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Effets de la décontamination digestive sélective (DDS)
sur I’incidence des pneumopathies acquises sous ventilation

mécanique (PAVM) chez les patients traumatisés craniens graves

Introduction

Les infections nosocomiales sont fréquentes chez les patients admis en service de
Réanimation. Les pneumopathies acquises sous ventilation mécanique (PAVM) sont une des
premigéres causes, représentant pres de 60% de 1’ensemble des infections nosocomiales en
France [1]. L’incidence des PAVM chez les patients ventilés varie de 10 a 40 % selon les

études [2-5].

La PAVM se définit comme toute pneumopathie infectieuse survenant chez un patient dont la
respiration est assistée par une machine, soit de maniére invasive par I’intermédiaire d’un tube
endotrachéal ou d’une trachéotomie, soit de maniére non-invasive par I’intermédiaire d’un

masque facial ou d’un autre procédé, dans les 48 heures précédant la survenue de 1’infection

[6].

Cette infection est associée a une augmentation de la durée de ventilation mécanique (VM),
de la morbidité, de la mortalité, du séjour en unité¢ de Réanimation (majorée en moyenne de 7
jours), ainsi que des cotts d'hospitalisation [2, 7-11]. La surmortalité due a la PAVM est
estimée a pres de 40% [11] et le surcodt total li¢ a la survenue d’un épisode de PAVM est

estimé a plus de 7000 euros [7].

Physiopathologie

Sur le plan physiopathologique (Figure 1), cette pneumopathie résulte principalement de
micro-inhalations de sécrétions a travers le ballonnet non parfaitement étanche de la sonde

d’IOT. Ces sécrétions contenant des agents pathogeénes proviennent pour la plus grande partie



de I’oropharynx [12] en rapport avec 1’absence de déglutition. Une faible quantité des

sécrétions provient également de I’estomac [13].

Dans une moindre mesure, on retrouve aussi en cause une transmission manuportée d’agents

pathogenes par le personnel hospitalier, par exemple lors des aspirations trachéales ou

oropharyngées.

Enfin, une immunodépression transitoire, secondaire a tout épisode aigu, s’installe chez les

patient admis en Réanimation et favorise I’infection nosocomiale.
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Figure 1. Physiopathologie de la PAVM [14]

Ecobiologie

D’un point de vue bactériologique, la flore oropharyngée est principalement constituée de 4
bactéries commensales (Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella

catarrhalis et Staphylococcus aureus) et de Candida albicans.

Chez un sujet sain, Escherichia Coli et Staphylocoque aureus et Candida albicans sont portées

de maniére asymptomatique dans le tube digestif.



Chez les sujets avec des comorbidités (broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO)
ou cirrhose par exemple) ou ayant été hospitalisés pendant une longue durée, d’autres
bactéries peuvent étre présentes de maniére asymptomatique au niveau oropharyngé ou
digestif, tels que Pseudomonas, Staphylocoque aureus résistants a la méticilline (SARM),

Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter, Proteus, Morganella, Serratia ou Acinetobacter.

Chez un patient en soins intensifs, cette flore est rapidement modifiée quantitativement avec
une prolifération des germes portés de maniere asymptomatique, pouvant atteindre un taux
pathogene et étre a ’origine d’'une PAVM « endogene » suite a une colonisation des voies

aériennes supérieures (stériles) par le mécanisme de micro-inhalations.

Une transmission exogene (par exemple manuportée lors d’une aspiration oropharyngée) peut
modifier cette flore qualitativement, avec une contamination puis une colonisation par des
germes pathogenes issus du milieu hospitalier. Un défaut de suivi des reégles d’hygiéne peut
entrainer une contamination directe des voies aériennes supérieures lors de I’intubation ou

d’une aspiration trachéale.

Classiquement, les PAVM précoces surviennent entre le deuxiéme et le cinquieme jour de

ventilation invasive. Les germes retrouvés sont essentiellement ceux de I’oropharynx.

Elles sont a distinguer des PAVM tardives, qui se déclarent apres 5 jours de ventilation

mécanique et qui sont le plus souvent liées a des germes retrouvés en milieu hospitalier.

Cependant, des ¢études récentes laissent a penser qu’une telle classification n’a plus beaucoup
de sens, les données microbiologiques retrouvant des germes « hospitaliers », dont des
bactéries multi-résistantes (BMR), lors d’épisodes de PAVM précoces, ainsi que des germes
communautaires lors d’épisodes de PAVM tardives [15, 16]. Utilisée dans la stratégie
thérapeutique, cette classification peut par exemple conduire a une antibiothérapie inadaptée
ou retardée dans le cas d’une PAVM précoce a germe hospitalier, et ainsi impacter le

pronostic du patient [17].

