SDRA, I'hypercapnie est principalement due a la diminution de la compliance
pulmonaire, provoquant une hypoventilation alvéolaire. L'hétérogénéité du parenchyme
pulmonaire participe également a cette hypercapnie, avec I'apparition de zones ventilées mais
non perfusées, créant un « effet espace mort ». Cette hypercapnie est aggravée par la

nécessité de diminuer les volumes insufflés pour éviter la surdistension des zones saines.

4. Prise en charge

A. Prise en charge ventilatoire

La ventilation mécanique au cours du SDRA est essentielle et représente un enjeu
thérapeutique majeur. La modification de la compliance pulmonaire résulte, presque en
totalité, de la perte d’aération du poumon atteint. En effet, la masse du parenchyme
pulmonaire aéré est évaluée a 200-500 g chez I'adulte atteint de SDRA, soit une valeur
comparable a celle mesurée chez I'enfant sain de 5-6 ans (20). Ce phénomene a fait émerger
le concept du « Baby Lung »(21,22).

Avant les années 90, la ventilation du SDRA était basée sur des volumes insufflés élevés
(de I'ordre de 10 a 15 ml par kilogramme de poids idéal théorique) (23). Cette ventilation a
haut volume était justifiée par la nécessité de recruter les alvéoles collabées et de normaliser
le plus possible les gaz du sang.

Plus récemment, il a été reconnu que la ventilation mécanique, bien que pouvant
sauver des vies, pouvait aussi contribuer a l'aggravation des lésions pulmonaires. Ce
phénoméne est appelé Ventilator-Induced Lung Injury (VILI) (Iésions pulmonaires induites par

la ventilation) (24-27).(Figure 3)
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L'enjeu de cette ventilation mécanique est de protéger au maximum le poumon
fragilisé, tout en évitant les effets adverses de cette ventilation.

Les lésions secondaires a la ventilation sont de trois sortes :

Le barotraumatisme

La rupture de la paroi alvéolaire engendre une fuite d'air responsable d’un

pneumothorax ou d’un pneumomédiastin.

Le volotraumatisme

Celui-ci résulte de la surdistension du parenchyme pulmonaire sain par des forces de

pression importantes, consécutives a la ventilation mécanique.

Le biotraumatisme

Le cycle d'ouverture et de fermeture alvéolaire va entrainer des Iésions de cisaillement
entre les alvéoles saines et les alvéoles collabées (appelées « |ésion d’ouverture—fermeture »
ou « atelectrauma »). Ces lésions vont stimuler la production de cytokines pro inflammatoires

et étre responsables d’une aggravation des phénoménes inflammatoires (25,28).
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Figure 3 : Expérience de Dreyfus et al. : Photographie
de poumons de rat aprés ventilation mécanique
avec 45 cmH,0 de pression de pic

A gauche : poumons normaux.

Au centre : aspect aprés 5 minutes de ventilation,
apparition de zones d’atélectasies.

Adroite : aspect aprés 20 minutes, les poumons sont
augmentés de volume et congestifs.

D’apres Dreyfuss, D., Saumon G. Ventilator-Induced
Lung Injury: Lessons from Experimental Studies. Am
J Respir Crit Care Med. (1998);157(1): 294 323

Grace a ces notions, il s’est développé le concept de ventilation dite « protectrice » du
SDRA. Ses objectifs sont : I'oxygénation du patient dans I'attente de la régénération du
parenchyme pulmonaire tout en évitant d’entrainer des lésions au niveau du poumon sain.

Cette ventilation vise a limiter les volumes et les pressions d'insufflation. Inversement,
la diminution importante des volumes risque d’étre a l'origine d'un dérecrutement et

d'apparition d'atélectasies. Ce risque est limité par I'application d’une PEP.

Réglage du volume courant

Les objectifs de pH et PaCO; ont évolué depuis les années 2000 et la démonstration
faite du bénéfice de la ventilation protectrice dans le SDRA. La premiére étude randomisée
qui a montré l'intérét d'une ventilation a faible volume courant (Vt) date de 1998. Amato et
al. ont comparé deux stratégies ventilatoires chez des patients présentant un SDRA, I'une dite
protectrice (Vt = 6 mL/kg) et l'autre dite conventionnelle (Vt = 12 mL/kg). La mortalité a J28
était significativement plus basse dans le groupe « stratégie protectrice » par rapport au
groupe « stratégie conventionnelle » (38 % versus 71 %)(29). En 2000, I'ARDS network a réalisé

une étude de plus large effectif de 861 patients présentant un ALI ou un SDRA. En comparant
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une ventilation mécanique avec Vt a 6 mL/kg de poids idéal (et des pressions de plateau
inférieures a 30 cmH20) a un Vt a 12 mL/kg de poids idéal, la mortalité dans le bras
« ventilation protectrice » était significativement plus basse par rapport au bras « ventilation
conventionnelle » (31 % vs 40 %)(30).

Ainsi, a émergé le concept du « Baby Lung » (21,22) qui permet de prendre conscience
de la nécessité de réduire les volumes courants, afin de s’adapter a la perte de volume aéré.
Plus le poumon présente de zones non aérées, plus le risque d’hyperinflation liée a la
ventilation est important. La baisse du volume courant permet ainsi de réduire la
surdistension pulmonaire et limite ainsi le baro-volo-traumatisme.

La réduction du volume courant au cours de la ventilation des patients atteints de SDRA
s'accompagne d'une hypercapnie et d'une acidose respiratoire. Parallelement, a émergé la
notion d'hypercapnie dite « permissive », conséquence directe d'une stratégie ventilatoire
protectrice. Les limites de cette hypercapnie ne sont pas encore définies sur le plan
international. En I'absence de recommandation, il est souvent admis une limite d'acidose
hypercapnique pour un pH>7,20 (31,32). Celle-ci peut étre limitée par 'augmentation de la
fréquence respiratoire ou par la réduction de I'espace mort instrumental au niveau de la piece
en Y en installant, par exemple, un humidificateur chauffant, permettant la suppression du
filtre humidificateur-échangeur de chaleur (33).

Les recommandations actuelles sont de régler un volume courant inférieur a 8 ml/kg
de poids idéal théorique et de surveiller de fagon étroite la pression de plateau pour qu’elle
ne dépasse pas 30 cmH,0 (34,35). La plupart des équipes s’accordent méme sur un objectif a

6ml/kg de poids idéal théorique conformément aux résultats des essais cliniques.
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Réglages de la PEP

La PEP a un réle essentiel dans la prise en charge du SDRA. D'une part, elle lutte contre
la diminution de la CRF constitutive du SDRA (liée au « dérecrutement » alvéolaire), d'autre
part, elle permet de minorer les lésions « d'ouverture-fermeture » au niveau alvéolaire.

Le niveau optimal de PEP a utiliser, au cours de la ventilation d'un patient en SDRA, est
encore |'objet de débats. Entre 2004 et 2008, trois grandes études randomisées (étude
ALVEOLI (36), étude LOVS (37) et étude francaise EXPRESS (38)) ont tenté de montrer qu'il y
aurait un bénéfice a utiliser un niveau élevé de PEP. Ces trois études ont comparé deux
stratégies ventilatoires, la premiére utilisant des niveaux de PEP bas (5 — 9 cmH20), la
deuxiéme utilisant des niveaux de PEP plus élevés (basés soit sur des abaques prédéfinis en
fonction de la FiO,, soit sur un objectif de pression de plateau). Aucune de ces études n'a
montré de bénéfice a l'utilisation d'une stratégie ou d'une autre. En revanche, la prise en
compte de ces travaux, dans une méta-analyse publiée en 2010, suggére une diminution
significative de la mortalité avec I'utilisation d'une stratégie ventilatoire utilisant des niveaux
élevés de PEP pour les patients avec un SDRA modéré ou sévere (PaO,/FiO, < 200 mmHg). La
tendance s'inversait (hauts niveaux de PEP déléteres) pour les patients ayant un rapport
Pa0,/FiO, > 200 mmHg (39).

Méme si ces travaux tendent a montrer le bénéfice d’'un « haut » niveau de PEP, le
réglage de la PEP au lit du patient est difficile. Il existe deux stratégies : la stratégie de
«recrutement maximum» ou la PEP est augmentée, jusqu’a obtenir une pression de plateau
définie (souvent 30-32 cmH,0), ou bien la stratégie de « distension minimum » ou le niveau
de PEP est augmenté de maniére croissante, jusqu’au point d’inflexion de la courbe

pression/volume.
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Idéalement, les valeurs de la PEP permettant d’éviter les collapsus alvéolaires télé-
expiratoires sont calculées en fonction de la pression trans-pulmonaire déterminée par la
pression alvéolaire moins la pression pleurale. La pression pleurale est approchée par la
mesure de la pression cesophagienne, la pression alvéolaire est donnée par la mesure de la
pression de plateau obtenue aprés une pause télé-inspiratoire. La PEP est augmentée par
palier jusqu’a avoir une valeur supérieure a la pression cesophagienne expiratoire. Ceci
correspond a une pression transpulmonaire de fin d’expiration positive. En 2008, Talmor et al.
publiérent I'étude EPVentl qui comparait cette stratégie de réglage de la PEP contre un
réglage de PEP protocolisé en fonction du niveau de FiO,. Cette étude a été arrétée
prématurément apres l'inclusion de 61 patients car I'analyse intermédiaire concluait a une
meilleure oxygénation a 72H (correspondant au critére de jugement principal) dans le groupe
PEP adaptée a la pression cesophagienne (40).

Il est a noter que c’est la PEP totale et non la PEP externe qui est la PEP réellement
appliquée au poumon. La mesure de la PEP totale, obtenue par la réalisation d’une pause télé-
expiratoire, est la somme de la PEP externe (réglée) et de la PEP intrinseque (liée au patient).

L'augmentation de la fréquence respiratoire, rendue nécessaire par la baisse du volume
courant, peut étre a l'origine de I"apparition d'une PEP intrinseque (ou auto-PEP). En effet,
I"'augmentation de la fréquence entraine une diminution du temps expiratoire, pouvant mener
a une vidange partielle des alvéoles lors de I'expiration, entrainant un trapping gazeux. Ceci
peut étre responsable d'une surdistension pulmonaire.

La tomographie par impédancemétrie, |I'’échographie pulmonaire ou encore le stress
index ont été proposés pour le monitorage du recrutement alvéolaire mais a ce jour, le
clinicien ne dispose d’aucune méthode de quantification simple au lit du malade lui

permettant de choisir le « bon » niveau de PEP (41).
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Réglage de la FIO,

Le réglage optimal de la FiO, est un compromis entre les hauts niveaux de FiO,,
nécessaires en raison de I'hypoxémie parfois sévere au cours du SDRA, et |a toxicité potentielle
des hautes concentrations d'oxygene au niveau alvéolaire. La toxicité pulmonaire de I'oxygene
a été essentiellement démontrée chez I'animal, mais reste débattue chez I'hnomme(42,43).

De plus, l'utilisation de FiO, élevées (> 80 %) pourrait favoriser la survenue
d'atélectasies dites de dénitrogénation (en particulier dans les zones a faible rapport
ventilation/perfusion) (34,44). Elles surviennent dans des zones pulmonaires mal ventilées,
I'oxygene contenu dans les alvéoles est progressivement absorbé, et non remplacé par un
autre gaz, entrainant un collapsus alvéolaire.

Il semble logique de limiter les niveaux de FiO, en permettant d'assurer une
oxygénation suffisante, c'est-a-dire une PaO; entre 55 et 80 mm Hg et/ou une SpO, entre 88
et 95 %, tout en limitant le risque d’effets secondaires déléteres (45). Récemment, dans ce
sens, des stratégies d’hypoxémies permissives plus profondes ont été proposées chez les
patients en SDRA sévére (SpO, 82%-88%) (46). La Cochrane a mené une revue systématique
en 2014 a la recherche de preuves soutenant I'idée que I’hypoxémie permissive pourrait
améliorer le devenir des patients en SDRA sévere. Cette revue n’a retrouvé aucune étude
permettant de répondre a la question (47). De plus, Mikkelsen et al., dans une étude
rétrospective mené en 2012, suggéraient que I'hypoxémie, entre autres, puisse étre un

facteur de risque de déficit neurologique chez les patients en SDRA (48).
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Manoeuvre de recrutement alvéolaire

La ventilation protectrice a petit volume entraine un risque potentiel de formation
d’atélectasies. L'application d’'une PEP permet de lutter contre I'apparition de celles-ci mais
semble moins efficace pour lever des atélectasies constituées.

Certaines équipes proposent d’appliquer régulierement une pression alvéolaire
importante (de I'ordre de 40 a 60 cmH,0) de courte durée (quelques dizaines de secondes)
pour permettre la levée d’atélectasies constituées (49,50). Cette manceuvre, appelée
manceuvre de recrutement alvéolaire, est au centre d’un concept nommeé « open lung concept
» (51,52). Il existe de trés nombreuses méthodes de recrutement alvéolaire sans qu’aucune
n’ait fait la preuve de sa supériorité. Aucune étude n’a formellement prouvé l'intérét de
I'utilisation réguliere et systématique des manceuvres de recrutement alvéolaire dans le
SDRA. Ces manceuvres peuvent également entrainer des complications respiratoires a type de
surdistension alvéolaire des zones pulmonaires saines, baro-volotraumatisme avec risque de
pneumothorax. Il existe également des risques hémodynamiques avec apparition d’une
hypotension artérielle sévére secondaire a la chute du retour veineux systémique et
I'augmentation de la post charge du ventricule droit.

Au final, la conférence de consensus de la SRLF sur le SDRA de 2005 ne recommande
pas I'utilisation systématique des manceuvres de recrutement (accort fort), une place leur est
laissée (accort faible) apres les épisodes de dérecrutement (déconnection du respirateur,

aspiration trachéale ...) (34).
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Pression Motrice (Driving Pressure)

La quasi-totalité des études sur le SDRA ont standardisé le volume courant a partir du
poids idéal théorique (calculé a partir du sexe et de la taille du patient) pour ajuster le volume
courant au volume pulmonaire théorique (53). Or, dans le SDRA, le volume pulmonaire aéré
est considérablement abaissé, ce qui se traduit par un effondrement de la compliance du
systeme respiratoire (Compliance statique = Volume Courant / Pression de Plateau). La
pression motrice (AP = Volume Courant / Compliance = Pression de Plateau - PEP) est le
volume de gaz apporté par le respirateur, rapporté a un indice fortement lié au volume
pulmonaire aéré disponible pour recevoir la ventilation. Elle représente donc I'adéquation du
contenu (le volume courant) a un contenant (le volume pulmonaire restant aéré). Ce rapport
peut étre vu comme le reflet des contraintes appliquées au poumon.

Marcelo Amato a conduit une analyse post hoc des données collectées dans plusieurs
grands essais randomisés, portant sur la ventilation mécanique au cours du SDRA. Cette
analyse statistique complexe suggére que le parametre ventilatoire le plus puissamment
associé au pronostic du SDRA est la pression motrice. En effet, une augmentation de 1
déviation standard, soit environ 7 cm H,0, était associée a une mortalité accrue avec un risque
relatif de 1,41 [1,31 ; 1,51] chez des patients recevant une ventilation protectrice avec un

controle des pressions de plateau (54).

High-Frequency Oscillatory (HFO)

La ventilation en oscillation haute fréquence (High-Frequency Oscillatory ou HFO) est
un mode ventilatoire qui permet de délivrer un volume courant de 1 a 3 mL/kg a une

fréquence tres élevée (3 a 8 cycles par seconde). Ceci permet le maintien d’une pression
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permanente élevée (souvent supérieure a 30 cmH;,0) au niveau du parenchyme pulmonaire
assurant un recrutement alvéolaire important. Ce type de ventilation limite la surdistension
durant l'inspiration et le dérecrutement durant I’expiration limitant ainsi le baro-volo-
traumatisme et lutte contre I'apparition d’atélectasies. L’absence de possibilité de monitorage
des volumes délivrés expose a un risque d’hypoventilation alvéolaire.

Deux études récentes (OSCILLATE (55) et OSCAR (56)) ont évalué I'impact de I'HFO sur
la survie de patients présentant un SDRA modéré a sévere. Ces deux études concluent, pour
['une a une surmortalité associée a l'utilisation de I'HFO, et pour l'autre a une absence de
bénéfice confirmé en 2016 par une revue de la Cochrane (57).

L'HFO n’est pas recommandée chez les patients présentant un SDRA modéré a sévere
(34). Néanmoins, elle pourrait trouver sa place pour quelques patients atteints de SDRA trés

diffus, a haut potentiel de recrutement, et aprés échec des autres thérapeutiques.

B. Prise en charge non ventilatoire

Le décubitus ventral

L'hypoxémie au cours du SDRA procede essentiellement d'un effet shunt intra
pulmonaire, par augmentation du nombre de zones a bas rapport ventilation-perfusion. Le
shunt intra pulmonaire est prépondérant dans les zones postérieures des régions basales en
décubitus dorsal, la ou coexistent une réduction de la fraction aérée (dérecrutement
pulmonaire) et une prédominance de la perfusion (58).

Le décubitus ventral (DV) améliore I'hypoxémie par réduction du shunt intra

pulmonaire. La réduction du shunt intra pulmonaire s’explique par deux mécanismes : soit par
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la réduction de la perfusion pulmonaire dans les zones mal ventilées, soit par 'augmentation
de la ventilation pulmonaire dans les zones bien perfusées. En DV, il existe une faible
redistribution de la perfusion pulmonaire vers les régions antérieures (59). La perfusion
pulmonaire reste donc prépondérante dans les régions postérieures du poumon, comme elle
I'est en décubitus dorsal. Ainsi, ce premier mécanisme n'est pas a |'origine de la réduction du
shunt intra pulmonaire. Par contre le DV permet une redistribution importante de I'aération
pulmonaire, avec augmentation de la ventilation dans les régions pulmonaires postérieures,
et diminution dans les régions antérieures. Il en résulte une homogénéisation de |'aération
pulmonaire, selon un axe antéropostérieur (60). Ainsi, le recrutement pulmonaire dans les
régions dorsales ou persiste une perfusion prépondérante est a I'origine d'une réduction
majeure du shunt intra pulmonaire et d'une augmentation de I'oxygénation (61-63).

La ventilation mécanique en DV permet également I'amélioration de la course
diaphragmatique et permet un meilleur drainage des secrétions bronchiques (64-67).

En parallele, le décubitus ventral a un retentissement cardiovasculaire bénéfique ; il
permet une amélioration de la fonction ventriculaire droite, par une correction partielle de la
vasoconstriction pulmonaire hypoxique, et une diminution de la post charge du ventricule
droit (68).

Pendant de nombreuses années le rapport bénéfice/risque du DV a été discuté. Bien
gu’ayant de nombreux bénéfices, le DV n’était pas associé a une baisse de la mortalité, en
particulier a cause des complications potentiellement graves associées a la mise en décubitus
ventral (auto extubation, ablation accidentelle des abords vasculaires, complications
cutanées...) (69). Par ailleurs, il faut également noter que ces premiers essais étudiaient des
séances de DV courtes de 7 a 8h (70). En 2013, I'essai multicentrique contrélé randomisé

PROSEVA, incluant des patients en SDRA avec un Pa0,/FiO, inférieur a 150, a montré un
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bénéfice sur la mortalité a J28 (16% dans le groupe DV vs 33% dans le groupe contrdle p <
0,001 OR=0,39) de la mise en DV précoce, avec des séances répétées et prolongées (16 a 18

heures par jour) (71).

La curarisation

Les curares sont des agents pharmacologiques qui permettent le blocage de Ia
transmission neuromusculaire et induisent une paralysie musculaire. Ils permettent une
diminution des asynchronies patient/ventilateur, en limitant les risques d'élévation de
pression trans pulmonaire induits par les efforts inspiratoires du patient (barotraumatisme).
Ils permettent également une homogénéisation de la répartition de la PEP et du volume
courant au sein du parenchyme pulmonaire et limitent les phénomeénes d'ouverture et de
fermeture alvéolaire répétés (atelectrauma). Enfin, un troisieme effet reconnu est la
diminution de la consommation en oxygéne des muscles striés et notamment des muscles
respiratoires (72,73).

Papazian et al. ont démontré I'intérét des curares dans la prise en charge du SDRA. Dans
cette étude contrblée randomisée en double aveugle, les auteurs avaient mis en évidence un
effet bénéfique de la curarisation par le cistracurium, pendant les 48 premieres heures, en
terme de mortalité a 90 jours, de jours sans ventilation mécanique et de lésions de
barotraumatisme chez les patients en SDRA sévere (Pa0O,/FiO, <150). L’analyse multivariée
retrouvait une diminution de mortalité a J90, avec un odds ratio de 0.68 (IC 95% [0.48 - 0.98]

p = 0.04), dans le groupe des patients curarisés par rapport au groupe placebo (74).
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Les corticoides

Le processus inflammatoire est prédominant dans la physiopathologie du SDRA. Apres
une phase initiale, certains patients s'améliorent, d'autres évoluent vers un SDRA persistant,
avec une poursuite de la prolifération cellulaire et un dépot anarchique de collagéne,
conduisant a la fibrose pulmonaire. De trées nombreuses études ont évalué |'utilisation des
corticoides a différentes posologies et a différentes phases du SDRA. Les résultats étaient
souvent contradictoires, mais la plupart de ces études ne retrouvaient pas de bénéfice en
termes de mortalité (75-77).

En 2007, Meduri et al., dans une étude contrdlée contre placebo, ont retrouvé une
diminution de la gravité du SDRA a J7, une diminution du nombre de jours de ventilation
mécanique et une diminution de la mortalité, dans le groupe traité par 28 jours de
méthylprednisolone a la dose de 1mg/Kg/Jour (78). Cette étude est controversée, au vu de la
population de I'’étude qui inclut un grand nombre de patients en état de choc septique. Par
ailleurs, les corticoides sont incriminés dans la survenue de la neuromyopathie de
réanimation(77), risquant d’allonger la durée de ventilation mécanique.

Dans I'état actuel des choses, le recours systématique aux corticoides dans le SDRA
n‘est pas recommandé. En cas de fibrose pulmonaire débutante objectivée, une

corticothérapie peut étre discutée (34).

Le Monoxyde d’Azote (NO)

Le monoxyde d’azote est un gaz incolore et inodore utilisé en inhalation sur la branche
inspiratoire du circuit de ventilation mécanique. Il augmente la guanosine monophosphate
cyclique (GMPc) intracellulaire. Celle-ci provoque la relaxation du muscle lisse vasculaire par

la baisse de calcium intracellulaire. Le NO inhalé permet la levée sélective de Ia

32



vasoconstriction pulmonaire hypoxique dans les territoires ventilés, la redistribution du débit
sanguin vers les territoires les mieux ventilés et s'accompagne d'une baisse du shunt et d'une
augmentation de la Pa0,. Il diminue également la pression artérielle pulmonaire, par
diminution des résistances vasculaires pulmonaires. Il est sans action sur la circulation
systémique, car il est inactivé par fixation sur I'hémoglobine circulante en formant de la
méthémoglobine (79).

Au cours du SDRA, le NO améliore les échanges gazeux de |'ordre de 13 % jusqu'a J3-J4
chez environ 60% des patients (80,81).

Une méta-analyse de Adhikari et al. en 2014, incluant neufs essais randomisés, ne
retrouvait pas de diminution de la mortalité tant pour les SDRA sévéres que modérés (82).
Une revue de la Cochrane en 2016 confirmait ces résultats. Par ailleurs, bien qu’une
amélioration de 'oxygénation fit mise en évidence dans les 24 premiéres heures, aucune
différence n’avait pu étre mise en évidence concernant les jours sans ventilation mécanique.
Cette revue notait également une augmentation de I'incidence de l'insuffisance rénale aigué
chez les patient en SDRA traités par du NO inhalé (83).

Bien qu’aucune preuve ne recommande l'utilisation du NO inhalé, il semble rester
largement utilisé en traitement de sauvetage a court terme, chez les patients les plus

hypoxémiques.

L’almitrine (Vectarion®)

Le bismésylate d'almitrine est un analeptique respiratoire qui potentialise Ia
vasoconstriction pulmonaire hypoxique ; cette action porte sur les artéres pulmonaires, en
respectant les veines pulmonaires et les vaisseaux systémiques. Ceci permet la redistribution

du débit sanguin pulmonaire au profit des zones les mieux ventilées et améliore le rapport
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ventilation perfusion et donc I'oxygénation. La réponse a l'almitrine est inconstante et
aléatoire.

L’élévation de la pression artérielle pulmonaire induite peut atteindre 20 a 30 % ; celle-
ci est annulée par I'utilisation simultanée du NO inhalé(84). Son utilisation avec le NO inhalé
est synergique et s'accompagne souvent d'une augmentation du rapport PaO,/FiO,.
L'association du décubitus ventral, du NO et de l'almitrine induit I'amélioration la plus
importante du rapport PaO,/FiO; (+ 327 %) et la baisse la plus significative du shunt (— 48 %)
sans élévation de la pression artérielle pulmonaire (85).

Les contre-indications a son utilisation sont une HTP sévere, une dysfonction
ventriculaire droite, une défaillance hépatique du fait de sa toxicité qui se manifeste par une
cytolyse et une hyperlactatémie, en général rapidement réversible (86).

Les études réalisées sur l'almitrine sont peu nombreuses et anciennes et ne
retrouvaient pas d'amélioration de la survie (87,88). Son utilisation reste trés controversée et

est réservée aux situations de sauvetage (34).

Gestion de la balance hydro-sodée

Une des principales complications du remplissage vasculaire est l'apparition ou
I'aggravation d'un cedeme pulmonaire. Ce risque est majoré en cas d’augmentation de la
perméabilité capillaire pulmonaire qui est présente au cours du SDRA. A cette accumulation
de fluide extra vasculaire s’associe une diminution de la capacité de résorption de I'cedéme
alvéolaire par atteinte du systeme de drainage. Les interactions entre remplissage vasculaire
et SDRA sont donc nombreuses. Depuis longtemps, une balance hydro-sodée excessivement
positive a été suggérée comme pouvant participer a la constitution et/ou a I'entretien de

I'altération des échanges gazeux dans le SDRA (89,90). L'indication du remplissage vasculaire
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est fréquente chez les patients en SDRA en raison du syndrome inflammatoire systémique qui
entraine une hypovolémie absolue et relative. De méme, la diminution du retour veineux,
induit par la ventilation mécanique avec PEP, nécessite souvent le recours a I'expansion
volémique.

Une étude randomisée réalisée par I'ARDS clinical trials network, en 2006, a comparé
deux stratégies de remplissage chez des patients atteints de SDRA légers a sévéres (Pa0,/FiO,
<300), en état de choc ou non. Les patients étaient randomisés en deux groupes, un groupe
« remplissage libéral » et un groupe « remplissage limité ». A J7, la balance hydro sodée était
presque nulle dans le groupe « remplissage limité » et positive d’environ 7 litres dans le groupe
« libéral ». Cette étude ne retrouvait pas de différence significative sur la mortalité a 60 jours.
Par contre, on retrouvait une diminution de la durée de ventilation dans le groupe a
remplissage limité. Ces résultats ne se confirmaient cependant pas dans le sous-groupe des
patients en état de choc (91). Il est donc probable qu'un remplissage vasculaire inadapté
aggrave |'cedéme pulmonaire chez les patients stables sur le plan hémodynamique. Il est plus
difficile de trancher sur la stratégie de remplissage a adopter lorsque le SDRA est accompagné

d’un état de choc avec hypovolémie manifeste.

Autres thérapeutiques

De nombreuses autres thérapeutiques ont été proposées dans le SDRA, comme
Iinstillation de surfactant (92), la perfusion intra veineuse de prostaglandines (93), I'utilisation
a forte dose de béta-2-mimétiques (intraveineux ou en aérosol) (94,95), I'adaptation de la
nutrition entérale (96), la supplémentation en acide gras insaturés ou en antioxydants(97) ou
encore les statines (98). AI’heure actuelle, aucun de ces traitements n’a fait la preuve formelle

de son efficacité (99).
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L'Oxygénation par Membrane Extra-Corporelle (ECMO)

1. Histoire

Au cours du XIXe siecle, des chercheurs (Charles Edouard Brown-Séquard ou encore
Waldemar von Schroder) se sont intéressés a I'oxygénation sanguine extra corporelle. La
meilleure technique était celle développée en 1885 par von Frey et Gruber de Leipzig. Ils
inventerent un outil complexe permettant de réaliser les échanges gazeux grace a
I'acheminement d’un flux continu d'oxygene a travers un cylindre rotatif incliné, dont la
surface était recouverte d'un fin film de sang. Cette technique permettait une oxygénation
limitée du sang, a peine suffisante pour la perfusion d’organes isolés (100). De nombreux
travaux ont suivi et fait évoluer la technique.

Il a fallu attendre les années 1930 pour que le Dr John Heysham Gibbon améliore les
techniques de circulation extracorporelle (101). Ses recherches menérent au développement
d'une machine de suppléance cceur-poumon utilisée pour la premiere fois avec succes en
1953 lors d'une chirurgie de fermeture d’une communication inter-auriculaire sous circulation
extracorporelle chez une jeune femme de 18 ans (102). Il s’agissait d'un systéme dans lequel
le sang anticoagulé était directement mis en contact avec de I'oxygene. En 1956, Clowes et al.
ont mis en place un « poumon artificiel » dans lequel la phase gazeuse était séparée de la
phase sanguine par une membrane. Cette nouvelle « membrane oxygénateur »
extracorporelle a alors connu des améliorations matérielles successives, ayant permis une

diminution des complications et une utilisation plus longue (103,104).( Figure 4)
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Figure 4 : Premiers modeles d’oxygénateur. A gauche, un oxygénateur a cylindre. A droite un des premiers oxygénateurs a membrane.
D’apres Passaroni et al. Cardiopulmonary bypass: development of John Gibbon’s heart-lung machine. Brazilian Journal of Cardiovascular
Surgery. (2015);30(2):235 45.

Ce n’est qu’a partir du début des années 1970 que la technique sort du bloc opératoire.
En 1972, I’équipe de Hill publia dans le New England Journal of Medicine la description du
premier succes d’une oxygénation extra corporelle veino-artérielle d’'une durée de 75 heures
chez une patiente de 24 ans atteinte d’un SDRA post traumatique (105). C'est en 1976 que
I’on obtint le premier succes chez le nouveau-né (106).

Ces premiers succes cliniques encourageants ont fait naftre I’espoir que cette technique
améliore le pronostic du SDRA, a I'époque, catastrophique.

La premiere étude multicentrique randomisée est publiée en 1979. Elle incluait 90
patients en détresse respiratoire aigu sévere et utilisait 'ECMO sur le mode veino-artériel. Les
résultats étaient tres décevants avec une survie inférieure a 10% dans les deux groupes. La
prise en charge des patients était bien différente des recommandations et des pratiques
actuelles. En effet, les patients sous ECMO ne bénéficiaient pas d'une ventilation protectrice.
L’assistance respiratoire était mise en place le plus souvent apres une longue période de
ventilation mécanique et retirée au cinquiéme jour en I’'absence d’amélioration. De plus, cette

étude rapportait de trés nombreuses complications hémorragiques et thrombotiques,
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probablement en rapport avec I'immaturité technologique et I'inexpérience des équipes
(107). Ce résultat a fait abandonner en grande partie I’'ECMO dans la prise en charge du SDRA,
méme sévere.

Cependant, la technique continua d’étre utilisée en pédiatrie. En 1982 Bartlett et al.
rapporterent 45 cas de détresse respiratoire aigué du nouveau-né traitées par ECMO veino-
artérielle avec 25 survivants (108,109).

Les recherches sur 'assistance respiratoire extra corporelle se poursuivirent avec les
travaux de Kolobow et Gattinoni, de 1977 a 1990 (110-112). Cette équipe mit au point une
technique qui dissociait I'épuration du C02 de I'oxygénation : la Low-frequency positive-
pressure with extracorporeal C02-removal (LFPPV-ECC02-R). Le poumon était mis au repos par
une ventilation protectrice a faible volume courant et I'extraction de C02 était réalisée par
une membrane branchée sur un circuit extracorporel veino-veineux a faible débit. En 1986,
Gattinoni publia dans le JAMA la premiere série de 43 patients ayant bénéficié de la technique
et rapporta une survie d’environ 50% (113). Les nombreuses complications hémorragiques et
thrombotiques, ainsi que le co(t élevé de la technique, limitérent sa démocratisation.

Une étude randomisée, contrélée, monocentrique fut réalisée au début des années
1990 par Morris et al. Elle utilisait une technique d'épuration extra corporelle du dioxyde de
carbone (ECCO2R). Aucun bénéfice n’a été mis en évidence et I'étude a méme été arrétée
apreés l'inclusion de 40 patients (114).

En 1989, plusieurs centres internationaux se rassemblérent pour former un groupe
d’étude appelé « Extracorporeal Life Support Organization » (ELSO). Les objectifs de ce groupe
étaient de tenir un registre de données, de mener des études cliniques et de servir de centre

de référence pour la recherche et la pratique de I'ECMO.
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Les années 1990 sont marquées par une diminution d’intérét pour |'assistance
respiratoire extracorporelle. En 1994, elle tient une place minime dans les recommandations
ameéricaines pour la prise en charge du SDRA (2) avant méme d’en disparaitre complétement
en 1998 (115).

En revanche, a partir des années 1990, 'ECMO veino-artérielle, dans son indication
d’assistance circulatoire, fut de plus en plus utilisée dans les centres de chirurgie cardiaque,
en particulier dans la prise en charge pré ou post opératoire des patients greffés cardiaques.
C’est dans ce contexte que la technologie évolua. Ainsi, de nouvelles machines dotées de
pompes centrifuges et de matériaux ayant une meilleure biocompatibilité, sont apparues. Ces
machines, qui permettaient de suppléer, de maniére simultanée, les fonctions cardiaques et
pulmonaires, entrainaient beaucoup moins d’effets secondaires que celles de la génération
précédente utilisant des pompes a galets. Ces évolutions technologiques, développées dans
le cadre de la chirurgie cardiaque, ont permis de démocratiser ces machines et d’entrevoir un
élargissement de leurs indications en particulier dans la prise en charge des défaillances
respiratoires.

Au début des années 2000, le registre de « I'ELSO » recensa moins de 100 cas par an
traités par ECMO en Europe et aux Etats-Unis. La survie rapportée chez ces patients était
d’environ 53% (116).

Il faut attendre I’étude britannique multicentrique, contrélée, randomisée CESAR
(juillet 2001 a ao(t 2006) pour voir apparaitre un regain d’intérét pour 'ECMO veino-veineuse.
Elle incluait des patients adultes atteints de SDRA séveres évoluant depuis moins de 7 jours.
Les patients étaient randomisés en deux groupes : un groupe ECMO qui nécessitait un

transfert du patient vers le centre de référence pour implantation de I'ECMO, et un groupe
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controéle ol les patients étaient pris en charge de maniére standard dans leur hopital d’origine.
Le critére principal de jugement était la mortalité ou I'incapacité sévere a 6 mois.
Quatre-vingt-dix patients furent inclus dans chaque groupe. La survie sans incapacité
majeure a 6 mois était de 67% dans le groupe ECMO et de 47% dans le groupe controle
(RR=0,69 IC 95 % [0,05 — 0,97], p=0,03) (117). C’'est le premier essai randomisé qui retrouvait
une différence significative en faveur du traitement par ECMO dans le SDRA sévere, bien que
sujette a plusieurs critiques (22 patients du groupe ECMO n’ont jamais bénéficié d’ECMO,
absence de réglages de la ventilation mécanique standardisés). Malgré ses limites, cette étude
a suscité un engouement pour la technique. Enfin, ce fut la pandémie de grippe A HIN1 qui
remit 'ECMO veino-veineuse sur le devant de la scéne. Ainsi, les Australiens et les
Néozélandais (118,119) rapporterent leur expérience de 'ECMO sur des SDRA grippaux lors
de I’hiver 2009. Malgré une sévérité initiale importante des patients, ils retrouverent un taux
de survie a la sortie de I’hdpital de 83%. A partir des années 2010, on a vu augmenter de fagon
tres importante le nombre d’utilisations de I'ECMO dans le SDRA, comme en témoigne

I’augmentation parallele du nombre de publications scientifiques sur le sujet (Figure 5).
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2. Terminologie

L'Extra Corporeal Membrane Oxygénation (ECMO), ou Oxygénation par membrane
extra corporelle, est un terme générique qui désigne une technique de circulation extra
corporelle a haut débit sanguin comparable aux circuits utilisés en chirurgie cardiaque. Les
deux différences majeures sont I'absence de réservoir de cardiotomie destinés a la
récupération, au démoussage et a la filtration du sang lors des procédures de circulation
extracorporelle (et donc I'absence d’interface air/sang) et I'emploi de pompe non occlusive.
Le sang veineux est drainé par une canule placée a lI'entrée de l'oreillette droite, a
I'abouchement de la veine cave supérieure ou inférieure. Une pompe centrifuge est utilisée
pour générer le débit sanguin. Le sang veineux, aprés étre passé dans le corps de pompe,
traverse une membrane au sein de laquelle s’effectuent les échanges gazeux (apport
d’oxygéne et épuration du CO,).

Le positionnement de la (ou des) canule(s) de réinjection différe selon I'objectif
thérapeutique. On distingue ainsi différents types d’'ECMO :

- ECMO veino-artérielle, également appelée Extra Corporeal Life Support (ECLS), qui

apporte un support hémodynamique et accessoirement respiratoire.

- ECMO veino-veineuse, également appelée Assistance Respiratoire Extra Corporelle
(AREC), qui apporte un support uniquement respiratoire d’oxygénation et
d’épuration du CO,

- ECMO veino-veino-artérielle qui apporte un support aussi bien hémodynamique
que respiratoire

En parallele de 'ECMO, il existe des systemes d’assistance respiratoire extra corporelle

a moyen ou bas débit sanguin appelés Extra Corporéal CO, removal (ECCO,-R). lls ont pour but

41



principal I"épuration du dioxyde de carbone (CO,) associé a un effet faible ou nul sur
I'oxygénation du sang. Ces systémes peuvent également avoir une configuration veino-
veineuse ou veino-artérielle.

Ces systémes n’améliorent pas ou peu I'oxygénation mais, par leur effet d’épuration du
CO,, ils permettent la mise en place d’une ventilation mécanique hyper-protectrice et

éventuellement 'laugmentation de la PEP.

3. ECMO Veino Artérielle (ECMO VA)

Le but de I'ECMO veino-artérielle est de fournir une assistance hémodynamique en
suppléant la fonction cardiaque droite et gauche ; elle apporte également une assistance
respiratoire accessoire. La canule de réinjection de I'ECMO est située dans le systeme artériel.

La configuration la plus simple, et donc celle utilisée en urgence, est la mise en place de
la canule de réinjection dans I'aorte abdominale via I'artére fémorale. Le flux de I'ECMO est
alors a contre-courant du flux sanguin physiologique résiduel éjecté par le ventricule gauche
(VG) (qui ne peut pas étre déchargé completement par I'ECMO). La premiére complication
induite par ce conflit de flux est I'augmentation de la post-charge du ventricule gauche (alors
méme que celui-ci est déja défaillant) risquant de compromettre sa récupération. De plus, si
la défaillance du VG est majeure, il risque de ne pas pouvoir se vidanger complétement a
chaque systole. Il en résulte alors une augmentation de la pression télé-diastolique du VG et
un risque d’cedéme pulmonaire cardiogénique par augmentation de la pression
hydrostatique. La vidange incompléte du VG entraine également un risque de formation de

thrombus intra-ventriculaire. Dans cette situation, il est nécessaire de mettre en place un
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systeme de décharge du ventricule gauche (ballon de contre pulsion intra aortique, pompe
rotative intra VG type Impella®, cathéter trans-septal ...) (120,121).

La seconde complication du conflit de flux apparait en cas de défaillance pulmonaire
associée. Le flux sanguin antérograde, éjecté par le cceur, est pauvre en oxygene et riche en
CO; alors que le flux rétrograde, éjecté par I'ECMO, est hyperoxygéné et pauvre en CO,. Dans
ce cas la partie supérieure de I'organisme (y compris les artéres coronaires et le cerveau)
risque d’étre perfusée avec du sang désoxygéné alors que le bas du corps est perfusé par du
sang normalement oxygéné. Ce phénomene est appelé syndrome d’Harlequin (cyanose de la
partie supérieure de I'organisme )(122—-124). Ce phénoméne empéche I'application d’une
ventilation hyper-protectrice en cas de défaillance respiratoire grave sous ECMO veino-
artérielle. Une solution a ce probleme est la modification de la position de la canule de
réinjection. Il est ainsi possible de la mettre en position axillaire droite ou en position centrale
(directement au pied du tronc artériel brachio-céphalique) aprés réalisation d’une
sternotomie.

La mise en place de la canule de réinjection dans une artere périphérique obstrue une
grande partie de la lumiere de celle-ci entrainant un risque d’ischémie aigu de membre. Pour
prévenir cette complication, il est systématiqguement mis en place dans I'artére porteuse un
cathéter de reperfusion branché en ‘Y’ sur le circuit artériel et permettant la vascularisation

de la distalité du membre.

4. Ecmo Veino-Veineuse (ECMO VV)

Le but de 'ECMO veino-veineuse est de suppléer, partiellement ou completement, la

fonction pulmonaire. La canule de réinjection de 'ECMO est située dans 'oreillette droite en
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regard de la valve tricuspide. Le sang est ainsi oxygéné et décarboxylé avant le passage par les
poumons. L'ECMO est parfois utilisée lors de chirurgies thoraciques complexes pour se passer
de la ventilation pulmonaire, parfois plusieurs heures (125).

Dans cette configuration, il n’y a pas d’assistance de la fonction cardiaque. Les
indications sont donc les défaillances respiratoires hypoxémiques les plus séveres sans

défaillance cardiaque gauche associée.

A. Recommandations concernant ’'lECMO veino-veineuse dans le SDRA

Cette section présente les conclusions de la conférence de consensus sur I'assistance
extra corporelle au cours du syndrome de détresse respiratoire aigué éditées en 2014 par la
SRLF (35). En cas de différences importantes avec les recommandations de I'ELSO de

décembre 2013 (126) nous avons présenté les deux points de vue.

Techniques d’assistance

L'ECMO veino-veineuse, seule technique qui permet a la fois I'oxygénation et la
décarboxylation, est la technique de référence dans le cadre du SDRA. Les techniques
d’épuration extra corporelle de CO, a faible débit (ECCO;) ne sont, pour l'instant, pas
recommandées. L'ECMO veino-artérielle n’est pas indiquée en cas de défaillance respiratoire
isolée. Son indication est a discuter en cas de choc cardiogénique associé. Il faut prendre en
compte I"'amélioration potentielle d’'une défaillance cardiaque droite avec la mise en place

d’une ECMO veino-veineuse.
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Indications

La décision d’'implanter une ECMO doit étre prise au cas par cas, aprés concertation
collégiale et multidisciplinaire. Le caractére probablement réversible des Iésions pulmonaires
est un prérequis indispensable. Il ne faut pas recourir a 'ECMO tant qu’une stratégie de
ventilation protectrice, comprenant si possible la mise en DV, n’a pas été mise en place. Une
fois ces prérequis réunis, les indications de I’'ECMO retenues par la conférence de consensus
sont :

- Unrapport P/F inférieur a 50mmHg en FiO, 100% pendant au moins trois heures
- Unrapport P/F inférieur a 80mmHg en FiO, 100% pendant plus de six heures

- Une acidose respiratoire avec un pH inférieur a 7,20 pendant plus de six heures

L'ELSO, quant a elle, décrit deux niveaux d’indication :
- Discuter la pose d’'une ECMO si le risque de déces est supérieur a 50% : défini par un
P/F inférieur a 150 mmHg sous une FiO,supérieure a 90% et/ou un score de Murray
entre 2 et 3.
- Indication formelle a 'ECMO si le risque de déces est supérieur a 80% : défini par un
P/F inférieur a 100 mmHg sous une FiO,supérieure a 90% et/ou un score de Murray

entre 3 et 4. Le tout, aprés au moins six heures de « soins optimisés ».

Les autres indications retenues sont :
- Hypercapnie sous ventilation mécanique malgré une pression de plateau supérieure a
30 cmH;0.

- Fistule broncho-pulmonaire sévére (pneumothorax, pneumomédiastin).
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- Nécessité d’intubation chez un patient inscrit sur liste de transplantation pulmonaire.

- Détresse respiratoire ou hémodynamique immédiate ne répondant pas au traitement.

Contre-Indications

L'impossibilité de recourir a I'anticoagulation est discutée comme étant une contre-
indication absolue potentielle. Si effectivement une contre-indication absolue et définitive a
I'anticoagulation rend difficile la tenue d’une circulation extra corporelle sur le long terme, on
sait qu’il est possible de conduire une ECMO, durant quelques jours, avec un niveau faible,
voire nul, d’anticoagulation.

Les situations suivantes sont considérées comme ayant un rapport bénéfice risque
défavorable a la pose de 'ECMO :

Présence d’une lésion intracranienne hémorragique ou potentiellement hémorragique

- Coma secondaire a un arrét cardiaque
- SDRA dont la durée de ventilation mécanique excede sept jours
- Immunodépression sévere

- Syndrome de défaillance multiviscérale (SOFA>15)

A celles-ci, I'ELSO adjoint :
- Laprésence de comorbidités séveres et incurables (dommage neurologique, néoplasie
en phase terminale)

- La nécessité de prendre en compte I'augmentation du risque avec I'age
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Réglages de 'ECMO

Pour obtenir une oxygénation optimale, le débit doit étre supérieur ou égal a 60% du
débit cardiaque du patient. La vitesse de rotation de la pompe peut étre comprise entre 1500
et 7000 tours par minute. La vitesse idéale se situe entre 3000 et 3500 tours par minute. Le
débit de pompe ne doit jamais étre inférieur a 2L/min. La FiO, doit permettre d’obtenir une
SpO, chez le patient supérieure ou égale a 88%. Le débit de balayage doit, quant a lui,
permettre d’obtenir une PaCO,; entre 4 et 5,3 kPa.

L'ELSO recommande un débit de pompe de l'ordre de 50 a 80 mi/kg (de poids

théorique) /min, des objectifs de SpO, entre 80 et 85% et un objectif de PaCO; a 5,3 kPa.

Réglage de la ventilation mécanique sous ECMO

La SRLF recommande la mise en place d’une ventilation protectrice en «limitant au
maximum le niveau de pression de plateau tout en administrant un niveau minimum de PEP».

I n’y a pas de mode ventilatoire recommandé.

Sevrage de |’assistance respiratoire extra corporelle

La question du sevrage se doit d’étre posée quotidiennement. Avant le sevrage de
'ECMO, il est recommandé de s’assurer que I'on peut ventiler le patient avec un volume
courant de 6 ml/kg (de poids idéal théorique) en s’assurant que la pression de plateau reste
inférieure a 30 cmH,0 et que la FiO, puisse rester inférieure a 50 %. L'épreuve de sevrage
consiste a baisser puis arréter le balayage de la membrane pendant plusieurs heures sans

retour a une ventilation agressive. |l est inutile, et méme dangereux, de diminuer le débit de
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pompe en dessous de 2L/min pendant I'épreuve de sevrage. |l est recommandé de vérifier
I'absence d’apparition d’un cceur pulmonaire aigu lors de |'épreuve de sevrage. La
décanulation peut étre effectuée au bloc opératoire ou au lit du patient en réanimation sous

couvert d’'une pause de I'anticoagulation.

Organisation de I'offre de soins en ECMO (127)

Il est recommandé de disposer d’une organisation territoriale structurée pour la prise
en charge des patients nécessitant la mise en place d’'une ECMO. On estime, qu’en dehors
d’'une période d’épidémie, il est nécessaire de pouvoir prendre en charge, a I'échelle
nationale, 300 patients par an. Il est nécessaire que chaque région dispose d’au moins un
centre référent en ECMO. Ces centres de référence doivent s’organiser pour disposer 24h/24
et 7J/7 d’une équipe mobile d’assistance circulatoire pouvant intervenir dans tous les
établissements de santé de la région. Les services de réanimation compétents pour la pratique
de 'ECMO dans le SDRA ont certaines obligations qui sont rappelées dans la conférence de

consensus :

Acquérir et entretenir des compétences spécifiques

- Compter dans son personnel médical au moins deux médecins formés a la technique
- Disposer d’un recours en urgence a la chirurgie vasculaire et thoracique

- Formaliser les indications et en assurer la tracabilité

- Renseigner un registre sur le SDRA sévere

- Analyser au moins une fois par an, a I'occasion des revues de morbi-mortalité (RMM),

I’ensemble des dossiers de patients traités par ECMO
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On estime que le maintien de la compétence en ECMO veino-veineuse d’un service de

réanimation risque de ne pas étre assuré en dessous de 10 ECMO par an.

B. Aspects techniques

Mise en place de 'ECMO

La mise en place des canules d’ECMO veino-veineuse peut étre faite par abord
chirurgical direct des vaisseaux, avec mise en place des canules sous contréle de la vue, ou par
voie percutanée par la technique de Seldinger. La position de I'extrémité distale des canules
est, au mieux, controlée durant la mise en place par échographie ou radioscopie. Dans tous
les cas un controle radiologique doit étre effectué en fin de procédure pour vérifier le bon
positionnement des canules.

Historiqguement, la technique étant 'apanage des centres de chirurgie cardiaque, la
mise en place de 'ECMO était effectuée, au bloc opératoire ou au lit du patient, par les équipes
de chirurgie cardiaque. De plus en plus, en particulier avec le développement des techniques
de pose percutanée, les ECMO veino-veineuses sont posées au lit du patient par les équipes
de réanimation. Il est recommandé que cette pose soit sécurisée par la possibilité de
I'intervention d’un chirurgien en cas de complications de pose (déchirure vasculaire, faux
trajet de canule, saignement majeur ...) (35).

Il existe trois positionnements de canule possibles (128) :
- La canulation fémoro-fémorale : les canules d’admission et de réinjection sont mises
en place chacune dans une veine fémorale, la canule de réinjection étant remonté plus
haut dans la veine cave (abouchement avec [l'oreillette droite). Dans cette

configuration, les débits sanguins sont limités par la géne au retour veineux que
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constitue 'encombrement des canules au sein de la veine cave inférieure. Le risque de
recirculation du sang, entre la canule de réinjection et la canule d’admission, est
également majoré. L'avantage de ce type de configuration est la simplicité de mise en
place, y compris sous anesthésie locale, chez un patient conscient et en détresse
respiratoire.

La canulation fémoro-jugulaire (Figure 6) : la canule d’admission est mise en place par
voie fémorale et positionnée dans la partie basse de la veine cave inférieure. La canule
de réinjection est, quant a elle, mises en place par voie jugulaire interne et positionnée
dans I'oreillette droite. C’'est le type de canulation le plus couramment utilisé. Il permet
a la fois d’obtenir des débits sanguins élevés et de limiter le risque de recirculation
(35,126).

La canulation jugulaire interne double lumiére de type canule Avalon®(129) (Figure 6)
(130). Dans cette configuration, une canule unique est insérée par voie jugulaire
interne. Cette canule possede une lumiere d’admission sanguine qui compte deux
orifices : un latéro-proximal positionné dans la veine cave supérieure et un autre, a
I'extrémité distale, situé dans la veine cave inférieure. La lumiére de réinjection ne
compte qu’un seul orifice de sortie qui doit étre minutieusement placé (sous controle
d’une échographie trans-cesophagienne) au sein de 'oreillette droite en regard de la
valve tricuspide. L'avantage de ce type de canulation est qu’il permet la mobilisation,
voire la déambulation, des patients éveillés placés sous ECMO. Ses inconvénients sont
le gros diametre de la canule jugulaire, la difficulté de positionnement et la limitation

des débits sanguins.
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Figure 6 : Schéma d’une ECMO
veino-veineuse. A gauche
canulation fémoro-jugulaire et
a droite canulation mono-
lumiére jugulaire avec une
canule Avalon®.

D’aprés Brodie D et al.
Extracorporeal Membrane
Oxygenation for ARDS in Adults.
N Engl J Med. (2011);
365(20):1905 14.

Il s’agit d’une pompe rotative non occlusive composée d’une turbine, placée au contact

du sang, et mue par un champ magnétique externe. C’est elle qui génére la force nécessaire a

la circulation du sang dans le circuit d’ECMO. La vitesse de rotation est élevée et comprise

entre 1500 et 7000 tours par minute. Une vitesse de rotation plus faible n’est pas suffisante

et expose au risque de stagnation et de coagulation du sang dans le circuit, voire entraine un

phénomeéne d’inversion du sens de circulation du flux sanguin (« back flow »). Par rapport aux
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pompes occlusives a galets (utilisées en Circulation Extra Corporelle au bloc opératoires) les

pompes centrifuges possédent plusieurs avantages (131-133) :

- Réduction des contraintes de cisaillement et d’écrasement diminuant le
traumatisme infligé aux éléments figurés du sang conduisant a une réduction de
I’'hémolyse et de la consommation plaquettaire,

- Absence de risque de rupture du circuit en cas d’obturation brutale de celui-ci,

- Désamorcage en cas de présence massive d’air limitant ainsi le risque d’embolie

gazeuse grave en cas d’ablation accidentelle de la canule d’admission.

Le débit sanguin généré par la pompe étant dépendant des conditions de pré et de
post-charge, il n’y a pas de linéarité entre le nombre de tours par minute de la pompe et le
débit sanguin. Le débit sanguin est mesuré grace a un capteur Doppler positionné sur le circuit

apres la pompe.
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L’oxygénateur

Figure 8 : A gauche, schéma des échanges gazeux par diffusion entre une hématie et la phase gazeuse au travers
de la membrane d’oxygénation. A droite, photo prise au microscope électronique d’une fibre de I’'oxygénateur

Figure 7 : Un oxygénateur (en haut) et une turbine
centrifuge posée sur son corps de pompe
électromagnétique. D’aprés Combes et Al. Assistance
cardiorespiratoire par extracorporeal membrane
oxygenation (ECMO). Réanimation. juillet
2009;18(5):420 7.

Il est placé sur le circuit aprés la pompe centrifuge (Figure 7) (134). A I’heure actuelle,
les oxygénateurs possedent une membrane composée de multiples fibres creuses (Figure 8)
de polyméthylpentene permettant d’avoir une surface d’échange gaz-sang de plusieurs
dizaines de metres carrés. Ces matériaux modernes permettent aux oxygénateurs d’avoir une

durée de vie de plusieurs semaines. Les échanges gazeux (oxygénation et décarboxylation) se
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font au travers de la membrane par diffusion en fonction du gradient de pression partielle des

gaz de part et d’autre de la membrane (Figure 8).

Le mélangeur de gaz

Le mélangeur de gaz (Figure 9) permet de régler le débit de gaz frais qui balaye la
membrane. Ce débit est souvent appelé simplement « balayage ». Le mélangeur permet
également de régler la composition de ce gaz. Il est relié aux réseaux d’air et d’oxygene de
I’'hopital et permet de déterminer la fraction d’oxygéne (FiO,) composant ce gaz. Pour les
transports du patient bénéficiant d’'une ECMO, la membrane d’échange peut étre reliée
directement a une bouteille d’oxygene permettant de se passer du mélangeur. La FiO, est
alors de 100% et le « balayage » est déterminé par le débit d’oxygéne réglé sur la bouteille.

L'arrét complet du balayage stoppe tout échange gazeux au sein de la membrane d’ECMO.

Figure 9 Un mélangeur de gaz. Les deux
colonnes de gauche permettent de régler le
débit de balayage et le bouton rotatif a droite
permet de régler la FiO, du gaz de balayage (de
21% a 100%).
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Le circuit

Il est composé de tuyaux en polychlorure de vinyle ou en silicone permettant le transit
du sang entre les différents composants de 'ECMO. Il représente la plus grande surface de
contact avec le sang. Il est pré-hépariné, permettant d’améliorer la biocompatibilité du circuit
de circulation extra corporelle. Ceci minore la réaction inflammatoire induite par la CEC et

réduit les besoins en héparine systémique (135).

Les canules

Les canules sont également enduites d’un revétement pré-hépariné, elles sont munies
de spires métalliques pour les rigidifier et limiter les risques de coudure et d’écrasement. Les
canules de drainage (appelées canules « veineuses ») sont multiperforées pour optimiser le
drainage veineux. Les canules de réinjection (appelées canules « artérielles ») ne sont
perforées qu’a leur extrémité.

Le choix de leur diameétre est primordial. Il est 'une des composantes de la pré- et de
la post-charge du circuit. Selon la loi de Poiseuille, la résistance a I’écoulement du flux sanguin
est inversement proportionnelle au rayon de la canule, élevée a la puissance quatre. Le
diametre des canules, en particulier celui de la canule veineuse, est un déterminant majeur
du débit d’ECMO. De plus, avec une canule de grand diamétre I'écoulement reste laminaire,
méme a haut débit. Ceci permet de diminuer les forces de cisaillements et les turbulences qui
traumatisent les éléments figurés du sang. Il est recommandé d’utiliser des diamétres de 24 a
31 French pour la canule veineuse et de 16 a 23 French pour la canule artérielle (1 French=

1/3 de mm) (35).
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La console de commande (Figure 10) (134)

Elle est le « centre de commande » de 'ECMO. Elle permet de régler la vitesse de
rotation de la pompe et donc de moduler le débit. Le débit sanguin généré par la pompe,
mesuré par le capteur Doppler, est affiché sur la console. Certaines consoles sont également
équipées de capteurs mesurant les pressions a différents points du circuit (avant et aprés la
pompe et de part et d’autre de I'oxygénateur) permettant d’aider au diagnostic en cas de
chute du débit de la pompe. Elle est munie de batteries permettant le transport du patient
sous ECMO. En cas de défaillance de la console ou de la pompe électrique, la turbine peut étre

actionnée a 'aide d’'une pompe a manivelle.

Figure 10 : Une console de commande avec de gauche a
droite : I'affichage de la vitesse de rotation de la pompe, le
débit mesuré en résultant et le potentiométre de réglage de
la vitesse de rotation de la pompe. D’aprés Combes et al.
Assistance cardiorespiratoire par extracorporeal membrane
oxygenation (ECMO). Réanimation. 2009;18(5):420 7.

L’échangeur thermique

LECMO étant un circuit de circulation extra corporelle, il induit un risque
d’hypothermie en exposant le sang du patient a la température ambiante. Pour éviter cette
déperdition thermique, un circuit de régulation thermique est associé, faisant circuler de I'eau

a la température choisie, au contact du sang au niveau de la membrane d’oxygénation. Ce
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systéme permet une régulation thermique précise permettant aussi bien de réchauffer un
patient hypotherme que d’induire une hypothermie modérée et contrélée si la situation

clinique l'indique (arrét cardiaque, hypertension intra cranienne ...).

Facteurs déterminant le débit sanguin dans le circuit d’"ECMO

Le débit généré par la pompe dépend d’une part de la vitesse de rotation de celle-ci et
d’autre part des conditions de charge (correspondant aux pressions régnant en amont et en
aval de la pompe). A débit de pompe identique, plus la pré-charge est élevée plus le débit est
important et, a l'inverse, plus la post-charge est haute moins le débit est important. A
I’extréme, si le circuit en amont ou en aval de la pompe est clampé (pré charge nulle ou post
charge infinie) la turbine continuera a tourner a la méme vitesse mais ne générera plus de
débit. Les déterminants des conditions de charge de la pompe sont :

- La pression veineuse régnant a I'extrémité de la canule qui équivaut a la pression
veineuse centrale (PVC). Elle est donc dépendante de la volémie efficace. Au niveau
de la canule de drainage (« veineuse »), si le niveau de PVC est trés bas (inférieur a
5cmH20), il y a un risque de collapsus plus ou moins complet de la veine cave. Il y a
alors une chute importante et brutale du débit d’ECMO. Cette situation
s’accompagne d’un phénomene dit de « succion » a I'extrémité de la canule qui se
répercute en aval et qui entraine un mouvement de battement caractéristique
visible au niveau du circuit.

- Les caractéristiques des canules et du circuit (diamétre, longueur, résistance a
I’écoulement)

- Laviscosité sanguine
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La présence d’une coudure ou d’'une compression extrinseque sur une canule ou sur le

circuit entraine une réduction de calibre et a donc un effet immédiat de réduction du débit.

Facteurs déterminant I'oxygénation apportée par 'ECMO

Les membranes d’oxygénation sont tres efficaces. La pression partielle en oxygene
(PO,) mesurée a la sortie de I'oxygénateur est trés supérieure a la pression partielle artérielle
en oxygene normale. La saturation de I’hémoglobine est donc prés de 100%. La quantité
d’oxygéne dissoute (O, non lié a ’'hémoglobine) reste négligeable dans la quantité totale
d’oxygene transportée par le sang, quel que soit le niveau de PO,. Ainsi, I'obtention d’une
pression partielle en O, supra physiologique a la sortie de I'oxygénateur naugmente que de
peu le contenu en oxygéne transporté. La FiO, du gaz frais n’est donc pas un déterminant
majeur de |'efficacité d’oxygénation de 'ECMO. Dans l'oreillette droite, a la sortie de la canule
de réinjection, le sang oxygéné par 'ECMO est mélangé avec le sang veineux désoxygéné. Le
principal déterminant de I'oxygénation est ainsi le rapport entre le sang oxygéné par 'ECMO
et le sang veineux désoxygéné (136,137) (Figure 11). Le retour veineux correspondant au débit
cardiaque, plus le débit d’ECMO est proche du débit cardiaque du patient, plus I'ECMO est
efficace sur I'oxygénation. Une inadéquation entre débit d’ECMO et débit cardiaque se voit
fréquemment en cas d’hyperdébit cardiaque chez un patient en phase hypercinétique d’un
état de choc septique associé. Une limite a ce raisonnement est le phénomeéne de recirculation
(138). C'est un phénomene durant lequel le sang réinjecté oxygéné est immédiatement ré-
aspiré par la canule de drainage sans passer par la circulation systémique. La principale cause
est la proximité des canules. Ainsi, la part de sang ayant recirculé est a déduire du débit de

I'ECMO pour connaitre le débit réellement efficace. La proportion exacte de recirculation est
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difficile a connaitre. Elle peut étre estimée par la mesure de la pression partielle en oxygéne
avant I’entrée dans I'oxygénateur. En effet, si elle est supérieure ou du méme ordre que la
Pa0, du patient, cela témoigne d’un taux de recirculation important. Au total, en cas de défaut
d’oxygénation sous ECMO, il faut en premier lieu évoquer un taux de recirculation important,
puis une inadéquation entre le débit de 'ECMO et le débit cardiaque du patient et en dernier
lieu un dysfonctionnement de I'oxygénateur. Si la saturation en O, a la sortie de I'oxygénateur

est proche de 100% I'augmentation de la FiO, du gaz balayant la membrane est inefficace.

— R ECMO (50% blood Aow)
F i S arid F',.m{!'.= 500 mmHg
Radial Artery f e Pulmonary Artery ey = 100 %
Punl,=7Immbg [ = \ [ |P0,=64mmHg " ¥ G Eal.'.l =151 Ll
124/74 (91) 5 0,=94% oy 15 D =92 %
! $ A : - Patient |50% blood fow)
45/25 (32) €20, =13 mLidL & Ca0. = 12.7 mLidL M, oy e
fa /| g 50,-75%
- /"_ ~ Sy Ca0) = 10.3 FlJdL
!
Hoghb 10.0 g/dL |
!
,

Post-membrane
P‘ 'D = 500 mmHg
g D =100 %

€30, = 15.1 mL/dL

1= [ CD
i ;
I | : I.I 'a'
® @ ro, p—100%0,
—_—
Gas Blender —
0,100 % _
B Pre-membrane
Air 0% F‘HD 315 mmHg
5.0,75%
CA0, = 10.3 mL/dL

Ca0, (mL/dL)= [Hgb (g/dL} x SO, (%)/100 x 1.36 {mL/g)] + [0.003 (mL/dL) x PO, (mmHg))

Severe ARDS patient on Veno-Venous ECMO
- Minimal oxygenation in the native lungs

- 50% of native blood flow diverted into the ECMO system
- Femoral-Jugular Cannulation

Figure 11 : Schéma d’un patient sous ECMO veino-veineuse. Exemple des contenus en O, a différents endroits de
I'organisme et du circuit d’ECMO. D’apres Fan E et al. Venovenous extracorporeal membrane oxygenation for acute
respiratory failure: A clinical review from an international group of experts. Int Care Med (2016);42(5):712-24
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Facteurs déterminant I’épuration du CO2

Le dioxyde de carbone (CO,) est un gaz qui possede un coefficient de solubilité élevé.
Sa diffusion au travers de la membrane d‘ECMO est donc bonne. Ainsi, le débit sanguin de
'ECMO influe peu sur I'élimination du CO,. C'est le débit de balayage en gaz frais de la
membrane qui est le principal facteur déterminant I'efficacité de la décarboxylation(136). Il
doit étre adapté a la pression partielle artérielle en CO, (PaCO,) mesurée chez le patient. Seul
une défaillance majeure de I'oxygénateur ou une réduction du débit de balayage entrave la
décarboxylation. En pratique, 'ECMO permet toujours de contréler la capnie et ce, méme en
cas de défaillance pulmonaire majeure ou de réduction, voire d’arrét, de la ventilation

alvéolaire. Le balayage se régle, en général, entre une et deux fois le débit de 'ECMO (35).