En 2015, en France, les germes les plus fréquemment retrouvés lors des pneumopathies liées

aux soins (PAVM pour la tres large majorité) étaient, par ordre de fréquence (Figure 2) :
- Pseudomonas aeruginosa (19,4%)

- Staphylococcus aureus (12,3%) dont 14% de SARM



- Escherichia coli (9,5%)
- Klebsiella pneumonia (7,2%)

- Enterobacter cloacae (6,3%)

- Stenotrophomonas maltophilia (4,7%)

- Haemophilus influenzae (4,6%)

Les pneumopathies sur entérobactéries avec bétalactamases a spectre étendu (BLSE)

représentaient elles 5,8%.
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Figure 2. Répartition des micro-organismes lors des pneumopathies li¢es

aux soins en France en 2015 [1]

Patients cérébro-1ésés et facteurs de risque de PAVM

Les patients cérébro-1ésés, notamment les patients hospitalisés aprés un traumatisme cranien

(TC) grave, sont a haut risque de PAVM, dont I’incidence dans cette population est variable

selon les études, estimée de 20% [18] a plus de 60% [19]. Plusieurs raisons peuvent expliquer

cette incidence ¢levée dans ce groupe de patients avec TC grave (score de Glasgow inférieur

ou égal a 8).



Les troubles de conscience avec disparition de la protection des voies aériennes entrainent un

risque d'inhalation macroscopique du contenu gastrique avant I’IOT (Figure 1).

De nombreux facteurs de risque indépendants de PAVM ont ét¢ démontrés dans différentes
études chez le patient avec TC grave. Une des plus récentes [19] de 2017 retrouve une

association statistiquement significative pour les facteurs suivants :

- la présence d’un traumatisme thoracique séveére associé dans le cas des

polytraumatisés
- la mise en place d’une hypothermie thérapeutique

- la présence d’une sonde naso-gastrique a demeure

Tout traumatisme cranien a aussi comme conséquence propre de multiples désordres des
différentes fonctions vitales, et notamment la fonction immunitaire avec une baisse des

défenses favorisant la survenue d’infections [20, 21].

Enfin, dans le cadre d’un polytraumatisme avec traumatisme thoracique associ€, plusieurs
modifications microscopiques ou macroscopiques, peuvent apparaitre chez le patient cérébro-
1ésé :

- des contusions pulmonaires, caractérisées par une rupture alvéolo-capillaire et des

lacérations parenchymateuses

- une augmentation de la perméabilité capillaire pulmonaire résultant en un cedéme
pulmonaire 1ésionnel, ayant pour origine un processus inflammatoire a la fois d’origine
pulmonaire (sur les contusions pulmonaires) et extra-pulmonaire (I’cedéme pulmonaire
neurogénique dans le cas du traumatisé cranien grave), et pouvant se compliquer de

Syndrome de Détressse Respiratoire Aigue (SDRA) [22].

- des modifications du surfactant, retrouvées chez des patients polytraumatisés avec

défaillance multiviscérale [23]

- des douleurs importantes, notamment lors de multiples fractures costales, et une analgésie

non adaptée peut inhiber une toux efficace, source de prolifération bactérienne.



En outre, la PAVM est potentiellement particulierement délétere dans cette population par la
survenue d’agressions cérébrales secondaires d’origine systémique (ACSOS) telles que

I’hypercapnie, I’hypoxémie, I’hyperthermie et I’hypotension artérielle.

Mesures de prévention des PAVM

4 objectifs sont ciblés par les mesures de prévention des PAVM :

inhiber la colonisation et les modifications du microbiome de I’oropharynx

réduire la micro-inhalation des sécrétions oropharyngées

controler la prolifération bactérienne digestive

réduire la micro-inhalation du contenu gastrique

Les mesures de prévention des PAVM regroupent des moyens médicamenteux et non-

médicamenteux.

Moyens non-médicamenteux
Parmi les mesures non-médicamenteuses existantes (Figure 3), on retrouve :
- une procédure de prévention des extubations non-programmeées [24]
- la surélévation > 30° de la téte du patient (ou position demi-assise) [25, 26]

- I’utilisation d'un algorithme de sédation-analgésie permettant d’en optimiser le

sevrage [25, 26]
- l'utilisation de la VNI dans ses indications reconnues [26]
- le maintien de la pression du ballonnet de la sonde d'IOT entre 25 et 30 cmH20 [24]

- la mise en place d’une trachéotomie de maniére précoce (dans les 4 premiers jours

apres le TC) [27, 28]
- la nutrition entérale post-pylorique [29]
- I'utilisation d’un systéme clos d’aspiration trachéale [30]

- I'utilisation de sondes endotrachéales permettant des aspirations sous-glottiques [26,

31, 32]



- I'utilisation de sondes endotrachéales imprégnées d’agents antiseptiques [33]
- I’utilisation de sonde endotrachéales munies de ballonnets a formes coniques [34]

- le changement systématique des filtres humidificateurs [35, 36]

Figure 3. Moyens non-médicamenteux de prévention des PAVM

(Source : Service de Réanimation Polyvalente - CHU de Nice)

1 surélévation > 30° de la téte du patient ; 2 utilisation d'un algorithme de sédation-analgésie permettant d’en
optimiser le sevrage ; 3 nutrition entérale post-pylorique ; 4 trachéotomie précoce ; 5 maintien de la pression du
ballonnet de la sonde d'TOT entre 25 et 30 cmH2O ; 6 utilisation de la VNI dans ses indications reconnues ; 7

procédure de prévention des extubations non-programmées



L'utilisation de sondes endotrachéales équipées d'un orifice situé sous le ballonnet et
permettant de réaliser des aspirations sous-glottiques (Figure 4) diminuent de presque 50%

l'incidence des PAVM mais sans effet démontré sur la mortalité a ce jour [31, 32].
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Endotracheal Tube Cuff

Stomach

Figure 4. Principe de ’aspiration sous-glottique [37]

D’autre part, il est nettement démontré dans la littérature que les moyens non médicamenteux
de prévention réduisent le taux de PAVM de maniére significative lorsqu’ils sont utilisés en

bundle [25, 26, 38].



Moyens médicamenteux

Parmi les mesures médicamenteuses proposées, on retrouve :

- I’antibioprophylaxie inhalée, consistant en 1’administration d’aérosols de ceftazidime

L’essai contrdlé randomisé de Claridge en 2007 [39] sur I’antibioprophylaxie inhalée par

aérosols ne retrouve pas de différence sur le taux de PAVM.

- la prophylaxie anti-ulcéreuse par administration d’inhibiteurs de la pompe a protons

ou d’antagonistes des récepteurs H2 a I’histamine

La méta-analyse de Krag en 2014 [40] sur la prophylaxie anti-ulcéreuse ne retrouve pas de

différence sur les taux de mortalité ou de PAVM.

- ’administration entérale de probiotiques / symbiotiques

L’essai contrélé randomisé de Knight en 2009 [41] sur I’administration entérale de
symbiotiques ne retrouve pas de différence sur I’incidence des PAVM ou sur le taux de

mortalité.

- ’administration parentérale d’oligo-¢léments antioxydants tels que le sélénium

La méta-analyse de Manzanares en 2016 [42] sur I’administration parentérale de sélénium ne

montre pas de différence sur les taux de mortalité, d’infections, de PAVM ou de durée de VM.

- la décontamination oropharyngée sélective (DOS)

- la décontamination digestive sélective (DDS)

DOS et DDS

La DOS consiste a appliquer au niveau de 1I’oropharynx du patient une pate constituée de 3
antibiotiques topiques : le plus souvent tobramycine (aminoside), polymixine E et

amphotéricine B (antifongique). Certains auteurs ont utilis¢ d’autres antibiotiques, tels que la
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gentamicine a la place de la tobramycine [43, 44], la polymixine B en lieu et place de la
polymixine E [45], la nystatine a la place de I’amphotéricine B [46], ou encore ont analysé

I’effet d’une DOS a base d’antiseptiques de type chlorhexidine ou povidone iodée [47-49] .

La DDS consiste en la réalisation de la méme antibioprophylaxie topique que la DOS,
appliquée de la méme manicre dans I’oropharynx mais aussi dans 1’estomac sous forme de

solution par la sonde naso-gastrique.

De nombreux protocoles associent a la DOS ou a la DDS une antibioprophylaxie systémique
par voie parentérale intraveineuse sur une durée limitée de quelques jours, le plus souvent

avec de la céfotaxime, céphalosporine de troisieme génération (C3G).

Cependant, certains auteurs ont utilis¢ une fluoroquinolone [50] ou une céphalosporine de

premiere génération (C1G) comme la céfazoline [44].

La tobramycyine et la polymixine E sont choisies pour leur spectre couvrant la plupart des
bactéries commensales de la flore intestinale, leur activité synergique et la faible absorption
digestive de la tobramycine. L’amphotéricine B est choisie pour sa faible absorption digestive

[51].

La céfotaxime est choisie pour son spectre large, couvrant la plupart des bactéries retrouvées
dans la flore digestive ou oropharyngée, et pour son excrétion importante dans la salive et

dans la bile [51].

La DDS et la DOS sont généralement pratiquées pendant toute la durée de 1’assistance par

ventilation mécanique et ont pour objectif de réduire 1’incidence des PAVM tardives en :
- controOlant la prolifération des germes présents dans le tractus digestif (DDS)

- réduisant la colonisation de 1’oropharynx (DDS et DOS) et du tractus digestif (DDS),
et donc des voies aériennes supérieures lors des micro-inhalations (Figure 3), par des germes

pathogenes.
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Figure 5. Mécanismes de la DDS / DOS et de I’antibioprophylaxie systémique dans la
physiopathologie de la PAVM [14]

Littérature
La bibliographie sur le sujet est fournie. Plus de 150 essais controlés randomisés ont été

menés jusqu’en 2014 sur les moyens de prévention des PAVM [52].

DOS

Les études traitant de la DOS avec antibiotiques topiques montrent des résultats
contradictoires. L’étude de De Smet [53] et la méta-analyse de Price [54] retrouvent une

différence significative en termes de mortalité en faveur de la DOS, au contraire de la méta-

analyse de Roquilly en 2015 [52].
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OR (95% Cl/Crl)

Comparison Direct evidence Mixed (direct and indirect) evidence

Chlorhexidine vcontrol 1.25 (1.05 to 1.50) 1.23 (0.99 to 1.49)

SDD v control

0.73 (0.64 to 0.84)

0.74 (0.63 to 0.86)

SOD v control

0.85 (0.74 to 0.97)

0.82 (0.62 t0 1.02)

SDD v chlorhexidine —

0.61 (0.47 t0 0.78)

SOD v chlorhexidine —

0.67 (0.48 to 0.91)

SDD vSOD 0.97 (0.7910 1.18)

0.91 (0.70 to 1.19)

Figure 6. Différence significative sur le taux de mortalité en Réanimation en faveur de la DOS

dans la méta-analyse de Price [54]