C. Complications de 'ECMO veino-veineuse

Malgré les nombreux progrés technologiques et I'expérience acquise par les équipes

médicales, I'ECMO reste une technique grevée de multiples complications.

A la pose

L'utilisation de la technique de Seldinger expose aux complications non spécifiques de
celle-ci : échec de ponction, ponction artérielle, pneumothorax lors de I'abord de la veine
jugulaire interne, difficulté a la montée et au positionnement du guide .... L'échoguidage de la
ponction est, comme pour toute pose de cathéter, recommandé. L'abord chirurgical du
triangle de Scarpa expose au risque de plaie artérielle possiblement responsable d’un

saignement. Au vu du diameétre des canules et en cas de fausse route ou de perforation de la
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veine, il existe un risque de dissection vasculaire pouvant entrainer une hémorragie massive.

Ce saignement peut initialement passer inapergu s’il se situe dans le rétropéritoine.

Complications sous ECMO

Les complications les plus fréquentes rapportées dans la littérature sont résumées
dans le Tableau 2 (139-142). Les complications les plus fréquentes sont les complications
hémorragiques (143). En effet, en plus de I'anticoagulation nécessaire, le circuit de CEC induit
des troubles de ’hémostase par deux mécanismes (144):

- Un effet mécanique par traumatisme direct des éléments figurés du sang et des
protéines de la coagulation. Cet effet est responsable de I'hémolyse, en partie de la
thrombopénie et d’'une complication plus rare (et surtout décrite avec 'ECMO veino-
artérielle) qu’est la maladie de Willebrand acquise (145,146). Celle-ci est secondaire a la
lyse des multimeres de facteur Von Willebrand.

- Une activation de la coagulation par mise en contact du sang avec des
matériaux étrangers : il en résulte une thrombopénie de consommation, une
hypofibrinogénémie, une consommation d’antithrombine et un risque d’emballement de

la cascade de coagulation entrainant une Coagulation Intra Vasculaire Disséminée (CIVD).

Complications apparaissant apres le sevrage

Au moment du retrait des canules, une compression manuelle prolongée des sites de
ponction est nécessaire pour éviter I'apparition d’'un saignement ou la formation d’un
hématome. Dans de rares cas, il peut étre nécessaire d’effectuer une réparation chirurgicale

de la veine canulée. La réalisation d’une échographie Doppler des veines n’est pas
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systématique mais doit étre pratiquée en cas de signes cliniques évoquant une thrombose

veineuse profonde en regard du site de canulation. Ensuite, la principale complication est la

récidive précoce ou tardive de la défaillance respiratoire pouvant nécessiter une nouvelle mise

en ECMO.

Type de complications

Mécanique
Décanulation accidentelle
Défaillance de I'oxygénateur
Défaillance de la pompe
Rupture de circuit
Plicature de canule
Infectieuse
Bactériémie a point de départ des canules
Infection du site de canulation
Pneumopathie acquise sous ventilation mécanique
Hémorragique
Au site de canulation
Intra cranienne
Site opératoire hors site de canulation
Sphére ORL
Digestive
Thrombotique
Thrombose de circuit
Thrombose d’oxygénateur
Thrombose veineuse au site de canulation
Embolie pulmonaire
Respiratoire
Pneumothorax
Hémoptysie

PAVM

Cardiovasculaire

Trouble du rythme auriculaire ou ventriculaire
Choc hémorragique

Tamponnade

Arrét cardiaque

Embolie gazeuse

Hématologique

Hémolyse

Thrombopénie

Maladie de Willebrand acquise
TIH

CIvD

Neurologique

Rénale

AVC hémorragique
AVC ischémique
Crise convulsive
Mort encéphalique

(Edeme cérébral

Insuffisance rénale aigue
Recours a I'épuration extra rénale

Surcharge hydro-sodé

PAVM : Pneumopathie Acquise sous Ventilation Mécanique ; TIH : Thrombopénie Induite par I’'Héparine ; CIVD :
Coagulation Intra Vasculaire disséminée ; AVC : Accident Vasculaire Cérébral

Tableau 2 : Complications les plus fréquemment rencontrées chez les patients bénéficiant d’une ECMO (139-142)
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D. Prise en charge du patient sous ECMO

Surveillance

La surveillance d’un patient traité par ECMO doit étre confiée a du personnel
spécifiguement formé a la technique. Cette surveillance doit étre pluridisciplinaire : infirmiere,
perfusionniste, réanimateur et chirurgien (35). Il faut, de fagon pluriquotidienne, surveiller le
circuit et I'oxygénateur a la recherche des premiers signes de thrombose (dép6ts de fibrine
sur I'oxygénateur, formation de caillot dans le circuit...). Les points de ponction et de fixation
des canules doivent également étre surveillés a la recherche d’un saignement débutant, d’un
défaut de fixation ou de signes locaux d’infection. Il est également nécessaire de surveiller
régulierement le paramétrage de 'lECMO, ainsi que le débit résultant de ce paramétrage. Une
modification brutale du débit de pompe, sans modification de sa vitesse de rotation, nécessite
en effet un démarche diagnostique immédiate a la recherche d’'une modification des
conditions de charge de 'ECMO (coudure de canule, début de thrombose du circuit,
hypovolémie ...). La surveillance du bon fonctionnement de I’'oxygénateur est du ressort du
perfusionniste. Le perfusionniste est un membre du personnel paramédical, le plus souvent
un infirmier, spécialement formé a la surveillance des circuits de CEC. Il effectue des mesures
des gaz du sang en sortie d’oxygénateur : la mise en évidence d’un rapport PO2/FiO2 inférieur
a 200 mmHg en sortie d’oxygénateur doit faire évoquer un dysfonctionnement de celui-ci.

La surveillance biologique est peu spécifique mais doit comporter une surveillance de
I’efficacité de la technique par mesures répétées des gaz du sang artériel et une surveillance
du niveau d’anticoagulation. L’apparition des complications hématologiques secondaires a la
technique (hémolyse, troubles de I’hémostase, thrombopénie (éventuellement induite par

I’'héparine), déficit en antithrombine Il ...) doit également étre recherchée.
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Anticoagulation

Bien que le circuit d’ECMO soit pré hépariné, il est nécessaire d’'y adjoindre une
anticoagulation systémique. L’héparine non fractionnée, en bolus initial puis en perfusion
continue a la seringue électrique, est la molécule recommandée pour sa maniabilité (35,126).
Elle nécessite une surveillance biologique rapprochée. On peut utiliser une technique
délocalisée au lit du patient qui est la mesure de I’ACT (Activated Clotting Time). C’est le temps
gue met une goutte de sang total a se transformer en caillot en présence d’un activateur de
la coagulation. L'objectif d’ACT recommandé est de 180-200 secondes. On peut également
utiliser les tests de laboratoire plus classique que sont la mesure du TCA et de I'activité anti
Xa. L'objectif de TCA se situe entre 1,2 et 1,5 fois le témoin et I'objectif d’anti Xa entre 0,2 et
0,4 Ul/mL (35). En cas de contre-indication absolue a I'anticoagulation (polytraumatisme,
hémorragie intra cranienne ...) ou en cas d’apparition d’'un syndrome hémorragique majeur
sous ECMO, il est possible d’arréter quelques heures voire quelques jours le traitement par
héparine. Dans ce cas il est nécessaire d’assurer un haut débit de pompe pour limiter le risque

de thrombose.

E. Facteurs pronostiques de SDRA traités par ECMO

De nombreuses séries concernant 'ECMO ont été publiées avec comme objectif
d’identifier des facteurs pronostiques de mortalité a I'implantation de 'ECMO. Les deux plus
grosses séries publiées I'ont été par Schmidt et al. La premiére a été publiée en 2013 et a servi
de base a la construction d’un score pronostique, le score PRESERVE (147). Cette série

contenait 140 patients en SDRA traités par ECMO veino-veineuse entre mai 2008 et janvier
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2012 dans trois services de réanimation francais. Les huit critéres pronostiques a la pose de

I'ECMO identifiés étaient : I’age, I'index de masse corporelle, I'immunodépression, I'utilisation

du DV pré ECMO, le nombre de jours de ventilation mécanique pré-ECMO, le score SOFA, la

pression de plateau et la PEP. Un score allant de 0 a 14 a été construit a partir de ces 8 critéres

et permettait de classer les patients en 4 classes ayant des probabilités de survie différentes.

Le détail du score et la courbe de survie en fonction de la classe PRESERVE sont représentés

en Figure 12 (147).

Parameter Score

Age (years)

<45 0

45-55 2

>55 3
Body mass index >30 —
Immunocompromised 2
SOFA >12¢ 1
MV >6 days 1
No prone positioning before ECMO 1
PEEP < 10 cm H,O 2
Plateau pressure >30 cm H,O 2
Total score® 0-14

ECMO extracorporeal membrane oxygenation, ICU intensive care
unit, MV mechanical ventilation, PEEP positive end-expiratory
pressure, PRESERVE PRedicting dEath for SEvere ARDS on VV-
ECMO, SAPS II simplified acute physiology score, SOFA sepsis-
related organ failure assessment

% Immunocompromised status included hematological malignan-
cies, solid tumors, solid organ transplantation, high-dose or long-
term corticosteroid and/or immunosuppressant use, or human
immunodeficiency virus infection

P SOFA score was preferred over SAPS II (excluding the age
component) for simpler use of the score at the bedside

¢ Higher score indicates higher probability of death by 6 months
post-ICU discharge; PRESERVE scores —1 and —2 converted to 0
for simplification

Figure 12 Score PRESERVE et courbe de Caplan-Meier des
probabilités de survie a 6 mois, apres la sortie de
réanimation, en fonction du score.

D’aprés Schmidt et al. The PRESERVE mortality risk score
and analysis of long-term outcomes after extracorporeal
membrane oxygenation for severe acute respiratory
distress syndrome. Int Care Med. (2013);39(10):1704-13.

PRESERVE 0-2

PRESERVE 3-4

PRESERVE 5-6

I_\_\_\— PRESERVE 27

Fig. 2 Kaplan—Meier estimates 1.0 4
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(n = 38), 79 (n = 31) and 2
10-15 (n = 32). The p-value g_
was calculated by means of the £ 06+
log-rank test. ECMO a8
]
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En 2014, le méme auteur a tenté d’améliorer ce score en construisant le RESP Score «

The Respiratory Extracorporeal membrane oxygénation Survival Prediction Score » (148). Une

série de 2355 patients en SDRA traités par ECMO entre les années 2000 et 2012 et inscrits

dans le registre de I'ELSO a été analysée.

En analyse multivariée, cette étude retrouvait comme facteurs pronostiques

indépendants de survie hospitaliere :

I’age, 'immunodépression, la durée de ventilation

mécanique avant 'ECMO, le diagnostic étiologique du SDRA, la dysfonction neurologique pré

ECMO, la présence d’une infection extra respiratoire associée, |'utilisation de curares ou de

NO inhalé, la perfusion de bicarbonates de sodium, I'arrét cardiaque pré ECMO, le niveau de

PaCO; et la pression inspiratoire de créte. Ce score permet de classer les malades en 5 « Risk

Class » ayant des probabilités de survie allant de 92% pour la classe | a 18% pour la classe V.

Le détail du RESP Score et des Risk Class est présenté en Figure 13 (148).

Parameter Score
Age, yr
18 to 49 0
50 to 59 -2
=60 -3
Immunocompromised status® -2
Mechanical ventilation prior to initiation of ECMO
<48 h 3
48hto7d 1
=7d o
Acute respiratory diagnosis group (select only one)
Viral pneumnonia 3
Bacterial pneumonia 3
Asthma 1
Trauma and bum 3
Aspiration pneumonitis 5
Other acute respiratory diagnoses 1]
Nonrespiratory and chronic respiratory diagnoses 1]
Central nervous system dysfunction” -7
Acute associated (nonpulmonary) infection® -3
Neuromuscular blockade agents before ECMO 1
Nitric oxide use before ECMO -1
Bicarbonate infusion before ECMO -2
Cardiac arest before ECMO -2
Pagg, mm Hg
<75 o
=75 -1
Peak inspiratory pressure, cm Hz0
<42 0
=42 -1
Total score —-22to 15
Hospital Survival by Risk Class
Total RESP Score Risk Class Survival
=6 | 92%
3tob ] 76%
-1to2 n 57%
-5to -2 v 33%
=-6 v 18%

Definition of abbreviations: ECMO = extracomoreal membrane oxygenation, RESP = Respiratory

ECMO Survival Prediction.
An online calouator is available at www respscore.cam.

““Immunocompromised” is defined as hematalogical malignancies, solid tumor, sdlid organ

trangplantation, human immunadeficiency virus, and dirhosis.
tCentral nervous system dysfunction” diagnosis combined neurotrauma, stroke, encephalopathy,

cerebral ambolism, and ssizure and epileptic &

Hpoute associated (nonpulmonary) infection™ is defined as another bactesial, viral, parasitic, or fungal

infection that did not irvalve the lung.

Figure 13 : Détail du RESP SCORE et des Risk
Class.

D’aprés Schmidt et al. Predicting survival after
extracorporeal membrane oxygenation for
severe acute respiratory failure. The Respiratory
Extracorporeal Membrane Oxygenation Survival
Prediction (RESP) score. Am J Respir Crit Care
Med. (2014); 189(11):1374-82.
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Matériel et Méthodes

1. Type d’étude

Nous avons mené une étude monocentrique observationnelle rétrospective incluant
I’ensemble des patients qui ont bénéficié d’'une ECMO veino-veineuse entre le 1°" janvier 2009

et le 31 décembre 2015 dans les Réanimations Chirurgicale et Médicale du CHU de Rouen.

2. Population étudiée

Les patients ont été inclus a partir d’un registre colligeant I’ensemble des ECMO posées
par I’équipe de chirurgie cardiaque du CHU. Ce registre consigne les ECMO veino-artérielles
et veino-veineuses posées au sein de I'hopital ou dans la région, via I'Unité Mobile
d’Assistance Circulatoire (UMAC). Nous avons croisé cette liste de patients a la liste de codages
des assistances respiratoires a partir du systéme informatique hospitalier pour rattraper
d’éventuels patients non inclus initialement. Parmi I'ensemble de ces malades, seuls ceux
ayant bénéficié exclusivement d’une ECMO veino-veineuse et hospitalisés en réanimation
chirurgicale ou médicale pendant la durée de I'assistance respiratoire extra corporelle ont été

inclus.
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3. Lieu de I’étude

Le CHU de Rouen possede 6 unités de réanimation, 4 unités adultes et 2 unités

pédiatriques. Les quatre réanimations adultes sont :

Une Réanimation Chirurgicale, accueillant les patients en postopératoire de chirurgies
lourdes urgentes ou programmeées, les patients polytraumatisés et plus largement tous
les patients hospitalisés en unités de chirurgie qui auraient besoin de soins de
réanimation

Une Réanimation Médicale, qui accueille tous les patients ayant besoin de soins de
réanimation dans un contexte d’hospitalisation en unités de meédecine ou de
pathologies non chirurgicales.

Une Réanimation spécialisée en Neurochirurgie,

Une Réanimation spécialisée en Cardiochirurgie. Les patients bénéficiant d’'une ECMO
veino-artérielle y sont systématiqguement hospitalisés. Avant 2010, les patients
nécessitant une assistance respiratoire extra corporelle par ECMO veino-veineuse y était

également admis.

Depuis 2010, les patients devant bénéficier d’'une ECMO veino-veineuse peuvent étre

hospitalisés en réanimation chirurgicale ou médicale selon la pathologie causale du SDRA ou

leur lieu d’hospitalisation antérieur. Les patients hospitalisés dans les hopitaux périphériques

et ayant une indication a la pose d’'une ECMO sont pris en charge par I'Unité Mobile

d’Assistance Circulatoire, composé d’un chirurgien cardiaque d’un perfusionniste et d’une

infirmiere de bloc opératoire. L'ECMO est alors posée sur le lieu d’hospitalisation d’origine

puis le patient transféré au CHU de Rouen. Les patients ayant bénéficié de la pose d’une ECMO
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veino-artérielle sont hospitalisés en réanimation de cardiochirugie et ceux ayant bénéficié de

la pose d’'une ECMO veino-veineuse sont hospitalisés en réanimation médicale.

4. Recueil de données

A. Données démographiques

Nous avons effectué un recueil rétrospectif a partir des dossiers informatiques (compte
rendu d’hospitalisation, compte rendu d’acte et biologie) et des dossiers médicaux papiers,
notamment les pancartes et les observations médicales quotidiennes, consultés aux archives
de I'hopital.

Nous avons recueilli des données démographiques (age, poids, taille, IMC, sexe, IGS Il),
le lieu d’hospitalisation (réanimation chirurgicale ou médicale) et d’implantation de 'ECMO
veino-veineuse (en intra hospitalier ou via I’'lUMAC). L'inclusion ou non dans le protocole EOLIA

a également été recueillie.

B. Antécédents

Les antécédents médicaux des patients ont été recueillis (antécédents cardiologiques,
vasculaires, pneumologiques, neurologiques, psychiatriques, gastroentérologiques,
néphrologiques, d’hypertension artérielle, de diabéte, de néoplasie, d'immunodépression et
son origine, existence d’une obésité, d’un tabagisme ou d’un alcoolisme chronique). Seuls les

antécédents de chirurgie majeure ont été relevés.
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C. Chronologie

Nous avons reporté les dates d’entrée et de sortie de réanimation, les dates
d’intubation et d’extubation. Nous avons noté les dates et heures de pose et d’ablation de

I'ECMO.

D. Motifs d’hospitalisation

Pour faciliter I'analyse des données, nous avons défini des catégories de motifs

d’hospitalisation :

- Péri opératoire de chirurgie thoracique
- Péri-partum

- Polytraumatisme

- Post-opératoire

- Motif médical

- Défaillance neurologique

- Pathologie circonstancielle
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E. Défaillance d’organes

Les défaillances d’organe extra respiratoire présentes a la pose d’ECMO ont été relevées :

- Défaillance hémodynamique :
o Perfusion de catécholamines et leurs doses
o Remplissage massif (supérieur a 30ml/kg sur les derniéres 24h)
o Utilisation d’hémisuccinate d’hydrocortisone (HSHC)
- Défaillance rénale aigué :
o Oligurie (diurése inférieure a 0.5 ml/kg pendant 6h)
o Augmentation de la créatinine de plus de 50% par rapport a la créatinine
de base
o Mise en route d’une épuration extra rénale (EER)
- Défaillance hématologique (CIVD) :
o Coagulopathie clinique aigué grave rapportée dans le dossier médical
o Critéres biologiques : Thrombopénie inférieure a 100 G/L associée a des
stigmates de CIVD (complexes solubles et produits de dégradation de la
fibrine)
- Présence d’un syndrome de défaillances multi-viscérales :
o Rapporté comme tel dans le dossier médical
o SOFA 215
- Présence d’un sepsis extra pulmonaire
- Arrét cardiaque réanimé avant la pose de 'ECMO
- Défaillance neurologique avant la pose de 'ECMO :

o Score de Glasgow (GCS) < 15 avant sédation
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F. Analyse des caractéristiques du SDRA

Nous avons relevé la présence des critéres de SDRA séveére selon la conférence de Berlin

au moment de la pose de 'ECMO (4) :

Caractére aigu (hypoxémie inférieure a 7 jours)

Présence d’opacités bilatérales

Exclusion d’une origine cardiogénique principale

Rapport PaO, sur FiO; (P/F) inférieur a 100

Les patients ne répondant pas al’ensemble de ces critéres ont été classés en différentes

catégories :

SDRA modéré si le P/F est compris entre 100 et 200

- SDRA « vieilli » en cas d’hypoxémie répondant aux criteres du SDRA mais évoluant
depuis plus de 7 jours a la pose d’'ECMO

-« Apparenté » au SDRA pour les SDRA sur poumon unique

- Décompensation de pathologies respiratoires chroniques hors des critéres du

SDRA

Pour estimer la gravité de la défaillance respiratoire, nous avons calculé le score de
« Lung Injury Score » ou « score de Murray » (149) crée en 1988 (Tableau 3) pour définir le
SDRA, avant la premiére définition consensuelle de 1994. Il prend en compte le nombre de
quadrants atteints sur la radio de thorax, le rapport P/F, le niveau de PEP et la compliance

pulmonaire.
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COMPONENTS AND INDIVIDUAL VALUES OF THE LUNG INJURY SCORE*

Value Tableau 3 : Lung Injury Score ou score de
Murray. Le nombre obtenu a partir des
données issues du tableau doit étre divisé

1. Chest roentgenogram score

Mo alveolar consolidation 0
Alveolar consolidation confined to 1 quadrant 1 par 4 pour donner le score final. D’aprés :
Alveolar consolidation confined to 2 quadrants 2 L
Al covichiabon bonfrad lo'S quadimals 3 Murray et Al. An expan.ded definition of
Alveolar consolidation in all 4 guadrants 4 the adult respiratory distress syndrome.
2. Hypoxemia score Am Rev Respir Dis. (1988);138(3):720-3.
Pap /Fig, 2300 0
Pao,/Flo, 225-299 1
Pag,/Fig, 175-224 2
PaOF'O; 100-174 3
Pagp,/Fig, <100 4
3. PEEP score (when ventilated)
PEEP 25 cm H,0 0
PEEP 6-8 cm H,0 1
PEEP 9-11 em H,0 2
PEEP 12-14 cm H,0 3
PEEP 215 em H,0 4
4. Respiratory system compliance score {(when available)
Compliance 280 mlbiem H,O ]
Compliance 80-79 mifem H,0 1
Gommilﬂ:e 20-39 mifcrn H'O |
Compliance <19 mifem H,0 4
The final value is obtained by dividing the aggregate sum by the number of components that ware used
Score
No hung injury 0
Mild-to-moderate lung injury 0.1-25
Severe lung injury (ARDS) >25

* Abbreviations: Pag,/Fig, = anterial oxygen tension to inspired oxygen conoantration ratio; PEER w posiiive and-expiratory
prassure. .

G. Etiologie du SDRA

Les étiologies de SDRA ont d’abord été réparties en quatre catégories (3,150) selon le

lieu de I'agression initiale, puis I'étiologie détaillée a été relevée :

- Pulmonaire:
o Pneumopathie bactérienne
o Pneumopathie d’inhalation
o Pneumopathie virale
o Autre étiologie pulmonaire

o Contusion pulmonaire ou inhalation de fumée
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- Extra pulmonaire :
o Sepsis abdominal
o Sepsis extra abdominal et extra pulmonaire
o Pancréatite aigué

- Combinée (pulmonaire et extra pulmonaire)

- Cause inconnue

Prise en charge du SDRA avant le pose de 'ECMO

Nous avons recueilli des éléments de la prise en charge avant la pose de 'ECMO :

- Recours a l'oxygénothérapie au masque a haute concentration ou a
I’oxygénothérapie haut débit (OHD)

- Recoursala VNI

- Patient intubé a la pose de 'ECMO

- Utilisation de NO

- Perfusion d’almitrine (Vectarion®)

- Recours a la corticothérapie a forte dose pour le traitement du SDRA

- Curarisation a la pose de 'ECMO

- Mise en décubitus ventral et le nombre de séances

- Perfusion de bicarbonates dans les 24h précédentes

- Traitement anti-infectieux en cours et son type (antibiotique, antiviral ou
antifongique)

- Caractere adapté (spectre incluant le germe retrouvé) du traitement anti-

infectieux aprés revue des prélevements réalisés
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|. Caractéristiques de la prise en charge et de I'évolution des patients apres la

pose de 'ECMO

Nous avons recueilli des éléments de la prise en charge et d’évolution des patients sous
ECMO:

- Conversion de 'ECMO veino-veineuse en veino-artérielle

- Transfusion de produits sanguins labiles (CGR, PFC et CPA) et leur nombre

- Perfusion de médicaments dérivés du sang (albumine, PPSB, fibrinogene, facteur
VIl activé, facteur Willebrand, antithrombine)

- Réalisation de décubitus ventral sous ECMO

- Réalisation de fibroscopie(s) bronchique(s)

- Traitement d’une surcharge hydro-sodée (diurétique, ultra-filtration supérieure
aux apports)

- Nécessité de repositionner les canules aprées la pose de I'ECMO

- Changement d’oxygénateur et nombre de changements

- Réalisation d’une trachéotomie

- Apparition d’'un syndrome de défaillances multi viscérales sous ECMO comme
décrit précédemment

- Nécessité d’épuration extra rénale

J. RESP SCORE

Pour tous les patients, nous avons calculé le RESP Score(148).
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K. Données clinico-biologiques sous ECMO

Durant 'assistance par ECMO, nous avons effectué un recueil de données a différents

temps :

- Avant la pose - )7

- H3apreés la pose - Avant I'ablation

- 1 - H3apres I'ablation
- )3

Différentes données ont été colligées :

Poids du jour

- Administration de curares

- Epuration extra rénale

- Mode ventilatoire

- Les paramétres ventilatoires :

o Fraction d’oxygéne inspirée (FiO,) en pourcentage

o Volume courant (mL)

o Calcul du volume courant rapporté au poids idéal théorique (mL/kg). Le
poids idéal a été calculé en fonction de la taille, selon la formule publiée par
JC. Richard dans la revue réanimation en 2006 (53): P = X + 0,91 (taille en
cm - 152,4), X = 50 pour les hommes et X = 45,5 pour les femmes

o Fréquence ventilatoire (ou temps haut et bas en APRV)

o Niveau de PEP (cmH,0)

o Pression de plateau pour les modes en volume (cmH,0)

o Pressioninspiratoire ou pression haute pour les modes en pression (cmH;0)
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o Calcul de la pression motrice (ou driving pressure) (cmH,0) par la formule :
Pression motrice = Pression de plateau — PEP
o Calcul de la compliance pulmonaire statique (ml/cmH,0) par la formule :
Compliance = Volume courant / Pression motrice
- Des parametres biologiques :
o Gaz dusang (GDS) : PaO, (kPa), PCO; (kPa) et pH
o Calcul du rapport PaO; sur FiO, (en dehors de I'assistance par ECMO)
o Le taux de plaquettes (Giga/L)
o Le Temps de Céphaline Activée (TCA) utilisé pour le monitorage de la
coagulation
- Calcul du score SOFA
- Ladiurése horaire moyennée sur 24h (ml/h)
- Paramétres hémodynamiques :
o Pression artérielle moyenne (PAM)
o Type et dose de catécholamines administrées (ug/kg/min)
- Données sur le paramétrage de 'ECMO :
o Nombre de tour par minute
o Débit sanguin (L/min)
o Débit de balayage de la membrane en gaz frais (L/min)

o FiO, administrée (%)
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Les moments de recueil de ces parametres sont résumés dans le Tableau 4 .

Moment du recueil

Données recueillies

Avant la pose de 'ECMO

H+3

J1

J3

17

Avant I’ablation d’ECMO

H+3 de I'ablation

Curarisation, Poids, Modes et parametres ventilatoires, GDS, Lactates,
Plaquettes, Rapport P/F, Score SOFA, Diurése, EER, Amines

GDS, TCA

Curarisation, Modes et parameétres ventilatoires, GDS, Plaquettes, TCA,
Score SOFA, Diurése, EER, Amines, Réglages de 'ECMO

Curarisation, Poids, Modes et parametres ventilatoires, GDS, Lactates,
Plaguettes, TCA, Score SOFA, Diurese, EER, Amines, Réglages de 'ECMO

Curarisation, Poids, Modes et parameétres ventilatoires, GDS, Plaquettes,
TCA, Score SOFA, EER, Réglages de 'ECMO

Réglages de 'ECMO

Curarisation, Poids, Modes et parametres ventilatoires, GDS, Plaquettes,
Rapport P/F, Score SOFA, Diurese, EER, Amines

GDS : Gaz du Sang ; P/F : Pression partielle Artérielle en Oxygéne (PaO,) / Fraction inspirée en Oxygéne (FiO,) ; EER :
Epuration Extra Rénale ; TCA : Temps de Céphaline Activée ;

Tableau 4 : Résumé des temps de recueil de données sous ECMO

L. Complications liées a I'ECMO

Nous avons par ailleurs étudié les complications apparues sous ECMO. Pour cela, nous

avons relu les cahiers d’observations médicales quotidiennes et retenu les événements

cliniguement significatifs connus dans la littérature (139-142) comme pouvant étre liés a

I'ECMO, a savoir :
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- Hémorragique :
o Ausite de la canulation
o Tamponnade
o ORL
o Digestive
o Hémoptysie
o Hémothorax
o Urologique
o Site opératoire
o Autre
- Thrombotique :
o Thrombose du circuit d’ECMO
o Thrombose veineuse profonde au site de canulation
- Meécanique:
o Plicature de canule prolongée
o Décanulation accidentelle
o Ischémie aigué de membre
- Infectieux:
o Infection de canule
o Bactériémie
o Infection au niveau du triangle de Scarpa
o PAVM
- Neurologique :

o AVCIschémique



(@)

AVC hémorragique
(Edeme cérébral
Hémorragie méningée

Mort encéphalique

- Hémodynamique :

(@)

(@)

Choc hémorragique

Défaillance du ventricule droit objectivée

Arrét cardiaque avec manceuvre de réanimation entreprise
Trouble du rythme auriculaire

Trouble du rythme ventriculaire

Trouble de conduction

Tamponnade

- Respiratoire :

(@)

(@)

(@)

Hémothorax
Pneumothorax

Hémoptysie

- Hématologique :

(@)

Hémolyse
Maladie de Willebrand acquise
Thrombopénie induite par I’héparine

CIVD
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M. Devenir du patient

Nous avons consigné la récidive éventuelle d’'un SDRA sévere (P/F < 100) apres l'arrét
de 'ECMO, ainsi que I’éventuelle nécessité de mise en place d’une nouvelle ECMO.

Nous avons cherché a savoir s’il y avait eu des limitations thérapeutiques décidées pour
certains patients, et si ces limitations avaient été posées sous ECMO (arrét de |’assistance) ou
apreés le sevrage (pas de remise en route d’une nouvelle assistance).

La mortalité sous ECMO, en réanimation et hospitaliere a été colligée. La survie a J7,
J28 et a 6 mois a été analysée.

Les services d’accueil des patients a la sortie de la réanimation ont été notés ainsi que

le mode de sortie de I’'hopital (retour a domicile ou transfert en rééducation / soins de suite).

5. Expression des résultats et analyse statistique

Nous avons décidé d’analyser les parametres étudiés sur la population totale. Nous
avons fait également une analyse en sous-groupes : nous avons exprimé ainsi ces résultats
pour le sous-groupe des patients sortis vivants de I’hdpital et le sous-groupe des patients
décédés a I’hopital (sous ECMO ou non). Quand cela était possible, nous avons effectué un
test statistique pour comparer les résultats entre patients vivants et patient décédés.

Si un patient devait avoir eu plusieurs ECMO durant son séjour, nous avons décidé de
le considérer comme un patient unique pour tous les parameétres démographiques et comme

des patients indépendants pour les parameétres concernant I'ECMO.
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Certains paramétres clinico-biologiques ont été comparés entre ceux disponibles avant
la pose de 'ECMO et a 3 heures de cette pose. De méme, une comparaison de certains
parametres entre avant la pose et a 72 heures de celle-ci a été effectuée.

Enfin, nous avons relevé au sein de notre population la conformité, ou non, des
indications, contre-indications et modalités de prise en charge avant la pose de 'ECMO avec
la conférence de consensus de la SRLF de 2014 sur I'assistance respiratoire extra corporelle
(35). Ces données ont également été comparées statistiquement entre le groupe des patients
vivants a la sortie de I'hopital et le groupe des patients décédés. Nous avons choisi la borne
haute des recommandations pour le rapport P/F (80 mmHg) indiquant 'ECMO. Concernant
I'immunodépression, nous avons retenu les patients greffés de moelle ou d’organe solide,
sous immunosuppresseurs au long cours (hors corticoide), ayant subi une chimiothérapie
récente (en phase d’aplasie ou post-aplasie immédiate) ou atteints du VIH au stade SIDA. Pour
les données concernant la ventilation mécanique, en cas de données manquante, la prise en
charge a été considéré comme non conforme aux recommandations.

L'ensemble de ces données a été analysé a I'aide du logiciel de statistique SAS STUDIO
University Edition Version 3.5.

Les données quantitatives sont exprimées en médiane [minimum-maximum]. Les
comparaisons statistiques de ces données ont été faites par le test non paramétrique de
Wilcoxon-Mann-Whitney.

Les données qualitatives sont exprimées en effectif (proportion). Les comparaisons
statistiques de ces données ont été faites par un test du Chi2.

Quand les effectifs des groupes comparés n’étaient pas suffisants pour la validité des
tests statistiques, ceux-ci n’ont pas été effectués.

La limite de significativité a été fixée pour un risque alpha bilatéral a 5% (p < 0.05).
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Résultats

Entre le 01 janvier 2010 et le 31 décembre 2015, 58 patients ont bénéficié de la pose
d’'une ECMO veino-veineuse. Un patient a bénéficié a deux reprises d’'une ECMO veino-
veineuse au cours de son séjour en réanimation. Parmi ces 58 patients, 30 sont sortis vivants

de I’hdpital et 28 sont décédés, seuls 9 patients avaient pu étre sevrés de I'ECMO.

A. Caractéristiques des patients ayant bénéficié d’'une ECMO

Données démographiques

Les données démographiques de notre population sont présentées dans le Tableau 5.

Les patients sortis vivants de I'h6pital avait un poids médian significativement plus élevé

(p=0.048) que les patients décédés. C'est la seule différence démographique significative

retrouvée.
Criteres t:::::':::;‘;) Vivants (n=30) D(ifzdsjs
Age (ans) 50,5 [9-83] 49,5 [9-74] 55,0 [17-83] 0,37
Homme (n) 42 (72,4%) 22 (73,3%) 20 (71,4%) 0,87
Femme (n) 16 (27,6%) 8 (26,7%) 8 (28,6%) 0,87
Taille (cm) 170 [152-191]  171[154-189] 169 [152-191] 0,48
Poids (kg) 80,0 [40-145] 85,0 [40-145] 73 [45-110] 0,048
IMC (kg/m?) 27 [17-50] 29 [17-50] 26 [17-35] 0,06
IGS Il 62 [22-104] 57 [26-92] 63 [22-104] 0,32
Hospitalisation en Réanimation Chirurgicale (n) 19 (32,8%) 11 (36,7%) 8 (28,6%) 0,51
Hospitalisation en Réanimation Médicale (n) 39 (67,2%) 19 (63,3%) 20 (71,4%) 0,51
UMAC (n) 14 (23,7%) 10 (33,3%) 4 (13,8%) 0,08
EOLIA (n) 8 (13,6%) 6 (20,0%) 2 (6,9%) 0,14

IMC : Indice de Masse Corporelle ; IGS Il : Indice de Gravité Simplifié ; UMAC : Unité Mobile d’Assistance Circulatoire ; EOLIA : Essai clinique en
cours EOLIA pour : « ECMO to rescue Lung Injury in severe ARDS »

Tableau 5 : Caractéristiques démographiques de la population
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La Figure 14 présente la répartition du nombre d'ECMO par année et par réanimation.

Répartition du nombre d'ECMO par année et par réanimation
14

12

10 2
5
4
3
1 9
7
6 6
4

2010 2011 2012 2013 2014 2015

Nombre d'ECMO
D (o)) 0o

N

o

Année

B Réanimation Médicale =~ M Réanimation Chirurgicale

Figure 14 : Répartition du nombre d'ECMO par année et par réanimation
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Motif principal d’hospitalisation

Le motif principal d’hospitalisation des patients de notre cohorte, regroupés en

catégories, est présenté dans le Tableau 6.

Critéres t:toaﬁzl(a::;;) Vivants (n=30) D((re]c=e2c:;;s
Médicale (n) 33 (56,9%) 14 (46,7%) 19 (67,9%)
Post-opératoire (n) 8(13,8%) 6 (20,0%) 2(7,1%)
Défaillance neurologique (n) 7 (12,1%) 5(16,7%) 2 (7,1%)
Péri-opératoire de chirurgie thoracique (n) 6(10,3%) 2 (6,7%) 4 (14,3%)
Polytraumatismes (n) 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,6%)
Pathologie circonstancielle (n) 1(1,7%) 1(3,3%) 0 (0%)
Péri-partum 1(1,7%) 1(3,3%) 0 (0%)

Tableau 6 : Contexte d’hospitalisation

Aucune différence significative n’a été retrouvée entre les patients sortis vivants ou

décédés de I'hopital.
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Antécédents

Les antécédents des patients de notre série sont présentés dans le Tableau 7. Seuls sont
présentés ici les antécédents regroupés par spécialité médicale et la présence ou non d’un

antécédent de chirurgie majeure. Le détail est présenté en annexe n°l. Le seul antécédent

statistiquement associé a la survie hospitaliere est I'obésité (p=0,006).

Criteres t::aplzl(a:;:;) Vivants (n=30) D((;c:zdst;s

Tabagisme (n) 28 (48,3%) 16 (53,3%) 12 (42,9%) 0,42
HTA (n) 18 (31,0%) 11 (36,7%) 7 (25,0%) 0,34
Obésité (n) 16 (27,6%) 13 (43,3%) 3 (10,7%) 0,006
Chirurgicaux majeurs (n) 13 (22,4%) 7 (23,3%) 6(21,4%) 0,86
Pneumologiques (n) 13 (22,4%) 7 (23,3%) 6 (21,4%) 0,86
Psychiatriques (n) 12 (20,7%) 7 (23,3%) 5(17,9%) 0,61
Immunodépression (n) 11 (19,0%) 4 (13,3%) 7 (25,0%) 0,26
Cancérologiques 11 (19,0%) 6 (20,0%) 5(17,9%) 0,83
Diabeéte (n) 10 (17,2%) 7 (23,3%) 3 (10,7%) 0,2

Alcoolisme chronique (n) 10 (17,2%) 4 (13,3%) 6 (21,4%) 0,41
Cardiologiques (n) 6 (10,3%) 3 (10%) 3 (10,7%) 0,93
Neurologiques (n) 6 (10,3%) 2 (6,7%) 4 (14,3%) 0,34
Gastroentérologiques (n) 5 (8,6%) 4 (13,3%) 1(3,6%) 0,19
TVP/EP (n) 3(5,2%) 2(6,7%) 1(3,6%) 0,59
Insuffisance rénale (n) 2 (3,4%) 1(3,3%) 1 (3,6%) 0,96
AOMI (n) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1,0

HTA : Hyper-Tension Artérielle ; TVP : Thrombose Veineuse profonde ; EP : Embolie Pulmonaire ; AOMI : Artérite Oblitérante des Membres
Inférieurs

Tableau 7 : Antécédents médicaux-chirurgicaux

86



B. Caractéristiques du SDRA et indication de 'ECMO

Etiologies du SDRA

Les étiologies primitives des SDRA présentées par les patients de notre série sont
décrites dans le Tableau 8. Le détail est présenté en annexe n°2. Chez neuf patients (15,3%)
atteints de SDRA d’origine pulmonaire, il existait une étiologie secondaire conduisant a
I'aggravation du SDRA. C'est cette aggravation qui avait nécessité le recours a 'ECMO. Dans
ces étiologies secondaires, on comptait 8 PAVM (13,6%) et une pneumopathie virale
nosocomiale (1,7%) touchant un patient atteint de fibrose pulmonaire évoluée. Ces neuf
patients sont décédés. Cette cause représentait 31% des causes de déces L'existence d’une

cause d’aggravation secondaire au SDRA était significativement plus associée au groupe des

patients décédés (p<0,001)

Critéeres t:toar:: I(a:;c;n;) Vivants (n=30) D(i?;;s
Etiologie pulmonaire (n) 53 (89,8%) 26 (86,7%) 27 (93,1%) 0,41
Pneumopathie bactérienne (n) 17 (28,8%) 7 (23,3%) 10 (34,5%) 0,345
Pneumopathie d’inhalation (n) 15 (25,4%) 10 (33,3%) 5(17,2%) 0,160
Autre étiologie pulmonaire (n) 11 (18,6%) 3 (10%) 8 (27,6%) 0,083
Pneumopathie virale (n) 7 (11,9%) 4 (13,3%) 3(10,3%)
Contusion pulmonaire ou inhalation de fumée (n) 3(5,1%) 2 (6,7%) 1(3,5%)
Etiologie extra-pulmonaire (n) 3(5,1%) 2 (6,7%) 1 (3,5%) 0,97
Sepsis abdominal (n) 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)
Pancréatite aigiie (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)
Sepsis extra-abdominal et extra-pulmonaire (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)
Etiologie inconnue (n) 3(5,1%) 2 (6,7%) 1(3,4%) 0,57
Etiologie combinée (n) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Tableau 8 : Etiologies des SDRA
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Gravité du SDRA

Les criteres diagnostiques du SDRA au moment de la pose de 'ECMO sont présentés
dans le Tableau 9. Présenter I'ensemble des criteres de SDRA sévéere était statistiquement
associé a la survie (p<0,001). A contrario avoir une évolution du SDRA depuis plus de 7 jours a

la pose de I'assistance (SDRA dit « vieilli ») était statistiquement associé au groupe des patients

décédés (p=0,002). Aucun patient sorti vivant de I’h6pital ne présentait de SDRA vieilli.

. Population . Décédés
Criteres Vivants (n=30
: totale (n=59) W ( ) (n=29)
Ensembles des critéres pour SDRA séveére (n) 42 (71,2%) 29 (96,7%) 13 (44,8%) <0,001
Absence d'origine cardiogénique (n) 58 (98,3%) 30 (100%) 28 (96,6%) 0,3
Opacités bilatérales (n) 55 (93,2%) 29 (96,7%) 26 (89,7%) 0,28
P/F inférieur 3 100 mmHg (n) 54 (91,5%) 30 (100%) 24 (82,8%) 0,02
Hypoxémie séveére aigiie (n) 49 (83,1%) 30 (100%) 19 (65,5%) <0,001
SDRA modéré (n) 3 (5,1%) 0 (0%) 3 (10,3%) 0,07
Apparenté au SDRA (n) 3(5,1%) 0 (0%) 3(10,3%) 0,07
SDRA vieilli (n) 8 (13,6%) 0 (0%) 8(27,6%) 0,002
Hypoxémie hors SDRA (n) 3(5,1%) 1(3,3%) 2 (6,9%) 0,53
Hypercapnie sans hypoxémie majeure (P/F >150) (n) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Tableau 9 : Critére diagnostique du SDRA

Le score de Murray médian était a 3,25 [2,75-3,75] dans la population totale. Il était a
3,125 [2,75-3,75] chez les patients vivants et a 3,25 [2,75-3,75] dans le groupe des patients
décédés. Cette différence n’est pas statistiquement significative (p=0,57).

Le rapport P/F médian a la pose de 'ECMO était a 59,3 [33-131]. Il était de 58,3 [33-93]
dans le groupe des patients vivants et de 64,1 [36-131] chez les patients décédés. Cette

différence n’est pas significative (p=0,051).
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Défaillances d’organes extra-respiratoires

Le Tableau 10 présente les défaillances d’organes extra-respiratoires présentées par les
patients avant la pose de I'ECMO. La présence d’une défaillance hépatique, d’'une CIVD ou
d’un syndrome de défaillance multi viscérale était statistiquement plus fréquente dans le

groupe des patients décédés (p respectivement a 0,02, a 0,02 et a 0,04). La valeur du score

SOFA n’était pas discriminante.

Criteres tz:::‘:::;;) Vivants (n=30)
Défaillance hémodynamique (n) 45 (76,3%) 22 (73,3%) 23 (79,3%) 0,59
Amines (n) 44 (74,6%) 21 (70%) 23 (79,3%) 0,41
Remplissage massif (n) 32 (54,2%) 15 (50%) 17 (58,6%) 0,51
Utilisation d'HSHC (n) 16 (27,1%) 6 (20,0%) 10 (34,5%) 0,21
Insuffisance rénale aigiie (n) 34 (57,6%) 16 (53,3%) 18 (62,1%) 0,50
EER (n) 9 (15,3%) 4 (13,3%) 5(17,2%) 0,68
CIVD (n) 18 (30,5%) 5 (16,7%) 13 (44,8%) 0,02
Troubles neurologiques avant I’ECMO (n) 16 (27,1%) 11 (36,7%) 5(17,2%) 0,09
Infection extra-pulmonaire associée (n) 13 (22,0%) 5(16,7%) 8 (27,6%) 0,31
Défaillance hépatique (n) 11 (18,6%) 2 (6,7%) 9 (31%) 0,02
SDMYV avant ’'ECMO (n) 12 (20,3%) 3 (10%) 9 (31%) 0,04
ACR avant 'ECMO (n) 6 (10,2%) 3 (10%) 3 (10,3%) 0,96
SOFA 2 la pose de 'TECMO 10 [3-18] 10 [4-18] 10 [3-17] 0,40

HSHC : Hémi Succinate d’Hydro Cortisone ; EER : Epuration Extra Rénale ; CIVD : Coagulation Intra Vasculaire disséminée ; SDMV : Syndrome de
Défaillance Multi Viscérale ; ACR : Arrét Cardio Respiratoire

Tableau 10 : Défaillances extra respiratoires
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RESP Score

Le Tableau 11 présente le RESP score médian et la répartition des patients de notre

cohorte en Risk Class selon le RESP score. La mortalité observée par Risk Class a également

été calculée.

. Population . Décédés
Criteres Vivants (n=30
I totale (n=59) W ( ) (n=29)
RESP SCORE 0[-11-11] 2[-4-11] -1[-11-5] 0,003
RISK CLASS | Mortalité |
I(n) 7 (11,9%) 7 (23,3%) 0 (0%) 0%
Il (n) 8 (13,6%) 6 (20,0%) 2 (6,9%) 25%
I (n) 23 (39%,0) 10 (33,3%) 13 (44,8%) 57%
IV (n) 18 (30,5%) 6 (20,0%) 12 (41,4%) 67%
V (n) 3 (5,1%) 1(3,3%) 2 (6,9%) 67%

Tableau 11 : RESP score et répartition des patients dans les Risk Class

Conformité des indications et contre-indications a la pose de 'ECMO veino-veineuse

Nous avons évalué point par point la conformité de la décision de pose de 'ECMO avec

les recommandations de la SRLF (35). Les résultats sont présentés dans le Tableau 12

Criteres t:::::':::;‘;) Vivants (n=30) D(i?zi(;s
Indication et absence de contre-indication (n) 37 (62,7%) 24 (80%) 13 (44,8%) 0,005
Présence d'au moins un critére gazométrique (n) 54 (91,5%) 28 (93,3%) 26 (89,7%) 0,61
Rapport P/F inférieur a 80 mmHg (n) 50 (84,8%) 28 (93,3%) 22 (75,9%) 0,06
PH inférieur a 7,20 (n) 23 (39,0%) 9 (30,0%) 14 (48,3%) 0,15
Absence de contre-indication (n) 40 (67,8%) 26 (86,7%) 14 (48,3%) 0,002
Absence de traumatisme cranien grave (n) 58 (98,3%) 30 (100%) 28 (96,6%) 0,30
SOFA <15 (n) 54 (91,5%) 29 (96,7%) 25 (86,2%) 0,15
Durée de ventilation mécanique < 7 jours (n) 50 (84,8%) 29 (96,7%) 21 (72,4%) 0,01
Absence d'immunodépression sévere (n) 49 (83,1%) 28 (93,3%) 21 (72,4%) 0,03

Tableau 12 : Conformité des indications et contre-indications avec les recommandations de la SRLF
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C. Prise en charge médicale des patients ayant bénéficié d’'une ECMO

Prise en charge du SDRA avant la pose de 'ECMO

Les données de prise en charge du SDRA avant le recours a 'ECMO sont présentées
dans le Tableau 13. On remarque le recours fréquent aux curares (96,6%), au NO (69,6%) ainsi

gu’a un traitement anti infectieux (93,2%). Le recourt a au moins une séance de décubitus

ventral était lui de 49,2%.

Critéres tz:aﬁzl(a::;;) Vivants (n=30) D((:]c=e2c;¢;s
Utilisation MHC/OHD avant 10T (n) 26 (44,1%) 10 (33,3%) 16 (55,2%) 0,09
VNI avant IOT (n) 20 (33,9%) 8(26,7%) 12 (41,4%) 0,23
10T pré-ECMO (n) 58 (98,3%) 30 (100%) 28 (96,6%) 0,30
Curares (n) 57 (96,6%) 30 (100%) 27 (93,1%) 0,14
Décubitus ventral (n) 29 (49,2%) 14 (46,7%) 15 (51,7%) 0,70
Nombre médian de séances de DV 1(1-6) 1(1-3) 1(1-6) 0,70
NO; (n) 41 (69,5%) 20 (66,7%) 21 (72,4%) 0,63
Corticothérapie en traitement du SDRA (n) 6 (10,2%) 2 (6,7%) 4 (13,8%) 0,36
Almitrine (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,5%) 0,30
HFO (n) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Traitement anti-infectieux en cours (n) 55 (93,2%) 26 (86,7%) 29 (100%)
Antibiothérapie (n) 55 (93,2%) 26 (86,7%) 29 (100%)
Traitement antifongique (n) 14 (23,7%) 4 (13,3%) 10 (34,5%)
Traitement antiviral (n) 11 (18,6%) 6 (20,0%) 5(17,2%)
Traitement anti-infectieux adapté a la pose (n) 30 (50,8%) 16 (53,3%) 14 (48,3%) 0,70
Données manquantes (n) 14 (23,7%) 6 (20,0%) 8 (27,6%)
Non applicable (n) 7 (11,9%) 4 (13,3%) 3(10,3%)
Perfusion de Bicarbonates (n) 9 (15,3%) 2 (6,7%) 7 (24,1%) 0,06

MHC : Masque a haute concentration ; OHD : oxygénothérapie a haut débit ; VNI : Ventilation Non Invasive ; IOT : Intubation OroTrachéale ;
NO; : Monoxyde d’Azote inhalé ; HFO : Hight Frequency Oscillation

Tableau 13 : Données sur la prise en charge du SDRA avant la pose de 'ECMO
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Criteres de ventilation protectrice avant la pose de 'ECMO

La concordance entre les recommandations sur la ventilation protectrice a appliquer
chez le malade présentant un SDRA (34) et les parameétres ventilatoires effectifs des patients

de notre cohorte est présentée dans le Tableau 14.

. Population . et
Criteres Vivant (n=30 Décédé (n=29
I totale (n=59) IZI ) ( )
Tous les criteres de ventilation protectrice (n) 30 (50,9%) 18 (60%) 12 (41,4%)
VT < 8 mi/kg (n) 56 (94,9%) 29 (96,7%) 27 (93,1%)
PEP 2 5 cmH,0 (n) 48 (81,4%) 25 (83,3%) 23 (79,3%)
Pression de plateau < 30 cm/H,0 (n) 34 (57,6) 21 (70%) 13 (44,8%)
Utilisation de curares (n) 57 (96,6%) 30 (100%) 27 (93,1%)
Recours au décubitus ventral (n) 29 (49,2%) 14 (46,7%) 15 (51,7%)

VT : Volume Courant rapporté au poids idéal théorique ; PEP : Pression Expiratoire Positive

Tableau 14 : Ventilation protectrice avant ECMO

Prise en charge et évolution sous ECMO

Le Tableau 15 rapporte les éléments de prise en charge et d’évolution des patients
apres la pose de 'ECMO. La transfusion d’au moins un produit sanguin labile était fréquente
(84,8%). Les patients sous ECMO nécessitaient ainsi un nombre moyen de 0,7 culot globulaire,
par 24h de traitement par ECMO. Environ un quart (25,4%) des patients bénéficiaient d’au
moins un changement de circuit d’ECMO. En moyenne, il était nécessaire de changer le circuit

d’ECMO tous les 20 jours.
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Population Décédés

Crite Vivants (n=30
ritéres totale (n=59) ivants (n=30) (n=29)
Transfusion PSL (n) 50 (84,8%) 26 (86,7%) 24 (82,8%) 0,68
Nombre de CGR médian 5 [0-50] 5,5 [0-22] 5 [0-50] 0,83
Nombre de PFC médian 0[0-18] 0 [0-14] 0[0-18] 0,21
Nombre de CPA/MCP médian 0 [0-7] 0 [0-7] 1[0-7] 0,19
Perfusion médicaments dérivés du sang (n) 16 (27,1%) 7 (23,3%) 9 (31%) 0,35
Perfusion albumine (n) 11 (18,6%) 3 (10%) 8 (27,6%)
Perfusion fibrinogéne (n) 3 (5,1%) 1(3,3%) 2 (6,9%)
Perfusion facteur Willebrand (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,5%)
Perfusion antithrombine Il (n) 4 (6,8%) 2 (6,7%) 2 (6,9%)
Traitement d'une surcharge hydro-sodée (n) 34 (57,6%) 19 (63,3%) 15 (51,7%) 0,37
Réalisation d'au moins une fibroscopie (n) 34 (57,6%) 19 (63,3%) 15 (51,7%) 0,37
EER sous ECMO (n) 21 (35,6%) 10 (33,3%) 11 (37,9%) 0,71
Changement de circuit d’ECMO (n) 15 (25,4%) 7 (23,3%) 8 (27,6%) 0,71
Repositionnement de canule (n) 10 (17,0%) 4 (13,3%) 6 (20,7%) 0,45
Trachéotomie (n) 7 (11,9%) 5(16,7%) 2 (6,9%) 0,25
Décubitus ventral sous ECMO (n) 2 (3,4%) 0 (0%) 2 (6,9%)
Conversion en ECMO veino-artérielle (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)
Récidive d'un SDRA sévére apres sevrage (n) 12 (20,3%) 6 (20,0%) 6 (20,7%)
Apparition d'un SDMV sous ECMO (n) 8 (13,6%) 1(3,3%) 7 (24,1%) 0,02

PSL : Produit Sanguin Labile ; CGR : Concentré Globulaire Rouge ; PFC : Plasma Frais Congelé ; CPA : Concentré de Plaquettes d’Aphérése ; MICP :
Mélange de Concentré Plaquettaires ; EER : Epuration Extra Rénale ; SDMV : Syndrome de Défaillance Multi Viscéral

Tableau 15 : Eléments de prise en charge sous ECMO

Complications sous ECMO

Le Tableau 16 présente les complications cliniquement significatives et connues dans la
littérature comme pouvant étre liées a 'ECMO. On remarque la fréquence des complications
hémorragiques (49,2%) et la gravité des complications neurologiques et hémodynamiques qui

étaient toutes deux statistiquement plus fréquentes dans le groupe des patients décédés.
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Criteres

Population

totale (n=59)

Vivants
(n=30)

Décédés
(n=29)

Au moins une complication sous ECMO (n)

Hémorragiques (n)
Saignement du site de canulation (n)
Saignement ORL (n)
Saignement du site opératoire (n)
Hémothorax (n)
Hémoptysie (n)
Saignement urologique (n)
Hémorragie digestive (n)
Hématologiques (n)
Hémolyse (n)
Willebrand acquis (n)
CIVD (n)
Hémodynamiques (n)
Choc hémorragique (n)
ACR sous ECMO (avec RCP) (n)
Troubles du rythme auriculaire (n)
Troubles du rythme ventriculaire (n)
Troubles de conduction (n)
Tamponnade (n)
Respiratoires (n)
Pneumothorax (n)
Hémothorax (n)
Hémoptysie (n)
Infectieuses (n)
PAVM (n)
Infection de canule (n)
Bactériémie (n)
Thrombotiques (n)
Thrombose au site de canulation (n)
Thrombose compléte du circuit (n)
Neurologiques (n)
(Edéeme cérébral (n)
AVC hémorragique (n)
Mort encéphalique (n)
Mécaniques (n)
Décanulation accidentelle (n)
Plicature de canule prolongée (n)

43 (72,9%)

29 (49,2%)
10 (17,0%)
9 (15,3%)
6 (10,2%)
5 (8,5%)
3(5,1%)
2 (3,4%)
1(1,7%)
26 (44,1%)
25 (42,4%)
2 (3,4%)
2 (3,4%)
18 (30,5%)
10 (17,0%)
6 (10,2%)
5 (8,5%)
2 (3,4%)
2 (3,4%)
1(1,7%)
15 (25,4%)
11 (18,6%)
6 (10,2%)
3(5,1%)
11 (18,6%)
10 (17,0%)
1(1,7%)
1(1,7%)
5 (8,5%)
5 (8,5%)
0 (0%)
4 (6,8%)
2 (3,4%)
1(1,7%)
1(1,7%)
2 (3,4%)
1(1,7%)
1(1,7%)

22 (73,3%)

14 (46,7%)
7(23,3%)
5(16,7%)
3 (10%)
1(3,3%)
0 (0%)
1(3,3%)
1(3,3%)
13 (43,3%)
13 (43,3%)
1(3,3%)
0 (0%)
4 (13,3%)
3 (10%)
0 (0%)
1(3,3%)
1(3,3%)
0 (0%)
0 (0%)
6 (20,0%)
5(16,7%)
1(3,3%)
0 (0%)
5 (16,7%)
5(16,7%)
0 (0%)
0 (0%)
4 (13,3%)
4 (13,3%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
0 (0%)
2 (6,7%)
1(3,3%)
1(3,3%)

21 (72,4%) 0,94

15 (51,7%) 0,70
3(10,3%)
4 (13,8%)
3(10,3%)
4 (13,8%)
3(10,3%)
1(3,4%)
0 (0%)
13 (44,8%) 0,91
12 (41,4%)
1(3,4%)
2 (6,9%)
14 (48,3%) 0,004
7 (24,1%)
6 (20,7%)
4 (13,8%)
1(3,4%)
2 (6,9%)
1(3,4%)
9 (31%) 0,33
6 (20,7%)
5(17,2%)
3(10,3%)
6 (20,7%) 0,69
5(17,2%)
1(3,4%)
1(3,4%)
1(3,4%) 0,17
1(3,4%)
0 (0%)
4 (13,8%) 0,035
2 (6,9%)
1(3,4%)
1(3,4%)
0 (0%) 0,16
0 (0%)
0 (0%)

CIVD : Coagulation Intra Vasculaire Disséminée ; ACR : Arrét Cardio Respiratoire ; RCP : Réanimation Cardio Pulmonaire ; PAVM : Pneumopathie
Acquise sous Ventilation Mécanique ; AVC : Accident Vasculaire Cérébral

Tableau 16 : Complications apparaissant sous ECMO
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D. Données clinico-biologiques sous ECMO

Les données relevées avant la pose de 'ECMO sont présentées dans le Tableau 17.

Aucune différence significative n’apparaissait entre le groupe des patients décédés et celui

des patients vivants concernant ces parametres cliniques ou biologiques.

Criteres topfar::I(a:lc;;) Vivants (n=30) Décédés (n=29)
A poids d’entrée (kg) +2,9 [-8 - 27,6] +4,6 [-6 - 27,6] +2,15 [-8 - 23] 0,73
VT (ml/kg) 5,95 [1,7-7,9] 6 [3,7-7,9] 5,9 [1,7-7,8] 0,58
Pplat (cm H,0) 30 [19-46] 30 [19-44] 30 [23-46] 0,30
Driving Pressure (cm H,0) 21 [9-41] 21 [9-33] 22 [10-41] 0,35
Compliance (ml/cm H,0) 18,5 [5-45] 20 [7-44] 17 [5-45] 0,08
VM (L/min) 12,6 [2,1-18,2] 12,6 [7-18,2] 12,6 [2,1-17,6] 0,97
PEP (cm H,0) 10 [0-16] 10 [0-16] 7,5 [0-16] 0,11
FIO; (%) 100 [50-100] 100 [80-100] 100 [50-100] 0,60
Pao0, (kPa) 7,86 [4,40-17,5] 7,73 [4,4-10,4] 8,37 [4,8-17,5] 0,07
PaCO, (kPa) 7,80[3,65-17,3] 7,39 [3,65-10,80] 8,04 [4,39-17,30] 0,10
pH 7,23 [6,9-7,55] 7,25 [6,90-7,55] 7,21 [7-7,45] 0,13
Plaquettes (G/L) 191 [11-602] 223 [39-443] 153 [11-602] 0,13
Lactates (mmol/L) 2,3 [1,0-18,5] 2 [1,0-11,8] 2,9[1,1-18,5] 0,47
Amines (n) 44 (74,6%) 21 (70%) 23 (79,3%) 0,41
Dose amines (pug/kg/min) 0,5 [0-5] 0,4 [0-3] 0,7 [0-5] 0,028
Diurése (ml/h) 48,5 [0-293] 55,5 [0-230] 42 [0-293] 0,52
Curares (n) 57 (96,6%) 30 (100%) 27 (93,1%) 0,14

Mode ventilatoire

VAC (n) 56 (94,9%) 30 (100%) 26 (89,7%)
APRV (n) 2 (3,4%) 0 (0%) 2 (6,9%)
OHD (n) 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)

VT(ml/kg) : Volume courant rapporté au poids idéal théorique ; Pplat : Pression de Plateau ; VM : Ventilation Minute ;
PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle on oxygéne :
PaCO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone ; VAC : Ventilation Assistée Contrélée ; APRV : Airway
Pressure Release Ventilation ; OHD : Oxygénothérapie a haut débit

Tableau 17 : Données avant la pose de I’lECMO
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Les gaz du sang mesurés 3 heures apres la pose sous ECMO sont présentés dans le

Tableau 18. Le TCA médian a H+3 est de 2,04 [0,98 - >4,21]

Criteres t::’aﬁzl(a:lc;;) Vivants (n=30) Décédés (n=29)
Pa0, (kPa) 11,00 [5,78-32,6] 10,85 [5,78-32,6] 11,8 [7,06-26] 0,70
PaCo, (kPa) 4,68 [2,56-7,81] 4,76 [3-7,81] 4,67 [2,56-7,74] 0,66
PH 7,36 [6,98-7,61] 7,35 [7,08-7,61] 7,36 [6,98-7,54] 0,87

PaO, : Pression partielle artérielle on oxygene : PaCO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone

Tableau 18 : Gaz du sang a H+3 de la pose de I’TECMO

Les données clinico-biologiques recueillies a J1 sont présentées dans le Tableau 19. On
remarque que la seule différence significative qui apparaissait a J1 est la ventilation minute

du respirateur, plus élevée dans le groupe des patients vivants.

Le Tableau 20 présente les données clinico-biologiques a J3. A J3 cette différence sur la
ventilation minute est également retrouvée et nous pouvons également noter une différence
concernant la compliance pulmonaire, significativement plus basse dans le groupe des
patients décédés. A l'inverse, dans ce méme groupe, la PaO, et le débit de balayage sont

significativement plus élevés a J3.