Intervention

No.of RCTs;
No. of Patients (N);
P

Relative Risk (95% CI) P Value

Acidified enteral feeding 1; 120; NA 2.07 (.90-4.49) [ — |}
Tracheal cuff monitoring 2; 264; 0 1.22 (.70-2.11) - 49
PEEP 1; 127;NA 1.17 (.66-2.06) A 59
Silver-coated ET 15 1509; NA 1.14 (.97-1.34) . A1
Physiotherapy 2: 204; 81 1.14 (.20-6.59) | .88
Patient position 5;785; 0 1.06 (.82-1.38)) 65
Decreased gastric content 3:810;0 1.06 (.83-1.35) 65
Tracheal saline instillation 13 262; NA 1.05 (.82-1.33) il
Ulcer prophylaxis _16: 3365: 0 1.00 (.89-1.13) .07
i?gg 23: 9666 0 0.99 (.92-1.08) .89 I
Subglottic secretion drainage 9;2241;0 0.98 (.84-1.15) .85
Heat moisture exchanger 13;2431;0 0.98 (.86-1.12) 78
Closed suctioning system 35;909; 0 0.98 (.83-1.17) .85
Aerosolized antibiotic 5;450;23 0.95 (.66-1.38) 80
Post pyloric feeding ©; 582;0 0.93 (.67-1.28) i 64
Probiotic/symbiotic  13; 1569; 23 0.89 (.66-1.18) —a— 41
Early tracheotomy 6; 1050; 45 0.85 (.64-1.12) . B! 24
SDD 305 10227; 16 0.84 (.76-0.92) | ® 2001
Sinusitis prophylaxis 1; 399; NA 0.80 (.63-1.01) & .06
Early enteral feeding 1;150; NA 0.75 (.42-1.35) A 34
Phytotherapy 1;36; NA 0.67 (.13-3.53) B 65
Overall  145; N=37156; 4 0.95 (.92-.99) q 02
T T T T
0.5 0 L0 2.0
Intervention Control
better better

Figure 7. Absence de différence sur le taux de mortalité en Réanimation avec la DOS dans la

méta-analyse de Roquilly [52]
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Concernant les protocoles de DOS avec la chlorhexidine, les méta-analyses de Hua en 2016
[47] et Chan en 2007 [48] retrouvent une réduction du taux de PAVM, mais pas d’effet sur la

mortalité, sur la durée de VM ni sur la durée de séjour en Réanimation.

La DOS a la povidone iodée ne montre aucun effet bénéfique dans I’essai controlé randomisé

de Seguin en 2014 [49] réalisé chez des patients cérébro-1ésés.

DDS

Depuis 1987, plus d’une soixantaine d’essais contrdlés randomisés ont évalué la DDS,
donnant lieu a des conclusions discordantes sur son efficacité, tant sur le taux de mortalité que

sur le taux de PAVM ou de la durée de ventilation mécanique.

L'étude de référence, I’essai contr6lé randomisé de De Smet publi¢ en 2009 dans The New

England Journal Of Medicine [53] et portant sur pres de 6000 patients médico-chirurgicaux
de Réanimation, retrouvait une différence significative sur la mortalité a J28 et a la sortie de
Réanimation (odds ratio de 0,83 et 0,81 respectivement) en faveur du groupe traité par DDS
avec antibioprophylaxie systémique associée par céfotaxime pendant 4 jours, sans retrouver

de différence sur I'émergence des bactéries multi-résistantes (BMR).

De nombreuses autres études randomisées vont dans ce sens [55, 56].

Les dernieres méta-analyses regroupant des essais controlés randomisés étudiant la DDS
accompagnée d'une antibioprophylaxie systémique concluent a une réduction significative de
I’incidence des PAVM [52, 57] ainsi qu'a une réduction de la mortalité ([52, 54, 57, 58] en
faveur de la DDS.

Dans la méta-analyse de Roquilly en 2015 [52] étudiant I’ensemble des différentes mesures
de prévention des PAVM y compris la DOS et la DDS, seule cette derniere influe de manicre
statistiquement significative sur la mortalité en Réanimation, avec un risque relatif de 0,84 et
un nombre de sujets a traiter de 27. En analyse en sous-groupe, seule la DDS accompagnée

d’une antibiothérapie systémique montrait une différence significative sur la mortalité en
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Réanimation avec un RR de 0,78, contrairement a la DDS sans antibiothérapie systémique

associée (Figure 8).

Number, of RCT Number, of Patients RR [CI 95] P value I
Digestive decontominationwith-systemis,
ibi
Yes, 18 8616 0-78 [0-69,0-89] 0-0001 33%
No 12 1611 1-00 [0-84,1-21] 096 0%

Figure 8. Comparaison de la DDS avec ou sans antibioprophylaxie systémique sur le taux de

mortalité en Réanimation dans la méta-analyse de Roquilly [52]

La DDS associée a une antibioprophylaxie systémique semble donc étre la mesure
médicamenteuse de lutte contre les PAVM la plus efficace en termes de mortalité, supérieure a

la DOS.

DDS chez le patient cérébro-1ésé

Quelques ¢tudes ont analysé la DDS chez le patient polytraumatisé. L’étude de Stoutenbeek
en 2007 [59], essai contrdlé randomisé multicentrique, porte sur 401 patients polytraumatisés
et retrouve une réduction significative du taux de PAVM, sans différence sur la mortalité

« tardive ». Cependant le nombre de patients cérébro-1€sés n’était pas bien défini.