Le Tableau 21 rapporte les données clinico-biologiques a J7.
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Criteres

Population
totale (n=52)

Vivants (n=29)

Décédés (n=23)

VT (ml/kg) 3,95 [0,9-7,3] 4,2 [1-7,3] 3,3[0,9-6,9] 0,04

Pplat (cm H,0) 25 [17-35] 24,5 [17-35] 25 [18-35] 0,59
Driving Pressure (cm H,0) 13 [7-30] 11,5 [8-30] 14 [7-29] 0,05
Compliance (ml/cm H,0) 21 [3-50] 23 [6-50] 12 [3-32] 0,06
VM (L/min) 5,6 [1,2-13,4] 6,2 [1,5-13,4] 4,0 [1,2-8,8] 0,016

PEP (cm H,0) 10 [0-18] 12 [5-18] 10 [0-15] 0,11

FIO, (%) 60 [30-100] 60 [30-100] 60 [40-100] 0,81

PaO, (kPa) 11,2 [6,61-26] 11,3 [6,61-26] 11,15 [9,12-17,1] 0,90

PaCO, (kPa) 5,04 [2,54-8,8] 4,98 [2,98-7,36] 5,33 [2,54-8,8] 0,79

PH 7,36 [6,97-7,51] 7,36 [7,19-7,51] 7,36 [6,97-7,5] 0,61
Plaquettes (G/L) 144 [46-534] 145 [46-385] 135 [49-534] 0,84
TCA 1,64 [1,04-4,22] 1,58 [1,04-4,22] 1,7 [1,06-4,22] 0,33

SOFA 10,5 [4-19] 12 [4-19] 10 [7-19] 0,81

T/min ECMO 3550 [2500-4700] 3800 [3000-4700] 3500 [2500-4600] 0,23
Débit ECMO (L/min) 4,9 [2,7-6,5] 4,8[2,8-6,5] 4,9 [2,7-6,4] 0,75
Balayage ECMO (L/min) 5 [1-14] 5 [1-10] 6 [3-14] 0,12
FiO, ECMO (%) 100 [30-100] 100 [40-100] 100 [30-100] 0,56
Curares (n) 50 (96,2%) 29 (100%) 21 (91,3%) 0,10
Amines (n) 45 (86,5%) 23 (79,3%) 22 (95,7%) 0,09

Mode ventilatoire

VAC (n) 34 (65,4%) 23 (79,3%) 11 (47,8%)
APRV (n) 15 (28,9%) 4 (13,8%) 11 (47,8%)
VPC (n) 2 (3,9%) 2 (6,9%) 0 (0%)
OHD (n) 1(1,9%) 0 (0%) 1 (4,35%)

VT (ml/kg) : Volume courant rapporté au poids idéal théorique ; Pplat : Pression de Plateau ; VM : Ventilation Minute ;
PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle on oxygéne :
PaCoO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone ; TCA : Temps de Céphaline Activée ; T/min : Vitesse de
rotation de la turbine de ’'ECMO ; VAC : Ventilation Assisteé Contrélée ; APRV : Airway Pressure Release Ventilation ;
OHD : Oxygénothérapie a haut débit ; VPC : Ventilation en Pression Positive

Tableau 19 : Données clinico-biologiques de J1
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Population

Criteres totale (n=45) Vivants (n=28) Décédés (n=17)

A poids d’entrée (kg) 49,5 [-10-29,2] +8,75 [2-29,2] +11 [-10-17,3] 0,47
VT (ml/kg) 4,1[1,6-7] 4,30 [1,8-7] 3[1,6-5] 0,07
Pplat (cm H,0) 25 [12-30] 25 [15-30] 25 [12-30] 0,51
Driving Pressure (cm H,0) 13 [8-24] 12,5 [8-20] 13 [8-24] 1,00
Compliance (ml/cm H,0) 20 [0-44] 22 [7-44] 10,5 [0-44] 0,016
VM (L/min) 4,5[1,7-10,1] 5,7 [1,7-10,1] 3,8 [2,0-8,0] 0,018
PEP (cm H,0) 12 [0-17] 12 [5-17] 10 [0-17] 0,26
FIO, (%) 50 [30-100] 50 [30-100] 50 [30-95] 0,55
Pa0, (kPa) 10,4 [7,94-18,8] 9,79 [7,94-16,9] 11,9 [8,3-18,8] 0,008
PaCO, (kPa) 5,57 [3,73-8,87] 5,66 [3,93-7,48] 5,29 [3,73-8,87] 0,24
PH 7,41(7,29-7,57]  7,40[7,29-7,57] 7,42 [7,33-7,49] 0,19
Plaquettes (G/L) 113 [5-423] 105 [5-415] 158 [28-423] 0,48
Lactates (mmol/L) 1,67 [0,85-8,44] 1,61 [0,85-5,14] 1,7 [0,89-8,44] 0,54
TCA 1,51[1,03-4,22] 1,53 [1,03-4,22] 1,5 [1,13-3,21] 0,80
SOFA 9,0 [3-18] 10,0 [4-18] 8 [3-17] 0,32
T/min ECMO 3750 [2500-5000] 3800 [2500-5000] 3500 [2600-4900] 0,27
Débit ECMO (L/min) 4,8 [2,6-6,5] 4,8 [2,6-6,4] 4,8 [3,0-6,5] 0,65
Balayage ECMO (L/min) 5,0 [1-10] 4,75 [1-10] 6 [1,5-9] 0,031
FiO, ECMO (%) 85 [25-100] 80 [25-100] 100 [30-100] 0,33
Curares (n) 35 (77,8%) 23 (82,1%) 12 (70,6%) 0,37
Amines (n) 29 (64,5%) 19 (67,9%) 10 (58,2%) 0,54

Dose amines (pug/kg/min) 0,05 [0-1,5] 0,05 [0-1,5] 0,05 [0-1,3] 1
Diurese (ml/h) 52 [0-152] 48 [0-140] 56 [0-152] 0,52

Mode ventilatoire

APRV (n) 28 (62,2%) 16 (57,1%) 12 (70,6%)
VAC (n) 15 (33,3%) 11 (39,3%) 4 (23,5%)
VPC (n) 1(2,2%) 1(3,6%) 0 (0%)
VNI (n) 1(2,2%) 0 (0%) 1(5,9%)

VT(ml/kg) : Volume courant rapporté au poids idéal théorique ; Pplat : Pression de Plateau ; VM : Ventilation Minute ;
PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle on oxygéne :
PaCoO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone ; TCA : Temps de Céphaline Activée ; T/min : Vitesse de
rotation de la turbine de 'ECMO ; VAC : Ventilation Assistée Contrélée ; APRV : Airway Pressure Release Ventilation ;
VNI : Ventilation Non Invasive ; VPC : Ventilation en Pression Positive

Tableau 20 : Données clinico-biologiques de J3
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Population

Criteres totale (n=30) Vivants (n=18) Décédés (n=12)
A poids d’entrée (kg) +7 [-2,7-28,2] +7 [-2,7-28,2] +7,9 [0,7-19] 0,88
VT (ml/kg) 4,35 [1,10-10] 4,7 [2,2-10] 2,45 [1,1-4,6] 0,003
Pplat (cm H,0) 25 [16-32] 25,5 [16-32] 25 [20-29] 0,37
Driving Pressure (cm H,0) 14,5 [8-24] 13,5 [8-24] 15 [8-22] 0,45
Compliance (ml/cm H,0) 16 [5-39] 27 [9-39] 12,5 [5-20] 0,018
VM (L/min) 5,4 [1,5-11,0] 6,3 [3,1-11] 3,1[1,5-5,5] 0,002
PEP (cm H,0) 12 [4-16] 12 [8-16] 10 [4-12] 0,08
FIO, (%) 50 [40-100] 50 [40-60] 50 [40-100] 0,48
PaO, (kPa) 9,83 [7,95-19,2] 9,84 [8,07-19,2] 9,83 [7,95-13,5] 0,75
PaCO, (kPa) 6,47 [3,77-9,20] 6,73 [4,78-8,21] 5,95 [3,77-9,20] 0,28
PH 7,38 [7,24-7,50] 7,38 [7,24-7,44]  7,41[7,34-7,50] 0,13
Plaquettes (Giga/L) 113 [23-308] 126 [23-308] 88 [27-224] 0,53
TCA 1,74 [1,18-3,43] 1,72 [1,22-3,43] 1,8 [1,18-3,20] 0,43
SOFA 9,0 [4-17] 9,5 [5-14] 9 [4-17] 0,76
T/min ECMO 3500 [2300-5000] 3500 [2700-500] 3500 [2300-5000] 1,00
Débit ECMO (L/min) 4,6 [2,5-6,6] 4,8 [2,5-6,6] 4,6 [3,0-5,5] 0,89
Balayage ECMO (L/min) 4,5 [1-10] 3,5 [1-8,5] 5,5 [3-10] 0,015
FiO, ECMO (%) 60 [20-100] 55 [30-100] 100 [21-100] 0,07
Curares (n) 16 (53,3%) 11 (61,1%) 5 (41,7%) 0,30
Amines (n) 18 (60%) 9 (50%) 9 (75%) 0,17

Mode ventilatoire
APRV (n) 22 (73,3%) 11 (61,1%) 11 (91,7%)
VAC (n) 8 (26,7%) 7 (38,9%) 1(8,3%)
VT(ml/kg) : Volume courant rapporté au poids idéal théorique ; Pplat : Pression de Plateau ; VM : Ventilation Minute ;
PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle on oxygéne :

PaCO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone ; TCA : Temps de Céphaline Activée ; T/min : Vitesse de
rotation de la turbine de ’ECMO ; VAC : Ventilation Assistée Contrélée ; APRV : Airway Pressure Release Ventilation

Tableau 21 : Données clinico-biologiques de J7

Les parametres de I'ECMO juste avant I'ablation des canules sont présentés dans le
Tableau 22. Nous pouvons noter que 9 patients ont bénéficié de I'ablation de 'ECMO avec un

balayage supérieur a 1l/min sur les 38 patients ayant été sevrés de I'ECMO.
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Population

Criteres totale (n=39) Vivants (n=30) Décédés (n=9)
T/min ECMO 3100 [2000-5000] 3000 [2000-3000] 3300 [2500-4000] 0,20
Débit ECMO (L/min) 41,7 -5,9] 3,7[1,7 - 5,5] 4[2,5-5,9] 0,27
Balayage ECMO (L/min) 0[0-4,5] 0[0-4,5] 0[0-2,5] 1,0
FiO, ECMO (%) 30 [21 - 100] 23 [21-100] 40 [21 - 80] 0,10
TCA 1,74 [1,06-3,82] 1,75[1,06-3,82] 1,67 [1,15 - 3,01] 0,80

T/min : Vitesse de rotation de la turbine de 'ECMO ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygene ; TCA : Temps de Céphaline
Activée

Tableau 22 : Paramétres de ’lECMO au moment du sevrage

Criteres t::;::'?::;‘;) Vivants (n=30) Décédés (n=9)
A poids d’entré (kg) +8 [-6 - 36] +8 [-6 - 36] +11 [-2 - 18,7] 0,82
VT (ml/kg) 6,5 [4,0 - 9,8] 6,5[4-9,8] 6,5[4 - 8,1] 0,67
Pplat (cm H,0) 28 [23 - 36] 27 [23 - 35] 30 [25 - 36] 0,05
Driving Pressure (cm H,0) 16 [10 - 28] 16 [10 - 25] 20 [10- 28] 0,09
Compliance (ml/cm H,0) 28,5[11 - 59] 30,5 [11 - 59] 15,5[12 - 27] 0,021
VM (L/min) 11,7 [6,0 - 17,8] 11,7 [6 - 17,8] 10,8 [6,8 - 16,5] 0,73
PEP (cm H,0) 12 [0-17] 12[0-17] 10 [5 - 15] 0,35
FI0, (%) 50 [30 - 100] 50 [30 - 100] 40 [30 - 75] 0,12
Pa0, (kPa) 13,1[8,53-23,8] 12,85[8,8-18,6] 13,6[8,53-23,8] 0,97
PaCO, (kPa) 5,7[4,11-8,28] 5,77[4,11-8,28] 5,64 [4,38 - 8,12] 0,88
PH 7,38[7,21-7,53] 7,38[7,27-7,53] 7,39[7,21 - 7,44] 0,49
P/F (mmHg) 193 [104 - 446] 187 [104 - 372] 212 [128 - 446] 0,21
Plaquettes (G/L) 105 [14 - 276] 117 [14 - 276] 82 [40 - 139] 0,02
SOFA 9[3-14] 7[3-13] 12 [4 - 14] 0,03
Curares (n) 10 (25,6%) 8(22,7%) 2 (22,2%) 0,79
Amines (n) 19 (48,7%) 11 (36,7%) 8 (88,9%) 0,006

Mode ventilatoire
APRV (n) 24 (61,5%) 19 (63,3%) 5 (55,6%)
VAC (n) 15 (38,5%) 11 (36,7%) 4 (44,4%)
V(ml/kg)T : Volume courant rapporté au poids idéal théorique ; Pplat : Pression de Plateau ; VM : Ventilation Minute ;
PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle on oxygéne :

PaCO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone ; P/F : Rapport PaO, sur FiO, ; VAC : Ventilation Assistée
Contrélée ; APRV : Airway Pressure Release Ventilation

Tableau 23 : Données clinico-biologiques a H+ 3 du sevrage
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Les données clinico-biologiques recueillies 3 heures aprés le sevrage de I'ECMO sont

présentées dans le Tableau 23.

Comparaison des données clinico-biologiques entre la pose de I'ECMO et H3 et J3

Le Tableau 24 présente I'évolution des parameétres gazométriques entre la période

précédant immédiatement la pose de 'ECMO et H3.

Population totale

Criteres p Vivants (n=30) Décédés (n=29)
(n=59)
A Pa0, (kPa) +3,1 [-5,4/+25,9] <0,001 +3,6 [-2,8/+25,9] <0,001 +2,9 [-5,4/+18,1] 0,001
A PaCo, (kPa) -3,0 [-9,6/+1,5] <0,001 -2,8 [-7,4/+1,5] <0,001 -3,2 [-9,6/-1,0] <0,001
APH +0,13 [-0,30/+0,40] <0,001 +0,13 [-0,30/ +0,40] 0,001  +0,13 [-0,22/+0,40] 0,001

Nous avons comparé la mesure des gaz du sang disponible juste avant la pose de I’'lECMO avec les gaz du sang mesurés a 3 heures de
cette pose (H3). Les résultats sont présentés sous forme d’une différence de la valeur du paramétre. Cette différence est représentée
dans les tableaux par le signe A. Le p représente la significativité statistique de cette différence.

Tableau 24 : Différence H3- avant pose ECMO
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Le Tableau 25 présente I’évolution des principaux parametres cliniques et biologiques

entre la période précédant immédiatement la pose de 'ECMO et J3.

Population totale

Criteres (n=45) Vivants (n=28) Décédés (n=17)
A Compliance (ml/cm H,0) 0[-18/+19] 0,650 +1 [-16/+19] 0,434 0 [-18/+14] 0,711
A VM (L/min) -7,8 [-12,8/+1] <0,001  -7,6[-12,8/-0,9]  <0,001 -8,5 [-12,6/+1] 0,001
A PEP (cm H,0) +2 [-6/+12] 0,001 +1 [-6/+12] 0,128 +4 [-1/+8] 0,001
A Volume courant (ml/kg) -1,95 [-5,1/40,5] <0,001 -1,8 [-3,8/-0,3] <0,001 -2,8 [-5,1/+0,5] 0,001
A Pression plateau (cm H,0) -5 [-21/+43] <0,001 -4 [-19/+3] <0,001 -6 [-21/+0] 0,001
A Driving Pressure (cm H,0) -7 [-26/+1] <0,001 -7 [-21/+1] <0,001 -10 [-26/-5] 0,001
A FiO, (%) -50 [-70/0] <0,001 -50 [-70/0] <0,001 -50 [-70/-5] <0,001
A Pao, (kPa) +2,9 [-4,3/+8,9] <0,001  +2,4[-1,7/+8,9] <0,001  +3,3[-4,3/+8,5] 0,008
A Pa0,; (kPa) -2,2 [-8,4/+1,9] <0,001 -1,4 [-5,5/+1,9] <0,001 -2,6 [-8,4/+0,4] <0,001
APH +0,17 [-0,24/+0,38]  <0,001 +0,17 [-0,24/+0,38] <0,001 +0,20 [+0,03/+0,30] <0,001
A Plaquettes (Giga/L) -83 [-445/+32] <0,001 -85 [-282/+29] <0,001 -73 [-445/+32] <0,001
A Lactates (mmol/L) -0,40 [-10,2 +3,38] 0,007 -0,68[-10,2/+3,38] 0,014 -0,16[-3,10/+1,36] 0,242
A Amines (pg/kg/min) -0,35 [-3,3/+1] <0,001 -0,3 [-2,45/+1] 0,001 -0,5 [-3,3/+0,15] 0,001
A Diurése (ml/h) -11,5 [-207/+94] 0,053 -7 [-190/+ 94] 0,287 -13 [-207/+74] 0,075

Nous avons comparé certains paramétres clinico-biologiques disponibles juste avant la pose de 'ECMO avec ces mémes paramétres a
3 jours de cette pose (J3). Les résultats sont présentés sous forme d’une différence de la valeur du paramétre. Cette différence est
représentée dans les tableaux par le signe A. Le p représente la significativité statistique de cette différence

VM : Ventilation Minute ; PEP : Pression Expiratoire Positive ; FiO, : Fraction Inspirée en oxygéne ; PaO, : Pression partielle artérielle en
oxygeéne : PaCO, : Pression partielle artérielle en monoxyde de carbone

Tableau 25 : Différence J3-Pose de I’lECMO
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E. Devenir des patients ayant bénéficié d’'une ECMO veino-veineuse

Limitation thérapeutique sous ECMO

Le Tableau 26 présente les données concernant les limitations des thérapeutiques (LAT)

et le moment de leur décision.

. Population . Décédés
Crit Y ts (n=30
ritéres totale (n=58) ivants (n=30) (n=28)
LAT (n) 10 (17,0%) 0 (0%) 10 (34,5%)
Sous ECMO (n) 4 (6,8%) 0 (0%) 4 (13,8%)
Apres sevrage (n) 6 (10,2%) 0 (0%) 6 (20,7%)

Tableau 26 : LAT sous ECMO

Mortalité

Les données de survie a J7, J28 et 6 mois ainsi que le moment de déces des patients
sont présentés dans le Tableau 27. On remarque que 30 patients sont sortis vivants de
I"hopital, ce qui fait une survie hospitaliére de 51,7%. 46,7% (n=13) des patients décédés le
sont dans les 7 premiers jours apres la pose. AJ28 78,6% (n=22) des patients du groupe décédé
le sont. Aucun patient décédé n’a survécu jusqu’a 6 mois apreés la pose de 'ECMO. 20 patients

(71,4% des patients décédés) sont décédés sous ECMO
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Population

il E totale (n=58)
Survie J7 (n) 45 (77,6%)
Survie J28 (n) 36 (62,1%)
Survie 6 mois (n) 24 (41,4%)

Données manquantes (survie 6 mois) (n) 6 (10,3%)
Survivants a la sortie de I'hopital (n) 30 (51,7%)
Déces durant le séjour a I'hopital (n) 28 (48,3%)
Déces sous ECMO (n) 20 (34,5%)
Déces en réanimation apres sevrage de I'ECMO (n) 8 (13,8%)
Déces avant la sortie de I'hopital (en dehors de la réanimation) (n) 0 (0%)

Tableau 27 : Données de survie

Lieu de sortie de réanimation et de I'h6pital

Les données sur le devenir des patients a la sortie de la réanimation et a la sortie de

I’'h6pital sont présentées dans le Tableau 28

Population Décédés

Criteres Vivants (n=30)

totale (n=58) (n=28)

Devenir a la sortie de réanimation (CHU)

Services CHU (n) 16 (27,6%) 16 (53,3%) 0 (0%)
USR (n) 6 (10,3%) 6 (20,0%) 0 (0%)
Réanimations périphériques (n) 6 (10,3%) 6 (20,0%) 0 (0%)
Services hors CHU (n) 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)
Devenir a la sortie de I’hopital (n)
Domicile (n) 20 (34,5%) 20 (66,7%) 0 (0%)
SSR/Rééducation (n) 8 (13,8%) 8 (26,7%) 0 (0%)
Données manquantes (n) 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)

Tableau 28 : Devenir des patients a la sortie de réanimation et de I’hépital
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Nombre de Patients

Données chronologiques

Nombre de patients ayant bénéficié d'une ECMO VV
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Figure 15 : Nombre de patients ayant bénéficié d'une ECMO VV, répartition par année

La Figure 15 présente le nombre de patients ayant bénéficié d'une ECMO VV en

réanimation chirurgicale et médicale au CHU de Rouen entre 2010 et 2015.

Le Tableau 29 présente les données concernant les durées d’hospitalisation,
d’hospitalisation en réanimation et de ventilation avant et apres la pose d’ECMO. Le tableau

présente également les médianes de durées d’ECMO.

La Figure 16 présente le nombre d’ECMO en fonction de leur durée, regroupée par

tranche de 48h.
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Criteres

Population
totale (n=59)

Vivants (n=30)

Décédés
(n=29)

Durée d’hospitalisation totale (jours)

Durée du séjour en réanimation (jours)

Durée de ventilation mécanique totale (jours)
Durée ECMO (heures)

Durée d’hospitalisation avant ECMO (jours)

Durée de séjour en réanimation avant ECMO (jours)
Durée de ventilation mécanique avant ECMO (jours)
Durée de ventilation mécanique aprés ECMO (jours)
Durée du séjour en réanimation aprés ECMO (jours)
Durée d’hospitalisation apres ECMO (jours)

Total de jours d'ECMO (jours cumulés)

Tableau 29 : Données chronologiques

35 [1-144]
27,5 [0-139]
24,5 [0-121]
175 [5-1505]
4 [0-52]
2 [0-42]
1[-2-33]
8 [0-100]
11 [0-134]
17 [0-134]
591

42 [18-144]
30 [10-139]
26 [8-80]
177 [34-1004]
3[0-25]
1[0-25]
1[0-25]
15 [2-52]
19,5 [4-134]
32 [11-134]
273
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Figure 16 : Nombre d’ECMO en fonction de leur durée, regroupé par tranche de 48h
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18,5 [1-129]
15 [0-122]
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Discussion

Nous avons réalisé une étude observationnelle rétrospective dont I'objectif principal
était |’évaluation des pratiques rouennaises sur I'ECMO veino-veineuse dans le cadre du
syndrome de détresse respiratoire aigué. L’objectif secondaire était d’identifier d’éventuels

facteurs associés a une surmortalité.

1. Analyse des résultats et comparaison avec la littérature

Notre étude incluait 58 patients traités par ECMO veino-veineuse entre le 1 janvier
2010 et le 31 décembre 2015. Nous allons par la suite comparer nos résultats avec des études
francaises et internationales incluant une population similaire. Les études auxquelles nous

allons le plus souvent nous référer sont :

- L’études francaise PRESERVE publiée par Schmidt et al. en 2013 (147). Cette étude
rétrospective incluait, entre 2008 et 2012, 140 patients issus de trois réanimations
francgaises et atteints de SDRA d’étiologie diverse. Cette étude incluait 95% d’ECMO
veino-veineuses et 5% d’ECMO veino-artérielles.

- L’étude internationale RESP Score publiée par Schmidt et al. en 2014 (148). Cette
étude rétrospective incluait, entre 2000 et 2012, 2355 patients issus du registre
international de I’ELSO et atteints de SDRA d’étiologies diverses. Cette étude incluait

82% d’ECMO veino-veineuses et 23% d’ECMO veino-artérielles.

107



L’étude francaise du réseau REVA publiée par Pham et al. en 2013 (151). Cette étude
rétrospective incluait, entre 2009 et 2011, 127 patients issus du réseau francais REVA
et atteints de SDRA secondaires a la grippe A HIN1. Cette étude incluait 87% d’ECMO
veino-veineuses et 13% d’ECMO veino-artérielles.

L’étude anglaise CESAR publiée par Peek et al. en 2009 (117). Cette essai randomisé
incluait, entre 2001 et 2006, 90 patients randomisés issus de 148 réanimations
anglaises et atteints de SDRA d’étiologies diverses. A noter que seuls 68 patients ont
réellement bénéficié d’un traitement par ECMO. Cette étude incluait 100% d’ECMO
veino-veineuses.

L’étude australienne et néozélandaise ANZ ECMO publiée en 2009 (118). Cette étude
observationnelle incluait, entre le 1°" juin 2009 et le 31 aout 2009, 68 patients
hospitalisés dans 15 réanimations australiennes et néozélandaises et atteints de SDRA
secondaires a la grippe A H1IN1. Cette étude incluait 93% d’ECMO veino-veineuses et
7% d’ECMO veino-artérielles.

L’étude francaise d’'une équipe marseillaise publiée par Roch et al. en 2013 (152). Cette
étude prospective incluait, entre octobre 2009 et mars 2013, 85 patients issus d’une
seule réanimation francaise et atteints de SDRA d’étiologies diverses. Cette étude

incluait 91% d’ECMO veino-veineuses et 9% d’ECMO veino-artérielles.
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A. Caractéristiques des patients ayant bénéficié d’'une ECMO

Données démographiques

La médiane d’age de notre population, 50,5 ans, était un peu supérieure a ce qui est
retrouvé dans la littérature. Ainsi, dans de nombreuses séries de SDRA traités par ECMO, I'age
moyen retrouvé était proche de 40 ans (117,147,148). Une série francaise de 85 patients
retrouvait, quant a elle, une moyenne d’age de 47 ans (152).

Le sexe ratio était de 2,6 hommes pour une femme. Ceci était un peu plus élevé que
celui retrouvé le plus fréquemment, autour de 1,5 hommes pour une femme (117,147,152).

L'IMC médian était de 27 kg/m? ce qui signifie que notre population est globalement
en surpoids. Nous avons retrouvé une différence significative avec un poids plus élevé chez
les patients sortant vivants de I’hépital. L'antécédent d’obésité (IMC > 30 kg/m?) était
également statistiquement associé avec la survie. Cette association a également été retrouvée
dans la population de I’étude PRESERVE (147). Le surpoids est un facteur de risque de SDRA,
ou de tableau clinique apparenté au SDRA. Il est associé a une moindre mortalité (153).
L'obésité semble en effet étre un facteur de risque de création d’atélectasies postéro-basales,
créant un shunt pulmonaire responsable d’une hypoxémie, parfois profonde. Nous émettons
I’'hypothese que la physiopathologie soit un peu différente du SDRA pur avec, en particulier,
probablement moins de phénomeénes inflammatoires et de fibrose pulmonaire secondaire.
L'ECMO permettrait alors de passer le cap aigu de I’hypoxémie. Ceci pourrait étre un facteur

explicatif de la moindre mortalité que nous observons dans le groupe des patients obeses.
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La particularité de notre centre est de comporter deux services de réanimation
accueillant des patients en SDRA sous ECMO veino-veineuse. Environ un tiers des patients
sont hospitalisés en réanimation chirurgicale et deux tiers en réanimation médicale. Il n’y a
pas de différence de mortalité observée entre les deux services.

L’IGS Il médian était a 62. Cela correspond a une mortalité prédite a 'admission de
72% (154). Il s’agit donc de patients trés graves dés I'admission en réanimation. Ce niveau de
gravité est cohérent avec celui retrouvé dans les séries précédemment publiées (147,152). Par
contre, ce score ne semble pas discriminant pour prédire la mortalité sous ECMO.

Quatorze patients (23,7%) de notre cohorte ont bénéficié de la pose de I'assistance
respiratoire sur leur lieu d’hospitalisation initial avant d’étre transférés au CHU de Rouen via
I"'unité mobile d’assistance circulatoire. Le transport de patients sous ECMO est une pratique
relativement courante et largement documentée dans la littérature (155-158). Au vu de la
lourdeur de la technique d’ECMO, de ses complications fréquentes (et potentiellement
graves) ainsi que de son co(t important, un groupe international d’experts (127), I'ELSO
(159,160) et la SRLF (35) préconise la mise en place d’une organisation régionale. Un centre
expert doit étre identifié a I’échelle d’'une région et disposer d’une équipe disponible 7j/7 et
24h/24 pour aller implanter une assistance respiratoire, ou circulatoire, au lit du patient, dans
I’'h6pital périphérique ou il est hospitalisé, avant son transfert vers le centre expert. Pour
maintenir son activité, ce centre doit entretenir ses connaissances, mettre en ceuvre des
programmes de formation médicale et paramédicale et tenir a jour et analyser régulierement
un registre des patients ayant bénéficié d’'une ECMO. Les experts estiment qu’il faut au
minimum 10 a 12 patients par ans traités par ECMO VV pour maintenir son expertise

(35,127,161).
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Antécédents

Mise a part I'obésité, précédemment décrite, nous n’avons pas retrouvé d’antécédent
associé a une surmortalité.

La présence d’une immunodépression est diversement retrouvée dans la littérature
comme facteur associé a la mortalité. Celle-ci apparait en effet comme fortement liée a une
surmortalité dans les plus grandes séries de patients (147,148). D’autres études de plus petits
effectifs, et assez comparables a notre série, ne retrouvent pas cette association (151,152).
Au-dela du probleme de la taille des échantillons permettant d’avoir une significativité
statistique, il existe probablement une différence dans la définition de I'immunodépression.
En effet les recommandations de la SRLF et de I'ELSO (35,126) mentionnent
'immunodépression sévere comme une contre-indication a I'ECMO VV. Dans notre
population, si I'on ne retient que la présence d’une immunodépression sévére (greffé de
moelle osseuse ou d’organe solide, VIH au stade SIDA, chimiothérapie récente en période
d’aplasie), nous mettons alors en évidence une différence statistiquement significative avec
plus de patients sévérement immunodéprimés dans le groupe des patients décédés (p=0,03).

Nous ne retrouvions pas non plus de différence de mortalité selon la présence ou non
d’un antécédent pneumologique. La place de I'ECMO en pathologie respiratoire n’est pas
encore completement définie. Il existe deux cadres de réflexion. Ainsi, il existe probablement
une contre-indication relative a 'ECMO chez les patients atteints d’une pathologie pulmonaire
sévere (BPCO sous VNI ou oxygéne au long cours, fibrose pulmonaire évoluée, cancer
pulmonaire sans projet curatif ...) et décompensant cette pathologie chronique. Il s’agit alors
d’une situation classique de définition d’un niveau de prise en charge invasive chez un patient
ayant des comorbidités lourdes. En revanche, il reste a définir la place de 'ECMO dans la prise

en charge de patients éligibles a la transplantation pulmonaire. L'ELSO recommande la pose
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d’'une ECMO chez les patients en insuffisance respiratoire terminale, avec indication a
I'intubation, et inscrits sur liste de transplantation (126). Il existe possiblement, dans ce cadre,
une place au systeme d’épuration du CO2 a bas débit (162). Notre hopital n’étant pas centre
de transplantation pulmonaire, seuls 2 patients de notre cohorte ont été traités par ECMO
dans un contexte de décompensation de pathologie pulmonaire éventuellement éligible a une
transplantation. Un patient a méme bénéficié de la pose d’'une ECMO sous anesthésie locale
sans ventilation mécanique invasive. A noter que ces 2 patients sont décédés sans avoir été

inscrits sur liste de transplantation a cause d’un état général trop précaire.

Durée d’hospitalisation avant la pose de 'ECMO

La durée médiane d’hospitalisation avant la pose de 'ECMO était de 4 jours dont 2
jours en réanimation et un jour sous ventilation mécanique. L'étude PRESERVE retrouvait une
durée d’hospitalisation avant I'ECMO de 7 jours, une durée d’hospitalisation en réanimation
avant 'ECMO de 6 jours et une durée de ventilation mécanique avant 'ECMO de 5 jours. Deux
autres études retrouvaient des durées de ventilation mécanique médianes avant ECMO de 2
jours (151,152). Nous n’avons pas trouvé d’explication particuliere évidente aux différences

de durée retrouvées entre notre étude et I'étude PRESERVE.

B. Caractéristiques du SDRA et indication de 'ECMO

Etiologies du SDRA

Les trois étiologies de SDRA les plus retrouvées dans notre étude sont des SDRA
infectieux d’origine pulmonaire. On retrouvait ainsi les pneumopathies bactériennes (28,8%),

les pneumopathies d’inhalations (25,4%) et les pneumopathies virales (11,9%). Nous ne
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mettons pas en évidence de différence de mortalité entre les différentes étiologies. La
comparaison avec la littérature est rendue difficile. En effet, ces cadres étiologiques ne sont
pas toujours homogeénes entre les études. De plus, prédominent dans la littérature les articles
s'intéressant spécifiguement aux SDRA d’origine grippale. L'étude de Schmidt et al. utilisant
la base de données de I'ELSO et regroupant 2355 patients sous ECMO, retrouvait 21% de
pneumopathies bactériennes 11% de pneumopathies virales mais seulement 2 % de
pneumopathies d’inhalation (148). Une autre étude francaise regroupant 85 patients
retrouvait, quant a elle, 6% de pneumopathies d’inhalation(152). Cette différence est
probablement due a une différence dans la catégorisation des patients. En effet, nous avons
retenu le diagnostic de pneumopathie d’inhalation en cas d’inhalation massive et manifeste,
mais également en cas d’infection pulmonaire dans un contexte de trouble de la conscience
préalable a la détresse respiratoire majorant probablement le diagnostic d’inhalation par

rapport a la littérature.

Diagnostic et gravité du SDRA

Les patients ayant bénéficié de la pose d’'une ECMO VV dans notre centre étaient
globalement atteints de SDRA séveéres avec un rapport P/F médian a 59 mmHg et un score de
Murray médian a 3,25. Ceci est cohérent avec ce qui est retrouvé dans la littérature
(117,118,151).

Il est intéressant de remarquer que 96,7% des patients sortis vivants de I’hopital avait
un SDRA correspondant strictement a la définition du SDRA sévere de la conférence de Berlin,
alors que seuls 44,8% des patients décédés avait un SDRA qui rentrait dans cette définition
(p<0,001). Tous les malades (n=8) ayant une défaillance respiratoire correspondant a la
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définition du SDRA sévere mais évoluant depuis plus de sept jours au moment de la pose de
I"ECMO (que nous avons nommé « SDRA vieilli ») sont décédés.

On retrouve la méme notion quand on compare la durée de ventilation mécanique en
utilisant cette limite de sept jours. Ainsi 96,7% des patients sortant vivants de I’hopital étaient
ventilés depuis moins de sept jours contre 72,4% des patients décédés (p=0,01). Cet élément
est tres bien documenté par les études antérieures. Schmidt et al., dans I’analyse multivariée
ayant permis de construire le RESP Score retrouvaient un caractére protecteur a une durée de
ventilation mécanique inférieure a 48h, I'absence d’effet d’'une durée de ventilation comprise
entre deux et sept jours et un facteur pronostique défavorable en cas de durée de ventilation
mécanique supérieure a sept jours avant le recours a I'ECMO (148). Les recommandations de
la SRLF et de I'ELSO (35,126) retiennent d’ailleurs comme contre-indication a 'ECMO une
durée de ventilation mécanique supérieure a sept jours. En effet, on sait que la ventilation
mécanique induit des Iésions pulmonaires secondaires (24—-27) et ce, méme si I'on applique
une ventilation protectrice. De plus, on sait que vers J7 le SDRA arrive dans sa phase
fibroproliférative menant a un degré plus ou moins important de fibrose pulmonaire dont le
degré de réversibilité est variable (18). Il est probable que I'application d’une ventilation
mécanique « agressive » a cette phase, par les phénomenes inflammatoires qu’elle induit
(25,28), aggrave la formation de la fibrose. Martin et Al dans une étude publiée en 1995
avaient établi un lien entre degré de fibrose pulmonaire et mortalité (163). Ceci met
probablement en avant un intérét majeur de 'ECMO qui, si elle est mise en place au début de
I’évolution du SDRA, permet la mise en route précoce d’une ventilation ultra protectrice
permettant de limiter I'apparition des lésions secondaires induites par la ventilation

mécanique.
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Dans notre étude nous avons retrouvé une durée d’hospitalisation avant la pose de
'ECMO et une durée d’hospitalisation en réanimation avant la pose de I'ECMO
significativement plus courte dans le groupe des patients survivants. La différence n’est
cependant pas significative concernant la durée de ventilation mécanique avant 'ECMO. Ceci
est probablement d{, premieérement a un manque de puissance statistique de notre étude et
deuxiemement au fait qu’un certain nombre de patients décédés I’étaient dans un tableau de
défaillance multiviscérale d’apparition brutale et donc précédée d’une durée de ventilation

mécanique tres courte.

Défaillance d’organes extra respiratoires

La défaillance hémodynamique est trés fréquemment associée au SDRA sévére. Nous
retrouvions 74,3% de patients bénéficiant d’un soutien par catécholamines. L’étude de Roch
et al. publiée en 2013 et incluant 85 en SDRA séveéres traités par ECMO retrouvait un chiffre
identique de 74% (152). D’autres études retrouvaient un chiffre entre 49% et 70%
(118,141,147,151). Pour autant, ceci ne semble pas étre associé a une surmortalité.

Une insuffisance rénale aiglie est également trés fréquemment présente avant la pose
de 'ECMO (57,6% de nos patients). D’autres études retrouvaient un taux d’insuffisance rénale
plus bas (18%) (148) voire méme a 6% dans une autre étude (147). Il est probable que la
définition de l'insuffisance rénale utilisée soit a I'origine d’une telle discordance. Cependant,
dans notre cohorte, seuls 15,3% des patients bénéficient d’'une épuration extra rénale avant
la pose de 'ECMO. L’étude de Roch et al. retrouvait 11% de patients dialysés. Nous n’avons

pas mis en évidence d’'impact de l'insuffisance rénale aiglie sur la mortalité.
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Par contre, la présence d’une insuffisance hépatique, d’une CIVD, ou a fortiori d’un
syndrome de défaillance multiviscérale (SDMV) était significativement associée a une plus
grande mortalité. La présence d’un syndrome de défaillance multiviscérale est d’ailleurs une
contre-indication a la pose d’'une ECMO dans la conférence de consensus de la SRLF (35).

Le score SOFA est un score créé au milieu des années 1990 (164) pour évaluer la
défaillance d’organe dans le cadre du sepsis. Depuis il est tres largement utilisé dans de
nombreuses études comme marqueur des défaillances d’organes méme en dehors du sepsis.
Le score SOFA médian retrouvé dans notre cohorte était de 10, soit un score de gravité
intermédiaire, avec une mortalité estimable autour de 25% (165). Ceci contraste avec la
gravité de I'état respiratoire de nos patients. Ce résultat est conforme a ce qui est rapporté
par les autres équipes (147,151). La discordance entre la significativité du SDMV et la non
significativité du score SOFA est probablement liée a leur définition. En effet, dans notre étude
nous avions défini le SDMV, soit par un score SOFA supérieur a 15, soit par des éléments
cliniques (hypoglycémie, anurie, état de choc non controlé par les catécholamines ...). Or ces
éléments cliniques apparaissent plus précocement que leur pendant biologique exploré par le
SOFA.

De fagon étonnante, l'incidence de I'arrét cardiaque avant la pose de I'ECMO était
identique chez les patients vivants et chez les patients décédés. Nous n’avons cependant pas
pu recueillir les étiologies de ces arréts cardiaques pour pouvoir mieux comprendre notre
résultat. Nous émettons I'hypothése que la mise en place rapide d’'une 'ECMO VV au décours
d’un arrét cardiaque hypoxémique de courte de durée permet d’éviter sa récidive. Dans ce
cadre il peut donc paraitre licite de proposer un traitement par ECMO. Par contre, un arrét

cardiaque d’une autre étiologie doit plutét faire discuter la pose d’'une ECMO veino-artérielle.
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La présence d’un coma dans un contexte d’encéphalopathie post anoxique apres arrét
cardiaque est une contre-indication a la pose d’'une ECMO veino-veineuse (35).

Dans notre étude, et contrairement a ce qui est retrouvé dans I’étude RESP Score (148),
la présence d’un trouble neurologique avant la pose de 'ECMO, bien que fréquent (27,1%),
n’était pas associée a une plus grande mortalité. Une fois de plus, c’est probablement un
probleme de définition des cas. Nous avons fait le choix de définir le trouble neurologique
comme un score de Glasgow inférieur a 15, quel qu’en soit I'étiologie. Nous y avions donc
inclus les troubles de conscience d’origine toxique. Or, on sait que les patients hospitalisés en
réanimation pour des troubles de conscience d’origine toxique ont un meilleur pronostic que
la moyenne a la sortie de réanimation (166). Quand le cap aigu du SDRA est passé, le trouble
neurologique d’origine toxique n’interfére plus sur le pronostic, contrairement aux autres
étiologies de trouble de conscience (traumatisme cranien, état de mal épileptique,
encéphalopathies, infections neuro-méningées ...). A posteriori, ce choix du score de Glasgow

inférieur a 15 ne semble pas trés judicieux.

RESP Score

Le RESP Score médian est a 0. Notre population n’était effectivement pas sélectionnée.
Elle est donc probablement comparable a la large population « tout venant » utilisée pour la
construction du score. La mortalité prédite par un RESP Score a 0 est proche de 50%, ce qui
est presque identique avec ce que nous retrouvons dans notre population. De méme la

mortalité retrouvée au sein des Risk Class est cohérente avec les mortalités prédites.
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Respect des indications et contre-indications a la pose de 'ECMO

Seul 62,7% des patients ayant bénéficié d’'une ECMO VV entre 2010 et 2015 étaient
parfaitement en accord avec les recommandations de la SRLF (35), concernant a la fois
I’existence d’une indication et I'absence de contre-indication.

On remarque que l'indication existe dans 91,5% des cas, mais que |'absence de contre-
indication ne se retrouve que chez 67,8% des patients. Les contre-indications les plus souvent
non respectées sont : la présence d’'une immunodépression sévere dans 16,9% des cas, la
durée de ventilation mécanique supérieure a sept jours dans 15,2% des cas et la présence
d’un syndrome de défaillance multiviscérale (objectivé par un score SOFA supérieur a 15) dans
8,5% des cas. On note que le fait de respecter a la fois les indications et les contre-indications
est statistiquement associé a la survie (p=0,005). Mais si I'on prend les deux critéres
séparément, seul le respect des contre-indications est significativement associé a la survie
(p=0,002).

Le taux d’adhésion aux recommandations est moyen. Mais, d’une part ces
recommandations sont parues en 2014, soit quatre ans apres le début de prise en charge en
routine de patients sous ECMO veino-veineuse dans notre centre et d’autre part, on remarque
que 6 patients (soit 20% des patients vivants) ont bénéficié de la pose d’'une ECMO alors que
le respect de la conférence de consensus ne le recommandait pas. Ceci nous montre que,
méme si les recommandations d’expert doivent étre suivies au maximum, elles ne se

substituent pas au raisonnement médical.
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C. Prise en charge médicale avant la pose de 'ECMO

Prise en charge ventilatoire avant la pose de 'ECMO

Au moment de la pose de I'ECMO seuls 50,9 % des patients de notre centre avaient
des parametres ventilatoires qui rentraient strictement dans la définition de la ventilation
protectrice telle qu’elle est recommandée par la SRLF dans les conférences de consensus sur
le SDRA (34) et sur 'ECMO (35). Ce résultat, qui semble médiocre, est a tempérer.
Premiérement nous avons considéré les données manquantes comme une prise en charge
non conforme aux recommandations. Il nous manquait trois valeurs de volume courant et
neuf valeurs de pression de plateau. Méme s’il est possible que les valeurs n’étaient pas
reportées dans le dossier parce qu’elles n’avaient pas été relevées, et donc non prises en
considération pour le réglage de la ventilation, il est également possible qu’il s’agisse
uniqguement d’un oubli de report des valeurs. Nous touchons ici les biais et limite d’un essai
rétrospectif.

Une analyse plus fine nous montre que 94,9% des patients étaient ventilés avec un
volume courant inférieur a 8ml/kg de poids idéal théorique et donc conformément aux
recommandations. La médiane du volume courant est méme a 5,95ml/kg de poids idéal
théorique, ce qui correspond a la valeur de volume courant utilisé comme objectif dans la
plupart des essais cliniques dans le SDRA (29,30).

La définition du niveau de PEP est une problématique importante dans la prise en
charge du SDRA. Le consensus de la SRLF sur le SDRA de 2005 (34) préconise une PEP d’au
minimum 5 cmH,0. Nous retrouvions 81,4% de patients chez qui cette recommandation était

respectée au moment de la pose de 'ECMO. Le non-respect de cette recommandation était

119



souvent lié a un état pathologique associé contre indiquant les hauts niveaux de PEP
(insuffisance cardiaque droite aiglie, HTAP sévére, pneumothorax non drainé, fistule broncho-
pleurale ...). De trés nombreuses études tendent a montrer qu’il est nécessaire d’utiliser des
niveaux de PEP beaucoup plus élevés dans la plupart des cas de SDRA parfois au-dela de 20
cmH,0 (36—-38). La PEP médiane réglée avant la pose de 'ECMO chez les patients de notre
cohorte était de 10 cmH,0. Ceci correspond a la limite basse de ce qui est retrouvé dans les
autres séries de SDRA sous ECMO dans lesquelles les auteurs retrouvaient une PEP moyenne
entre 10 et 14 cmH,0 (117,147,148,151).

La pression de plateau médiane de notre cohorte est de 30 cmH-0. La valeur moyenne
de la pression de plateau avant la pose de | ’'ECMO la plus souvent retrouvée dans la littérature
est de 32 cmH,0 (147,151,152).La pression de plateau est le parameétre le moins souvent
respecté par rapport aux recommandations. En effet, il n’était inférieur ou égal a 30 cmH,0
que chez 57,6% des patients. Si, effectivement, ce niveau de pression de plateau maximale est
un idéal a atteindre, dans un certain nombre de cas ce niveau peut étre dépassé. Un niveau
de pression de plateau de 32 voire 35 cmH,0 peut étre toléré (34). Ceci est notamment
retrouvé chez les patients obéses qui ont une compliance de la paroi thoracique faible. Dans
ce cas I'augmentation de la pression de plateau n’entraine pas d’augmentation délétere de la
pression transpulmonaire. En effet, une partie importante de la pression régnant dans les
voies aériennes (dont la pression plateau est le reflet) est utilisée pour « distendre » la paroi
thoracique et non les alvéoles pulmonaires (34). Notre population comportait un nombre
important de patients obéses (27,6%). Ce taux peut étre une premiére explication au nombre
important de patients ayant une pression de plateau supérieure a la pression de plateau
maximale recommandée de 30 cmH,0. Par ailleurs, en cas de ventilation mécanique avec un

mode en volume, ce qui était le cas de pres de 95% de nos patients, la pression de plateau
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n’est pas un parametre réglé par le clinicien. Elle résulte du volume insufflé, de la PEP réglée
et de la compliance pulmonaire. Or, plus le SDRA est sévéere plus la compliance pulmonaire est
abaissée et donc, a parameétres respiratoires identiques, plus la pression de plateau résultante
est élevée. Ainsi, une autre explication possible au nombre important de patients ayant une
pression de plateau élevée réside dans la gravité des SDRA dont sont atteints les patients de
notre population. La pression de plateau médiane de notre cohorte est de 30 cmH,0. La valeur
moyenne de la pression de plateau avant la pose de | 'ECMO la plus souvent retrouvée dans

la littérature est de 32 cmH,0 (147,151,152).

Prise en charge non ventilatoire avant la pose de 'ECMO

L'utilisation des curares dans notre cohorte, au moment de la pose de I'ECMO, est
retrouvée dans 96,6% des cas soit un taux trés supérieur a ce qui est retrouvé dans la
littérature. Ainsi, il est retrouvé un taux de recours aux curares de 49% dans la cohorte RESP
Score (148) qui incluait des patients pris en charge entre 2000 et 2012. La preuve claire du
bénéfice des curares dans les formes séveres de SDRA s’est faite relativement récemment
avec I'étude de Papazian at al. en 2010 (74). Cette essai controlé, randomisé, en double
aveugle incluait 340 patients atteints de SDRA avec un rapport P/F inférieur a 150 mm Hg. Ce
travail retrouvait une diminution de mortalité a J90 (odds ratio 0.68 (IC 95% [0.48 - 0.98] p =
0.04)) dans le groupe des patients curarisés 48h par cisatracurium par rapport au groupe
placebo. Ceci pourrait impliquer un recours actuel plus systématique aux curares depuis cette
période et donc expliquer la différence retrouvée avec des études plus anciennes. Les
recommandations de la SRLF de 2005, sur la prise en charge du SDRA (34), ne préconisaient

pas le recours systématique aux curares. lls étaient positionnés en seconde intention, a la
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phase initiale du SDRA, soit pour améliorer I'oxygénation, soit pour permettre une bonne
adéquation patient-ventilateur si la sédation, bien qu’optimale, était jugée insuffisante. Par
contre dans le consensus sur I'ECMO de 2014, la SRLF se positionnait pour un recours
systématique aux curares (35).

Environ 50 % des patients de notre étude avaient bénéficié d’au moins une séance de
décubitus ventral (DV), avant le traitement par ECMO. Ce taux de recours au DV était
comparable a ce qui est décrit dans d’autres séries francaises. Ainsi, les séries publiées en
2013 par Roch et al. (152) et la série des ECMO dans le cadre de SDRA d’étiologie grippale,
publié par le réseaux REVA (151), retrouvaient un taux de recours au DV de 45%. Les séries
internationales retrouvaient, quant a elles, un taux de recours au DV inférieur (par exemple
22% dans la série Australienne et Néo-Zélandaise de 2009 (118)). Le rapport bénéfice/risque
du DV a longtemps été débattu. Son intérét a été plus clairement affirmé par l'essai
multicentrique contr6lé randomisé PROSEVA seulement en 2013. Cette étude publiée par
Guérin et Al (71) incluait des patients en SDRA avec un rapport Pa0O,/FiO; inférieur a 150 mm
Hg. Ce travail a montré un bénéfice sur la mortalité a J28 (16% dans le groupe DV vs 33% dans
le groupe controle p < 0,001 OR= 0,39) de la mise en décubitus ventral précoce, répétée et
prolongée (16 a 18 heures par jour). Alors qu’en 2005 le DV n’était pas recommandé de
maniére systématique (34), en 2014 le consensus d’expert sur I’'ECMO de la SRLF, préconise
d’avoir recours a, au moins une séance de décubitus ventral, avant d’envisager la pose d’une
assistance respiratoire extra corporelle.

Le recours au monoxyde d’azote inhalé était également trés fréquent (69,5%).
L'utilisation du NO est tres différente selon les séries publiées, de 20 a 91% (147,148). Ces
importants taux d’utilisation de NO sont probablement un reflet de la gravité des patients pris

en charge. En effet, dans notre centre, il n’est que peu utilisé en routine mais est positionné
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comme une thérapie de derniers recours. Les patients bénéficiant de I’'ECMO correspondent
donc probablement a la population chez qui 'usage de ce type de thérapeutiques a une
incidence élevée.

La corticothérapie était peu utilisée avant la pose de I'ECMO (10,2%) mais il s’agit d’'une
thérapeutique non recommandée a la phase aigué du SDRA. Sa place, si elle existe, est plutot
a la phase tardive du SDRA (apres le septieme jour) (34). La littérature retrouve des taux de
recours aux corticoides extrémement différents, allant de 6 a 84% (117,148).

Le recours a I'almitrine et a I'HFO est quasiment nul dans notre centre. Un seul patient
a bénéficié de la perfusion d’almitrine, thérapeutique prescrite avant son transfert, via
I'UMAC, dans un hopital situé en dehors de la région. Certains centres font une utilisation plus
large de ces thérapeutiques. Ainsi, avant le pose de I'ECMO, une utilisation de I'HFO est
retrouvée entre 1 et 13 % (117,147). Pour I'almitrine certains centres en ont un recours dans
8 a 10% des cas (147,151).

Au moment de la pose de I'ECMO, le recours aux traitements anti infectieux était
extrémement fréquent. Nous avons retrouvé en particulier un taux de recours aux
antibiotiques supérieur a 90%. Ceci est corrélé a I'extréme fréquence des causes infectieuses
de SDRA.

La perfusion de bicarbonates était relativement rare dans notre série (15,3%). Leur
utilisation n’est pas recommandée dans la prise en charge de I'acidose hypercapnique induite
par la ventilation protectrice (34). lls sont plut6t utilisés en thérapeutique de sauvetage dans

les acidoses tres profondes et souvent en situation d’instabilité hémodynamique majeure.
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D. Prise en charge médicale et évolution sous ECMO

Prise en charge médicale sous ECMO

Le traitement d’une surcharge hydro-sodée était fréquemment retrouvé dans notre
série (57,6%). En effet, les patients sont trés fréquemment en surcharge hydro-sodée et ce,
souvent avant méme la pose de 'ECMO. La médiane de la prise de poids, entre le poids
habituel et le poids mesuré a la pose de 'ECMO, est de + 2,9 kg. Nous avons vu qu’une trés
grande majorité de nos patients avaient une défaillance hémodynamique associée au SDRA et
que 54,2% d’entre eux avait méme nécessité une expansion volémique supérieure a 30ml/kg
durant les 24h précédentes. Cette surcharge hydro-sodée s’aggravait fortement aprés le
recours a ’'ECMO. Ainsi, a J3 de la pose, la prise de poids médiane était de +9,5 kg et a J7 elle
était encore de +7kg. En effet, en plus de I’état de choc, 'ECMO peut étre responsable d’une
surcharge hydro sodée. D’une part, le volume d’amorgage de la CEC est d’environ 700 ml de
colloides ou de cristalloides. D’autre part, 'TECMO nécessite de maintenir une volémie plutét
élevée pour pouvoir maintenir le débit de pompe. Enfin, la circulation extra corporelle induit
elle-méme un syndrome inflammatoire aggravant la surcharge hydro-sodée(167-169). En
2014 Schmidt et al. ont publié une étude rétrospective qui retrouvait que la stricte positivité
de la balance hydro-sodée, a J3 du début d’ECMO, était un facteur indépendant de mortalité
aJoo (170).

Les patients en SDRA séveres et ventilés mécaniquement ont de multiples raisons de
nécessiter la réalisation d’'une bronchoscopie (171-173) (prélevements infectieux,
désobstruction bronchique, LBA...). Ainsi, dans notre série, 57,6% des patients ont bénéficié

d’au moins une fibroscopie bronchique. Sharma et al. ont montré en 2016, que la réalisation
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d’une fibroscopie bronchique chez des patients sous ECMO n’était pas associée a la survenue
d’événements indésirables (174).

La nécessité de recourir a I'épuration extra rénale était fréquemment retrouvée chez
nos patients (35,6%) sans que cela ne semble étre associé a une surmortalité (p=0,71). En
2013, une équipe allemande a étudié I'impact sur la survie du recours a une EER sous ECMO.
Sur 200 patients traités par ECMO veino-veineuse (111 patients) et veino artérielle (89
patients), 120 patients (60%) avaient nécessité la mise sous EER. Cela avait un impact fort sur
la mortalité car la survie dans le groupe non dialysé était de 53% contre 17% dans le groupe
dialysé (p=0,001). Le taux de recours a I'EER dans le sous-groupe ECMO veino-veineuse étaient
de 47,9% (175). La série frangaise du réseau REVA retrouvait 48% de patients dialysés sous
ECMO avec un impact sur la mortalité (p=0,003) (151).

Notre taux de recours a la trachéotomie est relativement faible. Ainsi sept patients
(11,9%) ont bénéficié de la réalisation d’'une trachéotomie au cours de leur séjour en
réanimation (pendant ou aprés le traitement par ECMO). Une étude rétrospective
monocentrique frangaise réalisée en 2007 retrouvait une incidence de 32% de patients
trachéotomisés parmi tous les patients ventilés plus de trois jours (176). On peut voir deux
explications possibles a cette discordance : premierement un effet centre, mais nous ne
disposons pas de statistique sur le recours a la trachéotomie en réanimation dans notre CHU.
Deuxiémement, il existe un débat sur I'opportunité de la réalisation précoce ou tardive d’une
trachéotomie (177). L’habitude de notre centre est plut6t la réalisation tardive. Dans notre
étude nous retrouvions une durée médiane de ventilation mécanique, aprés I'ablation de
'ECMO, de 8 jours et une durée médiane totale de ventilation mécanique de 24,5 jours. Bien

gue tres grave initialement dans un certain nombre de cas, I'état respiratoire de nos patients
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s’améliorait rapidement apres I'ablation de 'ECMO. On peut supposer que ceci ne laisse pas
le temps de poser I'indication de trachéotomie.

Deux patients de notre cohorte ont bénéficié de séances de décubitus ventral sous
ECMO, ces deux patients sont décédés. L'intérét principal du décubitus ventral est certes
d’améliorer I'oxygénation, ce qui devient temporairement inutile avec I'ECMO, mais ses
bénéfices autres sont multiples (recrutement alvéolaire, limitation des effets indésirables de
la ventilation mécanique, drainage des sécrétions bronchiques, amélioration de la fonction
ventriculaire droite...) (63,66,68,70,178). Le DV est ainsi proposé comme un traitement du
SDRA. Dans ce contexte se pose la question du rapport bénéfice risque de la réalisation de
séances de DV chez les patients sous ECMO. Cette pratique, bien que non recommandée,
semble de plus en plus pratiquée par de nombreux centres. Culbreth et al. ont effectué (179),
en 2016, une revue de la littérature sur cette pratique. Sept études pour un total de 49
patients ont été retenues. Trois études, sur les cing qui I'étudiaient, retrouvaient une
amélioration significative du rapport P/F lors des séances de DV sous ECMO. Aucune de ces
études ne rapportait d’événement indésirable grave, en particulier aucun cas de décanulation
accidentelle n’a été rapporté. Une série francaise relate un taux relativement important de
recours au DV sous ECMO (20%) (152).Dans notre série, un des patients ayant eu des séances
de décubitus ventral est décédé dans les suites de la prise en charge d’'une tamponnade sans
gue celle-ci n’ait pu étre formellement imputée a 'ECMO.

Le taux de conversion en ECMO veino-artérielle est anecdotique. En effet un seul
patient en a bénéficié dans le cadre de l'apparition d’'un syndrome de défaillance
multiviscérale, apparu tres rapidement apres la pose de I'ECMO veino-veineuse, et conduisant

a son déces quelques heures apres la conversion en ECMO veino-artérielle.
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L'apparition d’'un syndrome de défaillance multiviscérale sous ECMO est retrouvée
chez 13,6% de nos patients. Nous constatons sans surprise que I'apparition d’'un SDMV est
associée a la mortalité. 24% des patients décédés le sont dans un contexte de SDMV. L’essai

CESAR (117) retenait le SDMV comme cause de déces chez 17% de leurs patients.

Complications apparaissant sous ECMO

Les deux complications les plus fréquemment retrouvées sont les complications
hémorragiques (49,2%) et les complication hématologiques (44, 1%). Ces deux complications
sont probablement liées. En effet, il est reconnu que les circuits de circulation extra corporelle,
par leur grande surface de contact sang-matériel étranger, sont des activateurs de la cascade
de la coagulation. lls induisent donc des syndromes hémorragiques pouvant étre séveres
(144,180,181). L'équipe de Kalbhenn et al. a retrouvé, chez 19 patients traités par ECMO
veino-veineuse, une incidence de 88% de déficit en facteur Xlll, 79% de maladie de Willebrand
acquise, 40% de déficit en fibrinogene et 54 % de chute de plus de 20% du taux de plaquettes.
L’'ensemble de ces déficits était présent dés les 24 premiéres heures d‘assistance (143). La
méme équipe s’est intéressée spécifiquement a la maladie de Willebrand et retrouvait que
sur 18 patients inclus 17 avaient une maladie de Willebrand acquise biologique a 24 h de la
pose de I'ECMO, completement réversible des I'ablation de celle-ci (145). Des résultats
similaires ont été retrouvés par d’autres équipes (146,182). A l'inverse, dans notre série, nous
retrouvions un taux de maladie de Willebrand tres faible (3,4%) probablement par manque
diagnostique de celle-ci.

L'apparition d’une thrombopénie apres la pose de 'ECMO est classiquement décrite

dans la littérature (183,184). Nous avons fait les mémes constatations avec une variation
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médiane du taux de plaquettes de -83G/L entre avant la pose de 'ECMO et J3 (p<0,001). Un
article récent publié par Abrams et al. remet en cause I'imputabilité directe de 'ECMO dans
I’apparition de cette thrombopénie. En analyse multivariée ils ne retrouvaient pas d’influence
du nombre de jours de traitement par ECMO sur I'évolution du nombre de plaquettes. Les
auteurs évoquaient un réle prépondérant de la gravité de I'état clinique des patients sur la
survenue d’une thrombopénie (185).

Par les contraintes mécaniques qu’elle impose aux éléments figurés du sang, 'ECMO
est pourvoyeuse d’hémolyse(186). Nous retrouvions une hémolyse chez 42,4% des patients.
L'incidence de I'hémolyse est trés diversement rapportée dans la littérature, ainsi I'ELSO
rapporte 5,8% d’hémolyse (142) alors qu’une étude de Pan et al., étude rétrospective portant
sur I’hémolyse et la thrombose de circuit d’ECMO, publiée en 2016 rapportait une incidence
apresde 67% (187). Ces différences sont explicables par le choix du marqueur biologique ainsi
gue de son seuil. La mesure de I’'hémoglobine libre plasmatique est le marqueur biologique
utilisé dans la plupart des études. Or ce n’est pas un examen pratiqué en routine dans notre
centre, nous avons donc choisi le taux d’haptoglobine effondré comme marqueur d’hémolyse.
L’ELSO ne rapportait que les hémolyses importantes (Hb plasmatique > 50mg/dl) alors que
I’étude de Pan rapportait les cas d’hémolyses méme faibles (Hb plasmatique >10mg/dl).
L'ELSO recommande de commencer une démarche diagnostique au-dela d’un taux
d’hémoglobine plasmatique de 50mg/dl (160). Le taux d’hémoglobine plasmatique a méme
été rapporté comme marqueur pronostique d’apparition d’une insuffisance rénale (188) ainsi
gue comme marqueur pronostic de mortalité (189) chez les patient traités par ECMO veino-
artérielle. Nous retrouvions un taux de CIVD faible dans notre série (3,4%) mais cohérent avec

les données publiées par I'ELSO (3,3%) (142).
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Pres de la moitié de notre population (49,2%) a présenté au moins une complication
hémorragique. Les plus fréquentes étaient le saignement au site de canulation (17%) et le
saignement au niveau de la sphére ORL (15,3%). Il s’agit le plus souvent de saignements peu
séveres. Bien que moins fréquents, les saignements du site opératoire (10,2%) et les
hémothorax (8,5%) sont souvent plus graves. 17% des patients de notre étude ont présenté
un choc hémorragique sous ECMO. La série frangaise PRESERVE (147) retrouvait un taux de
complications hémorragiques comparable a 46% avec 21% de saignements au site de
canulation, 20% de saignements ORL et 9% d’hémothorax. Le registre de I'ELSO (142) rapporte
un taux de saignements de canule a 13,2% et un taux de saignements du site opératoire a
10,5%. On voit donc que le nombre et type de complications hémorragiques dans notre série
sont tout a fait comparables aux données retrouvées par les autres équipes. Ce taux élevé de
complications hémorragiques et hématologiques explique la nécessité fréquente d’avoir
recours a la transfusion sanguine (84,8% de patients transfusés) ou a la perfusion de
médicaments dérivés du sang (27,1%). Nous n’avons pas trouvé dans la littérature d’article
étudiant spécifiguement les besoins transfusionnels sous ECMO veino-veineuse.

Le troisieme type de complications retrouvé en termes de fréquence correspondait
aux complications hémodynamiques. En dehors du choc hémorragique, la complication
hémodynamique la plus fréquente est la survenue d’un arrét cardiaque (10,2%), la mortalité
retrouvée est alors de 100%. La série PRESERVE retrouvait une incidence de I'arrét cardiaque
sous ECMO VV a 11% mais avec une mortalité de seulement 60%. L’incidence des troubles du
rythme sous ECMO dans notre étude est de 11,9%. Le registre ELSO (142) en rapporte 10,8%.

Les complications respiratoires constituaient la quatrieme catégorie de complications
qgue nous retrouvions avec une incidence de 25,4%. Dans cette catégorie, nous retrouvions

18,6 % de pneumothorax, 10,2% d’hémothorax et 5,1 % d’hémoptysie. Le registre de I'ELSO
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(142) rapporte une incidence du pneumothorax (nécessitant un drainage) sous ECMO a 8,8%.
Les études portant sur une population de patients en SDRA et placés sous ventilation
mécanique (hors ECMO) retrouvaient une incidence du pneumothorax entre 3 et 13%
(30,63,74,190,191). Notre taux de pneumothorax était donc plus élevé que ce qui est rapporté
dans la littérature. Une explication possible a cela est notre nombre relativement élevé de
patients traités par ECMO dans un contexte péri opératoire de chirurgie thoracique (10,3%).
Pour I'hémothorax, I'étude PRESERVE (147) retrouvait un incidence a 9%. L'incidence de
I’hémoptysie est de 6,1% dans le registre de I'ELSO. Notre taux d’hémothorax et d’hémoptysie
est donc cohérent avec ce qui est retrouvé dans la littérature.