Peu d’études portent sur I’analyse de la DDS chez le cérébro-1ésé.

L’essai contrdlé randomisé de Korinek en 1993 [60] porte sur 123 patients comateux de
réanimation neurochirurgicale et montre une réduction significative du taux de PAVM dans le
sous-groupe des traumatisés craniens traité par DDS seule (sans antibioprophylaxie

systémique) versus placebo.
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L’¢étude de Gathier en 2016 [61] ne montrait pas d’influence de la DDS sur le pronostic

neurologique de patients admis en soins intensifs pour hémorragie méningée.

Nous n’avons pas retrouvé d’essai controlé randomisé évaluant la DDS uniquement chez les

patients traumatisés craniens graves.

Pratique et émergence de BMR

Malgré un niveau de preuve d’efficacité élevé, 1’utilisation de la DDS est peu répandue en

France [62] et a travers le monde [63].

La crainte de 1’émergence croissante de BMR par I'utilisation de la DDS freine la

généralisation de cette pratique dans les services de Réanimation.

La DDS provoque des modifications du microbiome digestif avec le développement de
I’expression des génes de résistance [64] et une augmentation du taux de staphylocoques a
coagulase négative, mais sans augmentation du taux de Staphylococcus aureus ni du taux de

résistance des bacilles a Gram négatif aux béta-lactamines et aminosides [65].

Aucun impact clinique des ces modifications n’est retrouvé dans les études [55, 65, 66].

La méta-analyse de Daneman en 2013 [67] portant sur 35 études ne retrouve pas de différence
en terme d’émergence de bactéries multirésistantes (BMR) avec la DDS ou DOS, notamment

sur les SARM ou les entérocoques résistants a la vancomycine.

Recommandations

Une conférence de consensus publié¢e en 2009 a formulé les derniéres recommandations

francaises sur le sujet [24] :

- parmi les mesures médicamenteuses, sont actuellement recommandées (faible niveau

de recommandation) en France :
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= la DDS (faible niveau de recommandation), « cependant, son application
nécessite encore de préciser les modalités (choix des molécules, doses et
durée de la DDS et de I’antibiothérapie systémique) et la population cible.
Le recours a cette stratégie impose une surveillance renforcée de I’écologie
bactérienne du service. Son utilisation n’est probablement pas
recommandée dans les unités a forte prévalence de staphylocoques aureus
résistant a la méticilline (SARM) ou entérocoques résistant a la
vancomycine. L’impact a long terme de cette stratégie sur 1’écologie

bactérienne nécessite encore d’étre évaluée »

= la DOS (faible niveau de recommandation) avec une solution antiseptique

de type chlorhexidine

- la DOS avec antibiotiques topiques, 1’antibioprophylaxie inhalée, I’utilisation de
sondes endo-trachéales imprégnées d’antiseptiques, la prophylaxie anti-ulcéreuse,
I’utilisation de systémes clos d’aspiration trachéale, la trachéotomie précoce et la
nutrition entérale précoce ou post-pylorique ne sont pas recommandées dans la

prévention des PAVM

- il est précisé que la prévention anti-ulcéreuse n'augmente pas le taux de PAVM

Cependant, de nouvelles recommandations nationales seront présentées et publiées le 22

septembre 2017 au Congres de la Société Frangaise d’ Anesthésie-Réanimation 2017).

Les recommandations internationales ne sont pas unanimes :

Les recommandations communes de I’Infectious Diseases Society of America (IDSA) et de

I’ American Thoracic Society (ATS) en 2005 [4] ainsi que les recommandations du Center for
Disease Control (CDC) de 2003 [68] sont quasi similaires aux recommandations frangaises de
2008 concernant les mesures non-médicamenteuses. Mais elles ne recommandent pas

I’utilisation de moyens médicamenteux de prévention des PAVM (DDS ou DOS).

Apres avoir I’avoir recommandé avec un grade 2B en 2012 [69], les dernieres
recommandations internationales de la Surviving Sepsis Campaign de 2016 [70] ne

mentionnent pas la DDS.
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Nous ne disposons pas a I’heure actuelle de recommandation concernant les patients cérébro-

1ésés.

Question

Suite aux recommandations frangaises de 2008, nous avons donc réalis¢ une étude
monocentrique pour évaluer I’efficacité d’un protocole de DDS associé a une
antibioprophylaxie systémique sur I’incidence du taux de PAVM dans notre unité de

Réanimation.
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Matériel et Méthodes

Nous avons réalisé une étude monocentrique s’intéressant a I’utilisation de la DDS avec
antibioprophylaxie systémique chez les patients traumatisés craniens graves dans le service de
Réanimation Polyvalente de I’Hdpital Saint-Roch du Centre Hospitalier Universitaire de Nice

avec comparaison a une cohorte historique appariée.

Critéres d’inclusion / d’exclusion

Le critére d'inclusion était : TC grave intubés avec une assistance par ventilation mécanique

prévue pour plus de 48 heures.

La prise d’une antibiothérapie au moment de I’admission en Réanimation était un critére de

non inclusion.

Les critéres d’exclusion étaient : dge < 18 ans, femmes enceintes.

Protocole et appariement
Un premier groupe, le groupe « DDS » était traité par le protocole suivant :

- une application toutes les 6 heures dans la cavité buccale autour de la sonde d’IOT
(ou en péri-orifice de trachéotomie le cas échéant) d’environ 1,2 gramme de pate

associant colistine 2%, tobramycine 2% et amphotéricine B 2%

- une injection toutes les 6 heures dans la sonde naso-gastrique de 10 mL d’une
solution contenant 100 mg de colistine (polymyxine E), 80 mg de tobramycine et 500

mg d’amphotéricine B

- antibioprophylaxie systémique avec 1 gramme de céfotaxime par voie intraveineuse
lente toutes les 8 heures pendant les 4 jours suivant la mise sous ventilation

mécanique.
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Les pates et solutions utilisées lors des protocoles de DDS étaient fabriquées par la pharmacie

du CHU de Nice.

Ce groupe « DDS » était par la suite apparié a un groupe « controle », constitué d‘une cohorte
historique de patients traumatisés craniens graves, admis dans le service dans les mois
précédant I’inclusion dans le groupe « DDS » et chez qui le protocole de DDS n’avait pas été

administré.

Un appariement 1 : 1 a été réalisé, avec ’aide du Département d’Information Médicale du

CHU de Nice, sur :
- le sexe
- I’age
- le score de Glasgow initial lors de la prise en charge en pré-hospitalier +/- 2 points
- I’Indice de Gravité Simplifi¢ 2 (IGS 2) +/- 10 points

- la présence ou non d’un traumatisme thoracique associé en cas de polytraumatisme

Les 2 groupes bénéficient de maniere similaire d’un bundle de mesures non médicamenteuses

associant :
- téte surélevée > 30°
- utilisation d’un algorithme de sédation-analgésie
- utilisation de la VNI dans ses indications reconnues
- procédure de prévention des extubations non-programmeées

- maintien et surveillance réguliere de la pression du ballonnet des sondes d'IOT entre

25 et 30 cmH20

Les patients des 2 groupes recevaient tous une prophylaxie anti-ulcéreuse par 20 mg
d’oméprazole par jour par voie intraveineuse lente. Les sondes endotrachéales utilisées dans
les 2 groupes étaient des sondes a ballonnet cylindrique a basse pression et ne permettaient

pas les aspirations sous-glottiques.
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Criteéres principal de jugement

Le critere de jugement principal évaluait I’incidence d’un premier épisode de PAVM au cours

de I’hospitalisation en service de Réanimation.

Criteéres secondaires

Les critéres secondaires étaient le délai d’apparition de la premiere PAVM, le taux de patients
colonisés par BMR au cours du s¢jour en Réanimation, la mortalité en Réanimation, la durée
d’10T, la durée de VM, la durée de séjour en Réanimation et d’hospitalisation totale, la
pratique d’une trachéotomie de sevrage ventilatoire, la nécessité d’une réintubation, la

survenue d’un SDRA.

Le diagnostic de PAVM reposait sur les criteres recommandés par le Comité Technique des

Infections Nosocomiales et des infections Liées aux Soins (CTINLS) [6] (Figure 9).

Les prélevements pour la recherche de BMR lors du séjour en Réanimation étaient réalisés a

I’admission puis de manieére hebdomadaire par prélévements au niveau nasal et anal.
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Pneumopathies

Signes radiologiques :

s deux cliches radiologigues ou plus avec une image évocatrice de pneumonie;
s en l'absence d'antécédents de cardiopathie ou de maladie pulmonaire sous-jacentes, une seule radiographie ou un

seul examen scannographigue suffit.
Et au moins un des signes suivants:

s hyperthermie superieure a 38°C sans autre cause ;
» leucopénie (< 4000GB/mm?) ou hyperleucocytose (> 12 000 GB/ mm?).

Et au moins un des signes suivants (ou au moins deux des signes suivants pour le diagnostic de pneumonie possible
ou clinique uniquement) :

apparition de secrétions purulentes ou modifications des caracteristiques (couleur, odeur, quantite, consistance);
toux ou dyspnée ou tachypnée ;

auscultation évocatrice :

aggravation des gaz du sang (désaturation) ou besoins accrus en oxygéne ou en assistance respiratoire.

Et selon le moyen diagnostigue utilisé : une documentation microbiologigue est fortement recommandée (cas 1, 2 ou
3).

Cas 1

Diagnostic bactériologique effectué par examen bactériologique protége avec numeration de microorganismes :

# lavage bronchoalveclaire (LBA) avec seuil supéerieur a 10* UFC/ml, ou;

s supérieur ou egal a 5% cellules obtenues par LBA avec des inclusions bactériennes au Gram a ['examen direct (classe
dans la catégorie diagnostique LBA}, ou;

« brosse de Wimberley avec seuil supérieur a 10° UFC/ml, ou;

« prélevement distal protége (PDP) avec seuil superieur a 10° UFC/ml.

Cas 2

Diagnostic bacteriologique effectue par examen bactériologique non protége avec numéeration de microorganismes :
bactériologie quantitative des sécretions bronchiques avec seuil supérieur a 10° UFC/ml (ces seuils ont &té validés en
|'absence d'antibiotherapie antérieure).