Nous retrouvions un taux de complications infectieuses a 18,6% dont la plupart étaient
des pneumopathies acquises sous ventilation mécanique (17%). Peu de données existent sur
les complications infectieuses sous ECMO veino-veineuse. L'ELSO rapporte 17,5% d’infections
tous sites confondus et prouvées par la culture microbiologique (142). L’étude PRESERVE
rapportait un taux trés important de PAVM (74%) (147). L'incidence des pneumopathies
nosocomiales chez des patients intubés et ventilés en réanimation est retrouvée entre 10 et
30% (192,193). La grande différence retrouvée entre nos résultats et ceux de I'étude
PRESERVE est probablement liée a une différence de définition. Nous avons considéré comme
une PAVM une pneumopathie bactériologiquement prouvée apparaissant alors que le patient
était traité par ECMO. Nous n’avons ainsi pas pris en compte les PAVM présentes avant la
pose de I'assistance ni celles se déclarant aprés I'ablation de celle-ci.

Les complications thrombotiques sont retrouvées dans 8,5% des cas. Ce sont toutes
des thromboses veineuses profondes au site de canulation. Une étude monocentrique portant
sur 103 patients et publiée en 2015 par Coopper et al. (194) rapportait une incidence de

thromboses veineuses post canulation d’ECMO veino-veineuse a 13%. Il faut noter que pres
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de 90% des patients de la cohorte avaient eu, de maniéere systématique, un écho doppler et
gu’un seul patient était symptomatique.

Le nombre de complications neurologiques était rare (6,8%) mais il s’agit de
complications graves car, dans ce cas, nous retrouvions une mortalité de 100%. Sur les deux
patients présentant un cedeme cérébral, I'un était secondaire a un bas débit cérébral prolongé
au moment de la prise en charge initiale et I'autre était hospitalisé dans un contexte d’état de
mal épileptique hyper réfractaire. Un troisieme patient a présenté un état de mort
encéphalique a une semaine d’un polytraumatisme avec traumatisme cranien grave. Nous ne
retrouvions dans notre série qu’un seul (1,7%) AVC hémorragique, sous ECMO. En 2016 Luyt
et al. (195) a publié une étude monocentrique francaise observationnelle rétrospective
incluant 135 patients traités par ECMO veino-veineuse en étudiant spécifiquement les
complications neurologiques apparaissant sous ECMO. Cet article était associé a une revue de
la littérature sur le sujet. Il retrouvait 11% de Iésions neurologiques imputables a 'TECMO dont
7,5 % sous la forme d’un saignement intracranien. La revue de la littérature associée retrouvait
une incidence moyenne de 5 % d’AVC hémorragiques imputables a I'ECMO.

Les complications mécaniques étaient rares (3,4%). A noter une décanulation
accidentelle, complication potentiellement gravissime, ayant entrainé un choc hémorragique
mais pas le déces du patient.

Dans notre étude, 25,4 % des patients ont bénéficié d’au moins un changement de
circuit avec changement de I'oxygénateur. Les informations présentes dans les dossiers
médicaux n’étaient pas suffisamment précises pour en déterminer le motif. Le registre de
I"'ELSO (142) retrouve une défaillance de I'oxygénateur chez 9,1 % des patients et une

coagulation de celui-ci chez 13,6 % des patients.
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On retrouve la nécessité de mobilisation des canules d’ECMO dans 17 % des cas. Cela
était rendu nécessaire en cas de recirculation importante avec difficulté d’oxygénation du

patient malgré la présence de 'ECMO.

E. Données clinico-biologiques sous ECMO

Gaz du sang

Nous retrouvions une médiane de PaO, avant la pose de I'ECMO a 7,86 kPa, une
médiane de la PaC0, a 7,80 et un pH artériel médian a 7,23. Ce niveau d’hypoxémie,
d’hypercapnie et d’acidose est tout a fait comparable avec ce que I'on peut retrouver dans la
littérature. Ainsi I’étude De Roch et al. a Marseille (152), I’étude PRESERVE (147) et I'étude
RESP Score (148) retrouvaient, respectivement, une PaO, avant 'ECMO de 8 kPa, 7,06 kPa et
7,6 kPa, une PaCO, a 7,87 kPa, 8,4kPa et 7,46 kPa et enfin, un pH a 7,10, 7,22 et 7,25. Sans
surprise 'ECMO permettait une quasi normalisation des gaz du sang, et ce trés rapidement.
Ainsi, les gaz du sang prélevés a H+3 de la pose de 'ECMO retrouvaient une Pa0O, a 11 kPa
(+3,1 kPa), une PaCO; a 4,68 (-3,0 kPa) et un pH a 7,36 (+0,13). L'étude PRESERVE retrouvait a
6H de la pose de 'ECMO, une Pa0;, a 9,73 kPa, une PaCO, a 4,8 et un pH a 7,43. Cette capacité
a normaliser les gaz du sang perdure dans le temps puisque nous retrouvons des valeurs de
gaz du sang quasiment identiques a J1, J3 et J7 de la pose de 'ECMO. Nous retrouvions une
différence statistiquement significative dans la valeur de la PaO, a J3 entre le groupe des
patient décédés (Pa0,=11,9 kPa) et le groupe des patients vivants (Pa0,=9,79). Nous ne
trouvons pas d’explication a cette différence retrouvée isolément. Cette différence, bien que

statistiqguement significative, ne nous semble pas cliniquement pertinente. Nous remarquons
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d’ailleurs que dans certain cas nous n’observons pas d’amélioration, voire une aggravation,
des parametres des gaz du sang. Certains patients restaient trés hypoxémiques (PaO; a H3
minimum 5,78 kPa), trés hypercapniques (PaCO, a H3 maximum 7,81 kPa) et/ou avec une
acidose profonde (pH a H3 minimum 6,98). Ceci peut étre lié soit a une défaillance de la
technique (recirculation importante, diametre de canule insuffisant ne permettant pas
d’atteindre un débit de pompe suffisant, ...), a une ou plusieurs erreurs de réglage du
respirateur et/ou de 'ECMO (baisse trop rapide de la FiO, ou du volume minute réglé sur le
respirateur, débit de pompe ou de balayage insuffisant sur 'ECMO ...) ou enfin a I'aggravation
de I'état respiratoire ou hémodynamique du patient (dégradation des échanges gazeux,
acidose métabolique secondaire a une hyperlactatémie majeure ou a une insuffisance rénale
aigue ...). Les causes d’hypoxémies sous ECMO décrites dans la conférence de consensus de la

SRLF de 2014 (35) sont présentées dans le Tableau 30.

Causes possibles Actions proposées

Recirculation importante Vérifier la position des canules

Débit insuffisant par rapport a la demande métabolique Adapter le diamétre des canules et optimiser 1’état volémique
Défaillance de 1"oxygénateur Evaluer le fonctionnement de I’oxygénateur en mesurant

la PO, efférente

Majoration du shunt pulmonaire secondaire a la levée FEvaluer le shunt en mesurant les PO, du circuit et du patient
de la vasoconstriction pulmonaire hypoxique

Aggravation de la fonction pulmonaire (pneumonie, pneumothorax. . .)

PO, .Pression partielle en Oxygene

Tableau 30 : Causes d’hypoxémie sous ECMO et actions proposées. D’apres Richard et Al. Assistance extracorporelle au cours du
syndrome de détresse respiratoire aigué (chez I'adulte et I’enfant, a I'exclusion du nouveau-né). Conférence de consensus organisée
par la Société de réanimation de langue francaise. Réanimation. 17 mars 2014;22(3):548 -66.
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Modes ventilatoires et parameétres de ventilation mécanique

Avant la pose de 'ECMO le mode ventilatoire le plus largement utilisé était un mode
de réglage en volume : le mode Ventilation Assistée Contrdolée (94,9% des patients). Seuls
3,4% des patient bénéficiaient d’'un mode ventilatoire en pression (APRV). La conférence de
consensus de la SRLF sur la prise en charge ventilatoire du SDRA de 2005 (34) ne recommande
pas de mode ventilatoire particulier mais recommande d’utiliser plutét un mode de réglage
en volume pour permettre une surveillance plus facile de la pression de plateau. Nous
remarquons qu’un patient de notre étude a bénéficié de la pose de I'ECMO alors méme qu’il
n’était pas placé sous ventilation mécanique et qu’il était traité par oxygénothérapie nasale a
haut débit (196).

Apres la pose de 'ECMO le rapport de patients ventilés en VAC et en APRV s’inverse.
Ainsi, a J3, 62,2% des patients sont ventilés en APRV et 73,3 % a J7. Cette tendance a
I"utilisation du mode APRV se poursuivait méme apres le sevrage de 'ECMO puisque 3H aprés
le retrait de celle-ci, encore 61,5% des patients étaient ventilés en APRV. La non plus, la
conférence de consensus de la SRLF sur I'assistance respiratoire extra corporelle de 2014 ne
recommande ni de mode ventilatoire particulier ni de paramétrage précis de la ventilation
mécanique a appliquer sous ECMO. Par contre il est précisé que « le réglage de la ventilation
doit permettre de limiter au maximum le niveau de pression de plateau tout en administrant
un niveau minimum de PEP »(35). L'ELSO recommande quant a elle un objectif de réglage de
la FiO, du respirateur inférieure a 40% et une pression de plateau inférieure a 25 cmH,0 (126).
L'ECMO est une méthode tres efficace pour assurer la décarboxylation, elle permet de
« découpler » I'épuration de CO, de la ventilation alvéolaire. Elle permet alors la diminution

du volume courant et de la fréquence respiratoire induisant une diminution des pressions de
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ventilation (pression de plateau, éventuelle auto-PEP et pression motrice). Cette ventilation
ultra protectrice permet de diminuer les Iésions induites par la ventilation mécanique et de
mettre le « poumon au repos » (197,198). L'intérét potentiel de I’APRV dans ce contexte est
probablement de pouvoir régler une ventilation ultra protectrice avec des niveaux de pression
fixes, sans se soucier des volumes pulmonaires mobilisés par ces pressions réglées. La capnie
est alors contrélée grace au réglage du débit de balayage sur 'ECMO. Schmidt et al. (199) ont
conduit une étude rétrospective internationale sur la gestion de la ventilation mécanique lors
d’un traitement par ECMO. Elle incluait 168 patients dont 98% placé sous ECMO VV. A J3 ils
retrouvaient 33% de patients ventilés en mode APRV. En additionnant I’ensemble des modes
ventilatoires en pression, 85% des patients étaient ventilés de la sorte.

Dans notre étude nous retrouvions cette notion de ventilation ultra protectrice. A J3
le volume courant médian rapporté au poids idéal théorique est de 4,1ml/kg, la pression de
plateau médiane était a 25 cmH,0 et la PEP médiane est retrouvée a 12 cmH,0. Nos résultats
sont comparables a la littérature. En effet, I'’étude de Schmidt et al. sur la ventilation sous
ECMO (199) retrouvait des valeurs de 3,9 ml/kg pour le volume courant, une pression de
plateau a 26 cmH,0 et une PEP a 10 cmH,0.

Comme Amato et al. (54) qui avaient montré que la pression motrice (ou driving
pressure) appliquée par la ventilation mécanique des patients en SDRA était un déterminant
de la survie, Serpa Neto et al. (200) ont montré, a partir d’'une cohorte de 545 patients traités
par ECMO pour un SDRA issue de 9 essais, que le seul paramétre ventilatoire indépendant
associé a la mortalité hospitaliere était également la driving pressure. La moyenne de la driving
pressure des patients de leur étude a J1 est de 13,7 cmH,0 avec 13,3 cmH,0 dans le groupe
des patients survivants contre 14,5 cmH,0 dans le groupe des patients décédés. De notre coté

nous retrouvions a J1 une driving pressure médiane a 13 cmH,0 avec 11,5 cmH,0 dans le
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groupe des patients survivants et 14 cmH,0 dans le groupe des patients décédés. En analyse
univariée, cette différence n’est pas significative (p=0,05) dans notre étude. A J3 et 7 la driving
pressure n’est également pas différente entre les deux groupe (p=1 a J3 et p=0,45 a 7).

La compliance pulmonaire statique est un reflet des propriétés élastiques du
parenchyme pulmonaire, propriétés élastiques qui sont grandement altérées dans le SDRA.
Plus I'atteinte parenchymateuse est sévere et diffuse plus la compliance pulmonaire est
abaissée (18,21). Les patients de notre étude ont une compliance, avant la pose de 'ECMO,
qui est basse (18,5 ml/cmH;,0) mais cohérente avec ce qui est retrouvé dans la littérature (23,2
ml/cm H,0 dans I'étude de Schmidt de 2015 (199), 14ml/cm H,0 dans la série PRESERVE
(147)). Avant la pose de I'ECMO, il n’existait pas de différence significative de la compliance
pulmonaire entre le groupe des patients survivants et le groupe des patients décédés. Une
différence statistiquement significative apparaissait a J3 puis est retrouvée a J7 et au moment
du sevrage de 'ECMO avec une compliance plus basse dans le groupe des patients décédés.
Ceci n’est pas étonnant et correspond probablement au reflet de I’évolution plus défavorable
du SDRA chez les patients qui sont décédés.

Nous retrouvions d’ailleurs une différence significative de volume de ventilation minute
entre les patients survivants et les patients décédés, qui présentaient une VM plus basse. Ceci
est le résultat de I'application d’une driving pressure identique sur une compliance pulmonaire
plus basse. Le volume courant ainsi induit est alors plus bas chez les patients avec une
compliance plus basse.

La mise en place de 'ECMO s’accompagnait d’une diminution rapide de la FiO, réglée
sur le respirateur. AJ1 et J7 la FiO, médiane était de 60%, a J3 nous la retrouvons a 50%. Cette
diminution limite le risque de voir apparaitre des Iésions secondaires a la toxicité de I'oxygéne

(42,43) et limite le risque d’apparition d’atélectasies de dénitrogénation (44). L'étude
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PRESERVE (147) retrouvait cette valeur de 60% de FiO, a H+6 de la pose de I'assistance

respiratoire.

Gestion des curares

Nous avons vu que dans notre étude le recours aux curares était quasi systématique
avant la pose de I'ECMO (96,6% des cas). Nous remarquons que ce large recours au
paralysants musculaires persiste dans le temps une fois 'ECMO posée. Ainsi, a J3, 77,8% des
patients sous ECMO en recevaient encore. A J7, 53,3% des patients traités par ECMO
recevaient toujours des curares. Des curares étaient encore administrés chez 25,6% des
patients dans les heures qui suivaient I'ablation de 'ECMO. Trés peu de données existent dans
la littérature sur le recours aux curares sous ECMO VV. Un article publié par DeGrado et al.
(201) paru en 2016 rapportait une série de 17 ECMO VV (avec seulement 7 patients en SDRA).
Des curares étaient administrés aux patients seulement pendant 15,3% du temps passé sous
ECMO. L'étude de Papazian et al. (74) retrouvait un intérét aux curares chez les patient en
SDRA sévere pour une durée d’administration de 48H. L’utilisation plus prolongée de curares
chez les patients atteints de SDRA, et a fortiori traités par ECMO, n’a jamais été évaluée. La
tendance actuelle en réanimation est de diminuer au maximum les durées de sédation et de
curarisation chez les patients (202—-204). Certaines équipes proposent de traiter des patients
par ECMO sans recours a la ventilation mécanique et donc sans sédation (205). Cette pratique
est cependant le plus souvent réservée aux patients en attente de transplantation pulmonaire
(206,207). Le recours prolongé aux curares, dans notre centre, chez les patients traités par
ECMO, devrait étre réévaluer en I'absence de preuve de leur intérét au déla de 48h de

traitement.
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Gestion de I'anticoagulation

La SRLF définit un objectif de TCA pour les patients traités par ECMO entre 1,2 et 1,5
fois le temps du témoin ou un objectif d’anti-Xa situé entre 0,2 et 0,4 Ul/ml (35). Les TCA
médians retrouvés dans notre population a H3, J1, J3 et J7 sont tous situés au-dessus de cet
objectif (minimum 1,51 a J3 et maximum 2,04 a H3). Il est possible que cela corresponde a
une utilisation de dose trop importante d’héparine. La gestion de |'anticoagulation chez ces
patients n’est pas simple. En particulier I'activation de la coagulation induite par 'ECMO (184)
perturbe bon nombre de tests de I’'hémostase et en particulier le TCA. Le dosage de I’activité
anti Xa est probablement influencé par un nombre moindre de parameétres que ne l'est la
mesure du TCA (208). Le probléme du dosage de I'activité anti Xa est qu’il est perturbé en cas
d’hémolyse importante ou d’hyper bilirubinémie majeure (209), situation fréquemment
rencontrée chez les patients traités par ECMO. L'ELSO recommande plut6ot |'utilisation de
I’ACT qui a I'avantage de pouvoir s’effectuer au lit du patient. Mais la encore, ce test manque
de fiabilité et sa corrélation avec la dose d’héparine administrée et avec le TCA est médiocre
(210,211). Ce test est parfois utilisé, dans notre centre, par les perfusionnistes au lit du patient

mais il ne s’agit pas pour autant d’'un examen de routine.

Paramétrage de 'ECMO

Le débit de pompe de 'ECMO médian était relativement constant au cours du temps.
Il se situe autour de 4,8 litres/min (minimum 4,6 L/min a J7 et maximum 4,9 L/min a J1). La
SRLF recommande un débit de pompe au moins supérieur a 60% du débit cardiaque du patient
(35). Le débit cardiaque n’étant pas toujours évident a mesurer en pratique clinique (et peut-

étre encore moins en présence d’'une ECMO) il ne s’agit pas d’un objectif simple a utiliser au
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lit du patient. L'ELSO fixe des objectifs a 50-80ml/kg/min, en prenant en compte le poids
« sec » du patient (126). Nous avons retrouvé un débit d’ECMO médian chez nos patients a 59
ml/kg/min. Nos réglages correspondent donc aux objectifs fixés par les recommandations.

La FiO, médiane de gaz balayant la membrane diminuait progressivement avec le
temps. Elle était de 100% a J1 et de 60% a J7. Nous savons que ce parametre influe peu sur la
capacité d’oxygénation globale de I'ECMO VV. Il ne fait d’ailleurs pas l'objet de
recommandations quant a son paramétrage par I’'ELSO (126). Les recommandations de la SRLF
précisent que son réglage doit permettre d’obtenir une Sa0O, supérieure a 88% (35). Ceci est
probablement le cas chez nos patients au vu des PaO, mesurées sous ECMO. La Sa0; n'a
malheureusement pas été recueillie.

La médiane du débit de balayage était également relativement constante. Elle est a
5L/min aJletJ3 eta4,5L/min al7. Le balayage est le principal déterminant de la capacité de
I'ECMO a épurer le CO,. La SRLF fixe des objectifs de PaCO, entre 4 kPa et 5,33k Pa (35), 'ELSO
fixe un objectif a 5,33 kPa (126). La médiane de la PaCO, de notre cohorte était dans ces
objectifs a H+3 de la pose (4,68 KPa) et J1 (5,04 KPa). En revanche, a J3 (5,57KPa) et a J7 (6,47
KPa) les médianes de PaC0, étaient supérieures aux objectifs fixés par les recommandations.
Dans un certain nombre de cas, nous émettons I’hypothése que le débit de balayage pourrait
étre optimisé afin de controler plus précisément la capnie. La médiane du débit de balayage
est statistiquement plus faible dans le groupe des patients survivants. Ceci est explicable par
le fait que la ventilation minute chez ces patients est plus élevée. Le poumon effectue donc

une part plus importante de décarboxylation que dans le groupe des patients décédés.
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Défaillances non respiratoires

Nous avons vu précédemment que les patients nécessitant la pose d’'une ECMO veino-
veineuse avaient tres souvent d’autres défaillances associées. Ainsi avant la pose de 'ECMO
74,6% des patients étaient traités par catécholamines (de la Noradrenaline majoritairement)
et dont la posologie médiane est de 0,5ug/kg/min. La médiane de la lactatémie avant la pose
de 'ECMO était de 2,3 mmol/L. Ce taux de lactates avant la pose de 'ECMO est du méme
ordre que ce qui est retrouvé dans la littérature qui rapporte un taux entre 2,5 et 3,8 mmol/I
(147,151,152). AJ3 de la pose de 'ECMO la lactatémie médiane était de 1,67 mmol/L. L’étude
de Roch (152) la rapportait a 2 mmol/L également a J3. Entre la pose de I'assistance
respiratoire et J3, nous observons une diminution significative de la posologie en
catécholamines de - 0,35ug/kg/min (p<0,001). La dysfonction cardiaque droite secondaire a
I’hypoxémie et a la ventilation mécanique est améliorée apres la pose de 'ECMO (212). La
levée de la vasoconstriction pulmonaire hypoxique entraine une baisse de la post-charge du
ventricule droit et la mise en route d’une ventilation ultra-protectrice permet la diminution
des pressions intra-thoraciques. Nous ne pouvons pour autant pas conclure si c’est la
correction de I’"hypoxémie et de I'hypercapnie, la diminution des pressions intra-thoraciques
ou I'évolution naturelle de la pathologie présentée par le patient qui entrainent cette

diminution des doses de catécholamines.

Sevrage de 'ECMO

La durée médiane du traitement par ECMO dans notre étude était de 175 heures (soit
7,3 jours). Il n’y avait pas de différence entre le groupe des patients survivants et le groupe

des patients décédés. Les durées médianes d’ECMO retrouvées dans la littérature sont assez
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variables. On les retrouvait (147,148,151,152) entre 7 et 15 jours. Le fait que notre centre se
trouve dans la fourchette basse est probablement secondaire au nombre important d’ECMO
de trés courte durée que nous retrouvons dans notre cohorte (13 ECMO de moins de 48h).
Le débit d’ECMO médian avant le sevrage était retrouvé a 4L/min, le débit de balayage
médian était nul. Chez 9 patients, ce débit de balayage était supérieur a 1L/min. La FiO,
médiane de I'ECMO était de 30%. Les recommandations de la SRL concernant le paramétrage
de 'ECMO pour le sevrage sont présentées dans le Tableau 31. L'ELSO recommande un débit
de balayage a 1L/min et une FiO, a 100%. Cette différence de recommandation quant a la FiO,

du gaz de balayage illustre bien le peu d’importance qu’a ce paramétre sur I'oxygénation.

Iipremre de sevrage Critéres autorisant *arrét de 'ECMO
ECMO F O.=21% Pplat = 2330 cmH,Q pour VT autour de § ml'kg et FEP = 12 confI,0
veinoveineuse  Débit gaz 1 1'min ou amrét Et Pa(), = 70 mmHg sous Fi0, = 60 % ou Pa0,Fi0, = 200 mmHg
EtpH = 7.3 avec PCO, = 50 mmHgz
Duree du sevrage : plusieurs heures Et absence de coour pulmenaire aign
ECMO F _0,:21% Pplat < 2530 emH O pour VT autour de 6 ml'kg et PEP < 12 emH O
veinoartérielle  Maintenir débit de gaz 3 1 I'min Et Pa0, = 70 mmHg sous Fi0, < 60 % ou Pa0 /FiO, = 200 mmg
Duminution débit sang par palier de 0.5 Vowm ~ Et pH = 7.3 avec PCO, = 50 mmHz
Duree du sevrage : phisieurs heures Et absence de cour pulmonaire aign
En cas de defallance ventnieulaire gauche associee a -
Fraction d'gjection du ventricule gauche - 25-30 %
Intégrale temps—vitesse sous-aorbque = 12 em
Pplat : preszion de plateau ; VT : volume courant ; PEP : pression expiratoire positive ; F_(, : fraction en O, délivrée par le
circuit extracorporel i i

Tableau 31 : Sevrage de I’lECMO au cours du SDRA. D’apres Richard C et al. Assistance extracorporelle au cours du syndrome de détresse
respiratoire aigué (chez I'adulte et I'enfant, a I’exclusion du nouveau-né). Conférence de consensus organisée par la Société de
réanimation de langue francaise. Réanimation. 17 mars 2014;22(3):548 -66.

Nous pouvons remarquer que dans un certain nombre de cas la procédure de sevrage
recommandée n’est pas strictement suivie en particulier au niveau du réglage du débit de gaz
de balayage. Ne pas diminuer au maximum, voire arréter, le débit de balayage lors de

I'épreuve de sevrage risquait de masquer une capacité de décarboxylation du poumon
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insuffisante. Le risque encouru apres I'ablation de I'ECMO était alors de se retrouver dans une

situation d’hypercapnie difficile a controler.

Données clinico-biologiques apres sevrage

Les médianes de la pression de plateau et de la PEP 3h apres le sevrage de 'ECMO
étaient respectivement de 28 cm H,0 et 12 cm H,0. La FiO, médiane est de 50% pour un
rapport Pa0,/FiO, médian a 193 mm Hg. La médiane de la Pa0; et de la PaCO; est de 13,1 kPa
et 5,7 kPa avec un pH médian de 7,38. En comparaison avec les recommandations de la SRLF,
présentées dans le Tableau 31 on remarque que la pression de plateau médiane est plutot
dans la fourchette haute et que le rapport P/F médian est un peu en dessous de la limite fixée
par ces recommandations. Nous faisons I’hypothése que dans un certain nombre de cas, le
patient aurait pu bénéficier d’'une durée un peu plus prolongée d’assistance pour permettre
une meilleure récupération de son parenchyme pulmonaire. Cela-dit, la décision d’ablation de
'ECMO doit évidemment étre prise en évaluant la balance bénéfice-risque. Ainsi, parfois la
décision d’interrompre un traitement par ECMO peut étre prise précocement en terme de
récupération pulmonaire si I'on est confronté a des complications séveres de la technique.

Nous mettons en évidence une différence statistiquement significative entre le groupe
des patients survivants et des patients décédés concernant la compliance pulmonaire, le
nombre des plaquettes, le score SOFA et la dose médiane d’amines. L'ensemble de ces
parametres sont un reflet de la plus grande gravité de I’état clinique, a I'ablation de 'ECMO,

des patients qui sont finalement décédés au décours.
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F. Devenir des patients ayant bénéficié d’'une ECMO veino-veineuse

Limitation thérapeutique sous ECMO

Un tiers des patients décédés pendant ou apres le traitement par ECMO étaient
décédés apres mesures de limitation des thérapeutiques. Sous ECMO, ces décisions
consistaient a arréter |'assistance. Aprées le sevrage, il s’agissait, au moins pour partie, de ne
pas envisager une nouvelle assistance alors que la situation clinique aurait pu le nécessiter.
Une étude internationale, publiée par Azoulay et al. en 2008, incluant environ 14500 patients,
retrouvait que 36,2% des déces survenant en réanimation étaient précédés de décision de
limitation ou d’arrét des thérapeutiques actives (213). La durée moyenne d’assistance par
ECMO dans la littérature étant d’'une a deux semaines, le consensus de la SRLF (35)
recommande de se poser la question de l'utilité du maintien de I’assistance au-dela de ce
délai. Aucun critére d’arrét précis n’a été déterminé dans ce cas. La décision de limitation ou
d’arrét thérapeutique doit étre discutée en réunion collégiale et multidisciplinaire et suivre

les regles habituelles qui entourent ces décisions (214,215).

Mortalité

Nous retrouvons un taux de mortalité hospitaliere a 48,3%. Tous les patients décédés
le sont alors qu’ils étaient encore hospitalisés en réanimation. Environ deux tiers de ces
patients sont décédés sous ECMO. Aucun patient n’est décédé a I'hbpital apres sa sortie de
réanimation. Notre taux de survie a six mois de 41,4% est difficilement exploitable a cause des
10% de patients perdus de vue. Il est probable, que tous les patients perdus de vue soient

toujours vivants au sixieme mois aprés 'lECMO (patient globalement jeune, pronostic du SDRA
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apreés la phase aigué plutot favorable, patient tous sortis de I’hopital) et donc que la mortalité
hospitaliere et a six mois soit identique. C’'est le cas, par exemple, dans le bras ECMO de
I’étude CESAR (117).

Les études ayant rapporté des séries de patients traités par ECMO dont I'étiologie
principale du SDRA est « tout venant », comme dans notre cohorte, retrouvaient une mortalité
comprise entre 38% et 56 % (141,147,152,216). Le registre international de I'ELSO qui recense
les données de plus de 10 000 patients adultes traités par ECMO pour une indication
respiratoire rapporte une mortalité hospitaliére a 42% (126). Les études s’étant intéressées
spécifiguement aux SDRA grippaux H1N1 retrouvaient une mortalité moindre comprise entre
29% et 37% (117,118,151).

La mortalité que nous avons retrouvée dans notre centre se situe donc plutét dans la
fourchette haute de ce qui est décrit par les autres équipes. Ceci peut avoir plusieurs
explications. Premierement d’un point de vue méthodologique, nous avons inclus tous les
patients traités par ECMO VV dans notre centre entre 2010 et 2015. Notre population n’est
donc pas sélectionnée et comptait, par exemple, assez peu de SDRA d’origine virale (11,9%).
Ce taux de mortalité peut également voir une explication dans I'inexpérience initiale de notre
centre. On remarque qu’en 2010, la premiéere année de notre activité d’ECMO veino-veineuse
dans les services de réanimations médicale et chirurgicale selon le registre des
perfusionnistes, sur cing patients ayant bénéficié d’un traitement par ECMO, quatre sont
décédés. Ceci provient probablement plutot d’une difficulté initiale a définir les bonnes
indications plutot que dans la gestion ultérieure de I'assistance. En effet nous remarquons que
13 patients ayant bénéficié de la pose d’'une ECMO, I'ont conservée moins de 48H. Chez ces
patients-la, la mortalité était de 85%. Sur ces treize patients, huit sont méme décédés avant

la 24°™ heure d’assistance. Si I'on regarde plus précisément la typologie de ces patients
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décédés avant la 24°™ heure, il s’agissait le plus souvent de patients jeunes (age médian de
44,5 ans), parfois immunodéprimés séverement (25%), et surtout dans une situation clinique
extra respiratoire gravissime avant la pose de 'ECMO (IGS Il médian a 81 et score SOFA médian
15). Il s’agissait donc plutot d’indications d’ECMO que l'on pourrait qualifier de
« compassionnelles ». Si on exclut les patients ayant bénéficié d’'une assistance par ECMO
pendant moins de 24H, la mortalité retrouvée est de 40%. Tout ceci illustre bien la nécessité
d’étre rigoureux sur le respect des indications et surtout des contre-indications avant de
prendre la décision de faire bénéficier d’'une ECMO a un patient pour éviter le compassionnel.

La mortalité hospitaliére du SDRA est comprise entre 35% et 45% (10,14-16). On estime
qgue la mortalité des SDRA considérés comme séveres par le définition de Berlin se situe autour
de 45% (217,218,10). Aux vues de la sévérité des SDRA présentés par les patients de notre
étude, il est tres probable que leur taux de mortalité en I'absence de recours a 'ECMO aurait
été bien supérieur. En 2016 I'équipe de Villar a construit un score pronostic du SDRA en
fonction de I’4ge, du rapport P/F et de la pression de plateau mesurée a J1 du début du SDRA
(219). Si nous appliquons ce score a notre population, en utilisant les valeurs médianes
relevées avant la pose de I'ECMO, nous retrouvons une mortalité prédite a 60 jours de 45%.
Si la médiane des pressions de plateau avait été de 1 cmH20 supérieure, soit a 31 cm H-0, la
mortalité prédite aurait été de 85%. La vérité se situe probablement entre les deux. Ce score
n’est probablement pas complétement adapté a notre population mais suggere tout de méme
gue la mortalité théorique en I'absence d’ECMO des patients de notre cohorte aurait été
probablement tres élevée. Nous émettons donc I'hypothése que, un certain nombre de
patients de notre cohorte n’auraient pas survécu s’ils n"avaient pas été traités par ECMO,

confortant I'importance de ce type d’assistance.
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Lieu de sortie de réanimation et de I'h6pital

Deux tiers des patients sont rentrés directement a leur domicile a l'issue de leur
hospitalisation alors que le tiers restant nécessitait au décours un passage par un
établissement de soins de suite et de réadaptation ou par un centre de rééducation. Peu
d’études se sont spécifiqguement intéressées au devenir a long terme des patients traités par
ECMO. Dans son analyse du devenir a long terme, I’étude CESAR retrouvait 29% de patients
ayant des difficultés de mobilisation, 47% de patients ayant des difficultés a s’occuper d’eux-
mémes et 23% de patients ayant des difficultés dans les activités de la vie quotidienne. Une
étude allemande parue en 1998 (220) retrouvait environ 64% de patients traités par ECMO
qui reprenait une activité professionnelle a plein temps contre 100% des patients ayant été
hospitalisés pour un SDRA sans nécessité de recourir a 'ECMO. Une étude australienne,
publiée en 2012 (221), tempérait un peu ces résultats en ne retrouvant seulement que 26%
de patients qui retrouvaient une activité professionnelle du méme niveau que celle gu’ils
exercaient avant leur épisode de SDRA grippal traités par ECMO. Notre étude rétrospective
ne nous a pas permis d’analyser le devenir de nos patients quant a la reprise des activités du

quotidien.
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2. Critique méthodologique de notre étude

A. Validité interne

Notre objectif était d’inclure I'ensemble des patients ayant bénéficié d’'une ECMO
veino-veineuse et hospitalisés en réanimation chirurgicale ou médicale du CHU de Rouen
entre le 1 janvier 2010 et le 31 décembre 2015. Notre méthode d’inclusion des patients
(analyse du codage informatique des actes médicaux et d’un registre tenu par I'équipe des
perfusionnistes de chirurgie cardiaque), nous permet d’estimer que I’'ensemble des patients a
été inclus. Nous pensons donc que le biais de recrutement est probablement nul.