Cas 3

Méthodes microbiologiques alternatives:

hémocultures positives (en l'absence d'autre source infectieuse) ;

culture positive du liguide pleural ;

abces pleural ou pulmenaire avec culture positive ;

examen histologique du poumon évocateur de pneumonie ;

méthodes microbiologiques alternatives modernes de diagnostic (antigenemies, antigenuries, serologies, techniques
de biologie moleculaire) validees par des etudes de niveau de preuve eleve.

Cas 4

Bacteriologie des expectorations ou examen non guantitatif des secretions bronchiques.

Cas 5

Aucun critere microbiologique.

«Les cas 1, 2et 3 correspondent aux pneumopathies certaines ou probables. Les cas 4et 5 correspondent aux pneu-
monies possibles, ou méme clinigues en |'absence de radiographie pulmonaire ».

Figure 9. Criteéres diagnostiques de la PAVM selon le CTINLS [6]
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Analyse statistique

L’analyse statistique reposait sur un test paramétrique par Chi® pour la comparaison des
variables qualitatives : taux de PAVM, taux de BMR, mortalité en Réanimation, taux de

trachéotomie, taux de réintubation, taux de SDRA

Pour les variables quantitatives telles que la durée d’10T, la durée de VM et le d¢lai

d’apparition de la premi¢re PAVM, les effectifs étant suffisants et la distribution des données

normale, un test t de Student était utilisé.

Pour la durée de s¢jour en Réanimation et la durée d’hospitalisation totale, un test de Mann-

Whitney était utilisé.

Données appariées * p < 0,05.

Notre étude ne consistant pas en un essai thérapeutique randomisé et la DDS ayant été
recommandée lors de la derniere conférence de consensus nationale [24], ce protocole est
considéré comme rentrant dans le cadre d’un soin courant. De ce fait, nous n’avons pas
demandé d’accord préalable de participation a 1’étude aupres du Comité de Protection des

Personnes (CPP) ni aupres des patients du groupe « DDS » ou de leur entourage.
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Résultats

Les patients du groupe « DDS » ont été inclus de maniére prospective entre février 2012 et

décembre 2012.

Les patients du groupe « contrdle » ont ét¢ admis dans le service entre février 2008 et

décembre 2011.

Au total, 82 patients ont été inclus dans notre étude : 41 dans le groupe « DDS », 41 dans le

groupe « controle ».

L’ensemble des patients des 2 groupes étaient des TC graves (isolés ou dans le cadre d’un

polytraumatisme).

Les groupes étaient comparables sur le sexe, 1’age, le poids, I’'IGS2, le score de Glasgow
initial, certaines comorbidités (HTA, diabete, BPCO, immunodépression), les types de
traumatismes associés en cas de polytraumatisme (thoracique, abdominal, orthopédique) et

sur la pratique d’un acte neurochirurgical réalisé en urgence (Tableau 1).
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Groupe DDS

Groupe contrile

(n=41) (n=41)

Sexe féminin a a 0=1,000

Age (moyenne en 43,34 42 B8 p=0916
années)

Polds (moyenne en kg) 76,58 76,63 p = 0,988

IGS 2 (moyenme) 4524 40,28 p=0,152

Glasgow initial 6,24 T3 b=0,090

[moyenne)

Diabéte | 2 p = 0,644

BPFCO ] 1 p=0,314

HTA 5 7 p=0,532

Immunodépression a 2 0=0,644

Traumatisme thoracique 24 27 p=0,494
assockd

Traumatsme abdominal 5 G p=0,746
assoché

Traumatismae 249 21 p=0508

ariropedigue associé
Meurschirurghe en 5 3 p=0,240

urgence

Tableau 1. Caractéristiques des patients

25



Sur le criteére de jugement principal, on observe une diminution significative du taux de
patients atteints de PAVM dans le groupe « DDS » par rapport au groupe « contrdle »
(respectivement 46 % vs 73 % ; p = 0,013) (Figure 10 ; Tableau 2).

100 %

5%

W PAVM

50 %

15 %

0%

DD5 in = 41) Contréle (n = 41)

Figure 10. Critere de jugement principal : incidence d’un premier épisode de PAVM

On observe une augmentation significative du délai d’apparition de la premiere PAVM dans le

groupe « DDS » (moyenne en jours de 7,9 vs 4,1 ; p = 0,002) (Tableau 2).

On observe un allongement statistiquement significatif de la durée d’IOT dans le groupe

« DDS » (moyennes en jours de 12,5 vs 8,5 ; p = 0,021) (Tableau 2).

Nous n’avons pas retrouveé de différence entre les 2 groupes concernant la durée de VM, le

taux de trachéotomie, 1’incidence de SDRA et le taux de réintubation (Tableau 2).
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Groupe DDS Groupe contrdle
(n=41) (n=41)
PAVM 19 (46) 30 (73) p=0,013
n (%)
Délai d’apparition de la 7,89 4,13
premiere PAVM p=0,002
moyenne en jours [4,45] [2,24]
[écart-type]
Durée d'lOT 12,54 8,46 p=0,021
moyenne en jours
[écart-type] [9,83] [4,89]
Durée de VM 9,85 13,17 p =0,406
moyenne en jours
[écart-type] [6,61] [24,46]
Trachéotomie 11 (27) 13 (32) p=0,627
n (%)
SDRA 2 (5) 2 (5) p=1,000
n (%)
Réintubation 5(12) 4 (10) p=0,724
n (%)

Tableau 2. Critéres ventilatoires

L’incidence des BMR est faible. On dénombre moins de patients colonisés par BMR lors de
I’hospitalisation en Réanimation dans le groupe « DDS » (5 vs 8) mais sans différence

significative (Tableau 3).