En revanche, il existe un biais d’'information lié au caractere rétrospectif de notre
étude. L'ensemble des données recueillies a été extrait des dossiers informatiques et papiers
des patients. Nous avons essayé de les consulter de la maniere la plus exhaustive possible.
Dans ce contexte, nous avons été dépendants de la qualité de tenue des dossiers médicaux.
Pour I'ensemble de notre cohorte, un seul dossier papier n’a pu étre retrouvé, et donc
consulté. Nous disposions tout de méme du dossier informatique avec le compte rendu
d’hospitalisation détaillé et les résultats d’analyse biologique. Quelques autres informations
font I'objet de données manquantes. Ainsi, dans environ 15% des cas, nous n’avons pas
retrouvé I'ensemble des données de surveillances de la ventilation mécanique (pressions de
plateau, volumes courants). Concernant certains autres éléments analysés (poids,
identification et antibiogramme des germes en causes dans les SDRA infectieux, nombre de
séances de décubitus ventral, dose de catécholamines...) nous souffrons de quelques données

manquantes, le plus souvent moins de 5%. Sur I'analyse de la survie a 6 mois nous avons
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environ 10% de perdus de vue. En revanche, nous disposions de I'ensemble des données
concernant la survie a la sortie de I’hopital pour 'ensemble des patients.

Il existe également un biais lié au recueil des données. Le recueil de données a été
effectué a I'aide d’une fiche de recueil que nous avons créée en s’inspirant de ce qui avait été
retrouvé dans les études sur le méme sujet. Cette fiche de recueil de données est présentée
en annexe n°3. Le recueil de données possede toujours une part de subjectivité dans
I'interprétation des informations présentes dans le dossier médical. Le recueil a été effectué
par un investigateur unique sans revue collégiale des informations pouvant porter a
discussions. Ceci peut étre responsable d’un biais d’interprétation.

Enfin, notre étude n’était pas concue pour l'identification de facteurs de risque de
mortalité indépendants. En effet la taille de notre échantillon ne nous permettait pas la
réalisation d’'une analyse statistique multivariée fiable. Ainsi nous ne pouvons qu’explorer des

facteurs associés a une surmortalité sans pouvoir en conclure un lien de causalité.

B. Validité externe

La comparaison de nos résultats avec les données de la littérature a parfois été rendue
difficile par I’hétérogénéité des patients inclus dans les études. En effet de nombreuses séries
publiées, bien que s’intéressant a 'ECMO dans le contexte du SDRA, incluent dans des
proportions différentes, des patients traités par ECMO veino-veineuse et des patients traités
par ECMO veino-artérielle. Les étiologies des SDRA ayant conduit a la mise en place de 'ECMO
different également d’une étude a 'autre. Finalement assez peu d’études s’intéressent a
I'ECMO dans le cadre de SDRA « tout venant ». Beaucoup de celles-ci incluent une population
sélectionnée de patients, en particulier des patients atteints de SDRA grippaux. Un autre
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probleme rencontré est le regroupement par classes de certaines données. Souvent ces
classes ne sont pas homogeénes entre les études rendant la comparaison difficile.

La comparaison avec les données de la littérature que nous venons d’effectuer nous
montre que la tres grande majorité de nos résultats son concordants avec ce qui est retrouvé
par d’autres équipes. Les discordances sont le plus souvent explicables soit par une différence
évidente de méthodologie soit par une possible différence entre les pratiques médicales entre

les centres. La validité externe de notre étude est donc bonne.
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Conclusion

L’analyse de nos résultats nous permet de dire que les pratiques de notre centre vis-a-
vis de la prise en charge des patients atteint de SDRA nécessitant un traitement par ECMO
veino-veineuse sont globalement conformes avec les recommandations d’experts. Par
ailleurs, nos pratiques semblent assez comparables avec ce qui est rapporté par d’autres
équipes francaises et internationales. Nous avons vu que le strict respect des indications et
surtout des contre-indications (durée de ventilation mécanique inférieure a sept jours,
absence d’'immunodépression sévere ou de syndrome de défaillance multiviscérale préalable
a la pose de I'ECMO) était un prérequis semblant indispensable a la décision de mettre en
place une assistance par ECMO veino-veineuse. La prise en charge du patient avant la pose de
I'assistance et pendant la durée de celle-ci nécessite un réglage rigoureux des parametres de
ventilation mécanique. L'objectif est de faire bénéficier le patient d’'une ventilation protectrice
avant la pose de 'ECMO. Cette assistance respiratoire extracorporelle doit permettre la mise
en place d’une ventilation ultra protectrice. La place des mesures associées comme la
réalisation de séances de décubitus ventral ou la poursuite des curares semblent a évaluer,
faute de preuve de leur intérét sous ECMO.

Le nombre relativement restreint d’indications au traitement par ECMO veino-veineuse
(environ une dizaine par an pour notre région), les difficultés de gestion et le nombre de
complications associées a la technique ainsi que la possibilité de pose d’ECMO dans les
hopitaux périphériques via I'unité mobile d’assistance circulatoire rendent cohérent le
positionnement de notre CHU comme centre de référence régionale en ECMO veino-

veineuse.
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Les recommandations francaises et internationales préconisent d’assurer un retour
d’expérience fréquent et une tracabilité de I'activité portant sur ’'ECMO veino-veineuse. Nous
espérons que ce travail puisse étre le point de départ de la mise en place d’un registre
prospectif. L'objectif en serait de recenser les patients bénéficiant d’un traitement par ECMO
veino-veineuse dans notre centre et de colliger les données qui y sont associées. Un tel
registre donnerait une vision précise et actualisée de nos pratiques dans ce domaine. Il

pourrait permettre I'amélioration de la prise en charge des patients.
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Annexes

Annexes 1 : Détail des antécédents des patients de notre étude

. Population . Décédés
Criteres Vivants (n=30
totale (n=58) ( ) (n=28)
Tabagisme 28 (48,3%) 16 (53,3%) 12 (42,9%) 0,425
HTA 18 (31,0%) 11 (36,7%) 7 (25,0%) 0,337
Obésité 16 (27,6%) 13 (43,3%) 3 (10,7%) 0,006
Obésité morbide 6 (10,3%) 6 (20,0%) 0 (0%)
Chirurgicaux majeurs 13 (22,4%) 7 (23,3%) 6(21,4%) 0,862
Digestive/Urologique 6 (10,3%) 6 (20,0%) 1(3,6%)
Thoracique 5 (8,6%) 1(3,3%) 4 (14,3%)
Cardiaque 2 (3,4%) 0 (0%) 2 (7,1%)
Vasculaire 1(1,72%) 0 (0%) 1(3,6%)
Pneumologiques 13 (22,4%) 7 (23,3%) 6 (21,4%) 0,862
BPCO 4 (6,9%) 2 (6,7%) 2 (7,1%)
Tuberculose pulmonaire 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,6%)
02 longue durée 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,6%)
Fibrose pulmonaire 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,6%)
SAOS 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)
Bronchite chronique 3(5,2%) 1(3,3%) 2 (7,1%)
Psychiatriques 12 (20,7%) 7 (23,3%) 5(17,9%) 0,607
Syndrome dépressif 5 (8,6%) 3 (10%) 2 (7,1%)
Tentative d'autolyse 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,6%)
Psychose chronique 3(5,2%) 1(3,3%) 2 (7,1%)
Toxicomanie 3 (5,2%) 3 (10%) 0 (0%)
Immunodépression 11 (19,0%) 4 (13,3%) 7 (25,0%) 0,257
VIH 4 (6,9%) 0 (0%) 4 (14,3%)
Transplantation organe solide 1(1,7%) 1(3,3%) 0 (0%)
Corticothérapie 3(5,2%) 3 (10%) 0 (0%)
Chimiothérapie récente 3 (5,2%) 1(3,3%) 2(7,1%)
Greffe de moelle osseuse 3 (5,2%) 0 (0%) 3 (10,7%)
Cancérologiques 11 (19,0%) 6 (20,0%) 5(17,9%) 0,835
Cancer solide 9 (15,5%) 6 (20,0%) 3 (10,7%)
Cancer en cours de traitement 9 (15,5%) 4 (13,3%) 5(17,9%)
Hémopathie 2 (3,4%) 0 (0%) 2(7,1%)
Cancer en rémission 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)
Diabéte 10 (17,2%) 7 (23,3%) 3 (10,7%) 0,204
Alcoolisme chronique 10 (17,2%) 4 (13,3%) 6(21,4%) 0,415




Cardiologiques
Insuffisance cardiaque
Valvulopathie
Coronaropathie
Troubles du rythme

Neurologiques
AVC hémorragique
AVC ischémique
Atteinte médullaire
Maladie inflammatoire du SNC
Epilepsie

Gastroentérologiques

Hépatite virale
Maladie inflammatoire des intestins
Cirrhose Child B

Pancréatite aigiie

TVP/EP
Insuffisance rénale

AOMI

6 (10,3%)
1(1,7%)
1(1,7%)
2 (3,4%)
3 (5,2%)

6 (10,3%)
1(1,7%)
1(1,7%)
1(1,7%)
1(1,7%)
2 (3,4%)
5 (8,6%)
1(1,7%)
1(1,7%)
1(1,7%)
2 (3,4%)

3 (5,2%)
2(3,4%)
0 (0%)

3 (10%)
1(3,3%)
0 (0%)
1(3,3%)
2 (6,7%)
2 (6,7%)
1(3,3%)
0 (0%)
1(3,3%)
0 (0%)
0 (0%)
4 (13,3%)
1(3,3%)
1(3,3%)
0 (0%)
2 (6,7%)
2 (6,7%)

1(3,3%)
0 (0%)

3 (10,7%)
0 (0%)
1(3,6%)
1(3,6%)
1(3,6%)
4 (14,3%)
0 (0%)
1(3,6%)
0 (0%)
1(3,6%)
2(7,1%)
1(3,6%)
0 (0%)
0 (0%)
1(3,6%)
0 (0%)
1(3,6%)
1(3,6%)

0 (0%)

0,929

0,341

0,186

0,595
0,960
1,000




Annexes 2 : Détails des étiologies des SDRA présentés par les patients de notre
étude

. Population . Décédés
Criteres Vivants (n=30
totale (n=59) ( ) (n=29)
Etiologie pulmonaire 53 (89,8%) 26 (86,7%) 27 (93,1%) 0,414
Inhalation de liquide digestif 15 (25,4%) 10 (33,3%) 5(17,2%)
Pneumopathie bactérienne communautaire 9 (15,3%) 5(16,7%) 4 (13,8%)
Pneumocystose 5(8,5%) 1(3,3%) 4(13,8%)
Pneumopathie virale non surinfectée 4 (6,8%) 2 (6,7%) 2 (6,9%)
Pneumopathie bactérienne nosocomiale 3(5,1%) 0 (0%) 3(10,3%)
Pneumopathie virale surinfectée 3(5,1%) 2 (6,7%) 1(3,4%)
Cause probablement infectieuse non documentée 3(5,1%) 1(3,3%) 2 (6,9%)
Contusion pulmonaire 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,4%)
Décompensation pathologie respiratoire chronique 2 (3,4%) 0 (0%) 2 (6,9%)
Hémoptysie 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,4%)
PAVM 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,4%)
Inconnue 2 (3,4%) 1(3,3%) 1(3,4%)
Inhalation de fumée 1(1,7%) 1(3,3%) 0 (0%)
Etiologie extra-pulmonaire 3(5,1%) 2 (6,7%) 1 (3,5%) 0,972
Sepsis abdominal 2 (3,4%) 2 (6,7%) 0 (0%)
Pancréatite aigiie 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)
Sepsis extra-abdominal et extra-pulmonaire 1(1,7%) 0 (0%) 1(3,4%)
Etiologie inconnue 3(5,1%) 2 (6,7%) 1(3,4%) 0,574
Etiologie combinée 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Annexes 3 : Fiches de recueil utilisée pour notre étude (page suivante)



FICHE DE RECUEIL ECMO V-V DANS LE SDRA

Nom :

Prénom :

Date de naissance :

BMI :

Sexe: [ JHomme [ ] Femme
Réa: []JCHIR []MED

IGS I :

UMAC : ] OUI[] NON

EOLIA: [C]OUI[] NON

CARDIO : [ J]OUI[] NON:

- [ Insuffisance cardiaque

- Trouble du rythme

HTA : [ ] OUI[] NON

TABAC : [ ] OUI[] NON

OBESITE : []OUI[] NON

OH CHRONIQUE : [ JOUI[] NON

DIABETE : [ ] OUI[_] NON

Artérite : [ ] OUI[_] NON

Age :
Poids :

Taille :

Numéro patient :

ATCD: [ JOUI[] NON

- [] Coronaropathie - [ valvulopathie

-[] Trouble de conduction -[_] Autre:

Sevré : [ ] OUI[] NON

OBESITE MORBIDE : [_] OUI [ ] NON

Sevrée : [ ] OUI[_] NON

Insuline : [ ] OUI[_] NON

TVP/EP : [] OUI ] NON



PNEUMO : [ ] OUI [_] NON

- [] Bronchite chronique -[1BPCO
-] PID/Fibrose -] SAOS
-[]oLD - L] VNI long cours

NEUROLOGIQUE : [ ] OUI [_] NON

- L] Epilepsie - [] Démence
- ] Parkinson - ] AVC hémorragique
-[] Tumeur SNC - [] Atteinte médullaire

PSYCHIATRIQUE : ] OUI [_]NON
- ] Syndrome dépressif - [[] Tentative autolyse

- [] Toxicomanie

DIGESTIF : [ ] OUI[] NON

- ] Asthme
- [] Tuberculose pulmonaire

-] Autre :

- [JAVC Ischémique
- [] Inflammatoire SNC

- [ ] Autres :

- [ Psychose chronique

- [] Pancréatite aigué - [ Pancréatite chronique - [] Hépatite virale
- [ Cirrhose (Child (JA[]B[]C) -[]CHC -] MiICl
- ] Tumeur tube digestif - [] Autre
REIN : Insuffisance rénale chronique [_] OUI [_]NON
- Créatinine de base : ....... umol/L Clearance (MDRD) : ..... ml/min StadeIRC:[]J1[]2[]3[] 4

- Dialyse [ ]OUI]NON : []Hémodialyse [ ] Dialyse péritonéale

- Transplantation rénale : [ ] OUI [_] NON

CANCER :[_] OUI [ ]NON
-[] Solide - [ ] Hémopathie

-] En rémission - ] En cours de traitement

- [] Métastatique



IMUNODEPRESSION : [ ] OUI[_]NON
- ] Corticothérapie - I Immunosuppresseur - [ ] VIH

- [ Chimiothérapie récente - [] Greffe de MO - [] Transplantation organe solide

ANTECEDANT DE CHIRURGIE MAJEURE : [_] OUI [_] NON

- [] Digestive/urologique - [] Thoracique - [] Vasculaire - [] Cardiaque

- I Neurochirurgie - [] Orthopédique -] ORL - [ Autre

CONTEXTE HOSPITALISATION :

- [] Polytraumatisme - ] Peri-partum - [] Postopératoire
- [ Médical - ] Défaillance neurologique - [ Chirurgie thoracique

- ] Pathologie circonstancielle (noyade, brulure, pendaison ...)

DIAGNOSTIC SDRA :

Critéres diagnostiques SDRA sévére a la pose ECMO (Berlin) : Tous réunis : [_] OUI [_] NON
- L] Aigu (inférieur a 7 jours) - [] Opacité bilatérale - [[] Absence cause cardiaque

- LI P/F inférieur 100 avec PEEP supérieure ou égale a 5

Si pas tous les critéres du SDRA sévere :

SDRA modéré : [ ] OUI[] NON
Apparenté au SDRA : [ 1OUI[]NON
SDRA « Vieilli » : [ ]OUI[_] NON
Décompensation d’une pathologie respiratoire chronique : [ ]OUI[]NON



ETIOLOGIE SDRA :

Pulmonaire : [ ]OUI[_] NON

- ] Pneumopathie bactérienne communautaire - [ Inhalation

- ] Pneumopathie bactérienne nosocomiale -] PAVM

- ] Pneumopathie virale (Surinfectée : [ ] OUI [_] NON) - [] Contusion pulmonaire
- [] Décompensation pathologie respiratoire chronique - L] Pneumocystose

- [] Atteinte pulmonaire d’'une maladie de systéeme - [] Noyade

- [] Inhalation de fumée -] Autre :

- [] Probablement infectieux non documenté -[] Inconnue

- ] Aggravation secondaire d’un SDRA traité : - Cause initiale : ......cccceeeeennnees

- Cause aggravation : ...............

- Germes en cause : .........

Extra Pulmonaire: []JOUI [_] NON

- ] Sepsis abdominal - [] Sepsis extra abdominal et extra pulmonaire
- [] Pancréatite aiglie - [JEtat de choc non septique
-[]TRALI - []Autre:

Combinée : [ ] OUI[] NON Inconnue: [ ] OUI[_]NON



CO-DEFFAILLANCE A LA POSE DE L'ECMO :

Défaillance hémodynamique : [_] OUI[_] NON:
- Amines [_] OUI [_]NON
- [INoradré ( ...... ug/kg/min) -] Adré ( ..... ug/kg/min) - Dobu ( ...... ug/kg/min)
- Remplissage massif (sup 30ml/kg sur 12h) [] OUI [_JNON

- Utilisation HSHC [_] OUI [_]NON

Défaillance rénale aigue (+50% créat, oligurie) : [ ]OUl [ ]NON EER[]OUI[] NON
Hépatique (hypoglycémie, TP <50%) [ JOUl []NON
Hématologique (CIVD) : [ ]OUI]NON
Infection extra pulmonaire associée : [ ]OUI[] NON

ACR pré ECMO : [] OUI ] NON
SDMV pré ECMO : [] OUI [] NON

Trouble neurologique pré ECMO : [ ] OUI [_] NON

PRISE EN CHARGE PRE ECMO :

-MHC/OHD : ] OUI[_] NON -VNI:[] OUI[] NON -10T:[] OUI[_] NON
NO : []OUI]NON,
Vectarion : [ ]OUI[_]NON

Corticothérapie : [ ]OUI[_]NON

HFO : [ J]OUl [_JNON
Curarisation : [ ]OUI[_]NON
Décubitus ventral : [ ] OUI[_ ] NON Nombre de séances : ..... Durée moyenne des séances : ..... h

Perfusion de bicarbonates dans les derniéres 24h : [ ] OUI [ ] NON
Traitement anti infectieux en cours : [ ] OUI [_] NON

- Traitement antibiotique : [ ]OUI[] NON

- Traitement anti viral : [ JOUI[ ] NON

- Traitement anti fongique : [ JOUI[] NON

A posteriori : traitement anti infectieux adapté a la pose d’'ECMO : [ ] OUI ] NON [_] NSP [] NA



Table 3: The BESP Score at ECWMOD Initiation

Parameter Score
Age, yr
18 1o 449 1]
S0 o 54 -
"5 G TOTAL
Imimunoacamprarmised status® -2
Mechanical vantilation prior to initiation of ECMO RESP score :
=48 h 3 '
48 htoT d 1
=7 d L
Acute respiralory diagnoss group [Salect only one)
Viral greumdania 3
Baciarial preurmania J
Asihrma 11
Traurma and burn 3 i
Asairation preumanitis 5 MURRAY :
Other acute resgiratory diagnoses 1
Monraspiratory and chronic respiralory diagnoses a
Contral nervous system dysfunction’ -7
Acute assaciated (nonpulmanary) infection® -3
Neuramuscular blockade agenis befara ECMD 1
Mitric axide use befare ECMO -1
Bicarbonate infusion before ECMO —2 )
Cardiae arrest before ECMO -2 SOFA:
Pa-q , mm Hyg
<75 1
=T7h =i
Peak inspiratory pressura, cm HaD
=42 1]
=42 -1
Tatal soore —22 10 15
Hospital Survival by Risk Class
Total RESP Score Risk Class Survival
=G I B2 %
dte 5 Il TE%
-1 tn2 ] 5T%
—5 o —2 1) 3%
=—f W 18%
Daifiriban of abbrewabons: ECMO = extracorporsa’ membrane ceygenaton; RESR = Raspiratory
SCMO Sursval Prediction.
Aronline calculatar is avaiabla at weaw FespEcons. com.
“Immunocompramised” is defined as hematological malignancies, solid turmar, solid organ
transpardation, human mmorodesScency wros, and cirhosis,
‘Cantral narvous systerm dysfunction” diagnosis combined neurofraurma, strokes, encephalopathy,
cerebral embolizm, and saizure and epileplic syndrome.
“Apute associated (nonpulmanany infection” B definsd &3 another bactaral, virg!, parastic, or funigal
niectian that did noft invoke the lung.
Nombre de Pa02/Fi02 Niveau de PEEP Compliance Points
Quadrant atteint Pulmonaire
0 >300 <5 >80 0
1 300-225 6-8 79-60 1
2 224-175 9-11 59-40 2
3 174-100 12-14 39-20 3
4 <100 215 <20 4




Recueil : Avant pose ECMO H+3 J1 J3 J7 J14 J21 J28 J35 J42 J49 )56 .... Avant sevrage H+3 sevrage
Date : Poids Idéal théorique : ........ Kg

Poids du jour: ...........

CURARES :[ | OUI[] NON

Paramétres respirateur :

- Mode : [ ] VAC [ ] APRV [ ]VSAI [ ]VPC [ ]OHD [ 1VNI

-Vt ml (=....... ml/Kg) -FR:...../min -PEEP: ......... cmH20 -FIO2: ........ %
-Pplat: ......... cmH20 - Ppic (Pinsp, PAI) : ......... cmH20 -APRV: TH.......... TB .o
- Driving Pressure : ........ cmH20 - Compliance : ............ ml/cmH20

Biologie :

-Pao2: ... KPa -PCo2: ........... KPa -PH: -RA: ...

- Lactate : ........ -TCA: ....... - Plaquettes : ............ G/L

-EER: [ ] OUI [_]NON -TP: ... % - Bilirubine totale : ..... - Créatinine : .......... umol/L
Pao2/FIO2:.......

Hémodynamique :

-PAM : ........... mmHg -FC:......../min - Diurése horaire moyenne : ........... mL

- Amines [_]OUI[_]NON [] Noradré (........ ug/kg/min) - [] Adré ( .... ug/kg/min) -[_] Dobu ( ... ug/kg/min)

Parametre ECMO :

- Nb de tour/min : .......... - Débit .......... L/min - Balayage ....... L/min - FiOo2 ....... %
SOFA :
Total : 0 1 2 3 4
GCS 15 13-14 10-12 6-9 <6
P/F >400 400-300 300-200 200-100 + VM <100 +VM
PAM(mmHg) >70 <70 Dopa <5/Dobu NAD/ADRE<0,1 NAD/ADRE>0,1
CREAT(Diurése) <110 110-170 171-299 300-440 (D<500) | >440 (D<200)
PLAQUETTES(G/L) >150 150-100 100-50 50-20 >20
BILIRUBINE <20 20-32 33-101 102-204 >204




PRISES EN CHARGE SOUS ECMO :

Conversion VV -> VA : [ ] OUI[_] NON Causes :
Transfusion sous ECMO : [_] OUI ] NON

Nombre de CGR :

Nombre de PFC:

Nombre de MCP/CPA :

Perfusion de médicaments dérivés du sang : [ OUI ] NON

-] Albumine -[]PPSB - ] Fibrinogeéne - [] Facteur Willbrandt

- [ INovoSeven - [] Antithrombine - []Autre
Décubitus ventral sous ECMO : [ ] OUI[_] NON

- Nombre de séance: ......
Fibroscopie bronchique : ] OUI ] NON
Traitement surcharge hydro sodée (diurétique, UF) : [ ] OUI [_] NON
Repositionnement des canules : [ ] OUI [_] NON
Changement de circuit : [ ]OUI[_]NON  Nombre de changements : ......
Sevrage : [ OUI_]NON
Trachéotomie : - [ ] NON -[] Avant ECMO -[] Sous ECMO
Apparition d’un syndrome de défaillances multi viscérales sous ECMO : [ ] OUI

EER sous ECMO : L]oul [ ] NON

Post ECMO
Récidive de SDRA sévére : [ ]Oul [ ] NON

Recanulation ECMO VV durant séjour : [ ]oul [ ]NON

- ] Aprés ECMO

[ INON

LINA
LINA



COMPLICATION SOUS ECMO : [] OUI[] NON

Hémorragique : [_] OUI [_] NON
- [] Site canulation -[] Tamponnade -[]ORL - [ Digestive -] Hémoptysie
- [ JHémothorax - [ Urologique - [] Site opératoire -] Autre: .....
Thrombotique : [ ] OUI [_]NON
- [ Circuit -] TVP au site de canulation
Mécanique : [ ] OUI ] NON
- [ Plicature de canule prolongée - [ ] Décanulation accidentelle -[]Autre: ....
- [ Ischémie aigue de membres
Infectieuse : [_] OUI[_] NON
-[]Canule -[]Bactériémie -[IScarpa -[]PAVM  -[]Autre:....
Neurologique : [ ] OUI[]NON
- LJAVC Ischémique - L] AVC hémorragique - ] GEdéme cérébral
- [ ] Hémorragie méningée -[ ] Mort encéphalique - [Autre
Hémodynamique : [ ] OUI [_] NON
- [JChoc hémorragique - [] Défaillance VD - [JACR sous ECMO VV (avec RCP)
- ] Trouble du rythme auriculaire - [ Trouble du rythme ventriculaire
-] Trouble de conduction -[]Tamponnade -[]Autre .......
Respiratoire : [ OUI ] NON
- [ ] Hémothorax - [ ] Pneumothorax - [ ] Hémoptysie
Hématologique : [ ] OUI ] NON

- 1 Hémolyse - L] Willebrandt acquis -[]TH -[]CIvD



DEVENIR DES PATIENTS :

Survie J7 : [ ]oul [ ] NON [ INSP
Survie J28 : [ ]oul [ ] NON [ INSP
Survie 6 Mois : [ ]oul [ INON [ ] NSP
LATA : [ ] oul [ ] NON -] So
Déceés durant le séjour : L ]oul
Déceés sous ECMO : [ ]oul
Déces en réa aprés sevrage ECMO : [ ]oul
Déces durant le séjour apres sortie de réa : [ ]oul
Sortie de réanimation :[_] OUI [_] NON

- ] Autre réa CHU - ] Réa périph

-[] Service hors CHU -[]SSR
Sortie hopital : [] OUI [ ] NON

-] SSR/Rééducation -] Domicile
Vivant au dernier contact : [ ]oul

us ECMO - [[] Apres sevrage

[ ]NON

[ ]NON

[ ]NON

[ ]NON
-[] USR -[] Service CHU
-] Domicile -] Autre

-] Autre

[ ]NON Date :

10



Récapitulatif :

Evénement Date Heure J/pose ECMO Evénement Date Heure J/pose ECMO
Entrée Hopital 142
Entrée réa périph J49
Entrée CHU 156
Entrée réa CHU 163
10T 170
POSE ECMO JO Avant sevrage
H+3 Ablation ECMO
J1 H+3 sevrage
13 Déventilation
17 Sortie réa CHU
J14 Sortie CHU
121 Sortie réa périph
128 Sortie hopital
J35 Déces

11



Serment d’Hippocrate.

« Aumoment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidéle aux
lois de I’honneur et de la probité. Mon premier souci sera de rétablir, de préserver et de
promouvoir la santé dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux. Je
respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune discrimination
selon leur état ou leurs convictions. J'interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies,
vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne
ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de I'humanité. J'informerai les patients
des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences. Je ne tromperai jamais
leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances pour forcer les
consciences. Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me

laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire

Admis dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Recu a
I'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a
corrompre les meceurs. Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas

abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a I'accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai

pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

Japporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité. Que les
hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ; que je

sois déshonoré et méprisé si j'y manque. »



Résumé

Objectifs de I’études : Depuis la pandémie de grippe A HIN1 de 2009, le traitement par ECMO veino-
veineuse a pris une place de plus en plus importante dans la prise en charge du SDRA sévere
réfractaire. L’objectif principal de notre étude était I'évaluation des pratiques du traitement par
ECMO veino-veineuse dans la prise en charge des patients atteints de SDRA au CHU de Rouen.
L’objectif secondaire était de rechercher des facteurs associés a une surmortalité.

Type d’étude : Nous avons effectué une étude observationnelle rétrospective monocentrique au sein
des services de réanimation chirurgicale et médicale du CHU de Rouen entre le 1 janvier 2010 et le
31 décembre 2015.

Patients et Méthodes : Nous avons inclus I'ensemble des patients hospitalisés en réanimation
chirurgicale et médicale et ayant bénéficié de la pose d’une ECMO veino-veineuse pendant la période
de I'étude. Nous avons recueilli les données démographiques, les motifs d’hospitalisations et les
étiologies du SDRA, les caractéristiques de la prise en charge médicale avant, pendant et aprés le
traitement par ECMO ainsi que I’évolution et le devenir des patients. Nous avons comparé ces
données avec les recommandations d’experts issues des conférences de consensus de la SRLF de
2005 sur le SDRA et de 2014 sur I'assistance respiratoire extracorporelle ainsi que celle formulé par
I"ELSO.

Résultats principaux : Entre le 1°" janvier 2010 et le 31 décembre 2015, les services de réanimation
chirurgicale et médicale du CHU de Rouen ont accueilli 58 patients ayant bénéficié d’'une ECMO
veino-veineuse pour SDRA. Il s’agissait de SDRA séveres avec un rapport PaO,/FiO, médian a 59
mmHg et un score de Murray médian a 3,25. Le SDRA était d’origine pulmonaire dans pres de 90%
des cas. Dans plus de 75% des cas une défaillance hémodynamique était associée. L'IGS Il médian
était de 62 et la médiane du score SOFA a 10. Le recours aux curares avant la pose de 'ECMO était
de plus de 96% et 49,2% des patients avaient eu au moins une séance de DV. Les criteres de
ventilation protectrice étaient strictement respectés dans 50,9% des cas. Les indications d’ECMO
étaient strictement conformes aux recommandations dans 91,5% des cas, les contre-indications
étaient strictement respectées dans 67,8% des cas. Les complications hémorragiques, les plus
fréquentes, étaient retrouvées dans 49,2% des cas. La mortalité hospitaliere était de 48%. Les criteres
retrouvés associés a la mortalité étaient : la ventilation mécanique depuis plus de sept jours, la
présence d’une immunodépression sévére, la présence d’une CIVD, d’une insuffisance hépatique ou
d’un syndrome de défaillance multiviscérale avant la pose de I'ECMO. Les criteres protecteurs
retrouvés étaient d’étre atteint d’'un SDRA dont les criteres diagnostiques répondent parfaitement a
la définition de Berlin et I'obésité.

Conclusions : La prise en charge des patients atteints de SDRA et bénéficiant d’'un ECMO veino-
veineuse dans notre centre était globalement conforme aux recommandations en vigueur et
comparable aux résultats publiés par d’autres équipes. Ce travail pourrait étre le point de départ de
la création d’un registre de patients bénéficiant d’'une ECMO veino-veineuse dans le cadre du SDRA
au CHU de Rouen.

Mots clefs : ECMO veino-veineuse - AREC - SDRA — Réanimation — Evaluation de pratiques