Groupe DDS Groupe contréle
(I’l = 41) (I’l = 41)
Patients colonisés par
BMR 5(12) 8 (20) =0.364
n (%) p=9

Tableau 3. Taux de patients colonisés par BMR

Parmi les BMR retrouvées, E. coli BLSE était la bactérie la plus fréquente, suivie par E.

cloacae BLSE puis SARM et K. pneumoniae BLSE (Figures 11 et 12).
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Figure 11. Types de BMR du groupe « DDS »

Figure 12. Types de BMR du groupe « contrdle »
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Nous avons retrouvé un SARM dans les prélévements pulmonaires des patients du groupe
« DDS » (Figures 11 et 13) et deux SARM dans les prélévements pulmonaires des patients du

groupe « contrdle » (Figures 12 et 14). Toutes les autres BMR ont été retrouvées sur les

prélévements nasaux ou rectaux.

Figure 13. Types de germes des PAVM du groupe « DDS »

Figure 14. Types de germes des PAVM du groupe « contrdle »
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Nous n’avons pas retrouvé de différence entre le groupe « DDS » et le groupe « contrdle » sur
la durée d’hospitalisation en Réanimation (médianes respectives en jours de 15 vs 11), la
durée d’hospitalisation totale (médianes respectives en jours de 20 vs 23) et la mortalité

(respectivement 8 vs 13) (Tableau 4).

Groupe DDS Groupe controle
(n=41) (n=41)
Hospitalisation en 15 11
Réanimation (médiane
en jours) p=0,184
[min - max] [1-52] [3-186]
Hospitalisation totale 20 23
(médiane en jours) p=0,892
[min - max] [1-248] [3-251]
Mortalité en 8 13 p=0,206
Réanimation

Tableau 4. Durée de séjour en Réanimation, durée d’hospitalisation totale et mortalité en

Réanimation

Enfin, il est a noter que la tolérance des produits de DDS administrés (pate et solution) a été
excellente. En effet, aucune réaction allergique ni événement indésirable li¢ a la DDS n’est a

signaler.
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Discussion

Notre étude a montré une différence significative concernant le taux de PAVM chez des

patients de Réanimation avec traumatisme cranien grave en faveur du groupe traité par DDS.

Nous avons aussi montré un allongement significatif du délai d’apparition de la premiére

PAVM dans le groupe DDS.

Cependant, les résultats n’ont pas montré de différence concernant la durée de VM, la durée
de s¢jour en Réanimation, la durée d’hospitalisation totale, la mortalité en Réanimation, le

taux de trachéotomie, de SDRA et de réintubation.

Comme dans la littérature, notre étude n’a pas non plus retrouvé de différence sur
I’émergence de BMR avec la DDS. Le taux de patients colonisés par BMR dans notre étude
¢tait faible, avec une présence majoritaire de bacilles Gram négatif a types d’E. coli BLSE et
d’E. cloacae BLSE (Figures 11 et 12). Et on retrouvait un seul patient colonis¢ a SARM dans

le groupe « DDS » contre 2 patients dans le groupe « controle ».

Nous avons fait le choix de cibler les patients victimes de TC graves, population de
Réanimation chez qui I’incidence des PAMYV est particulierement élevée. Cependant, il est a
noter que le taux de PAVM dans notre étude est particuliérement élevé (70 % dans le groupe
controle) par rapport a la littérature [18, 19]. Ceci peut étre expliqué par le nombre élevé de
patients inclus dans le cadre d’un polytraumatisme avec un score de gravité moyen ¢élevé (IGS
2 moyen a 41 dans le groupe contréle) et avec un traumatisme thoracique associé chez plus de

la moitié des patients (27/41 dans le groupe controle).

L’apparition de la premiére PAVM ¢était retardée dans le groupe « DDS ». Et nous constatons
que le type des principaux germes retrouves a 1’origine des PAVM était différent selon les
groupes. En effet, on retrouvait une majorité de germes dits « hospitaliers » (S. marcescens et

A. baumannii) a I’origine des PAVM du groupe « DDS » (Figure 13), par rapport a une
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majorité¢ de germes communautaires (SAMS et H. influenzae) a I’origine des PAVM du
groupe « contrdle » (Figure 14). Ce résultat était attendu et va dans le sens des données de la

littérature.

Mais malgré un délai moyen d’apparition de presque 8 jours, on retrouvait un SAMS dans
19% des cas de PAVM du groupe « DDS ». Parallélement, malgré un délai moyen
d’apparition de 4 jours, on retrouvait un E. cloacae a I’origine de 11% des PAVM du groupe
contrdle. Ces données démontrent la faible utilité pratique des nomenclatures de PAVM

« précoces » a germes communautaires et PAVM « tardives » a germes hospitaliers.

La durée d’10T était statistiquement allongée dans le groupe « DDS ». Ce résultat inattendu
peut s’expliquer. L’extubation d’un patient cérébro-1ésé est multifactorielle. Ce type de
patient peut par exemple étre sevré précocement de la ventilation mécanique sans pour autant
pouvoir étre extubé devant une récupération neurologique lente avec protection insuffisante
de ses voies aériennes. La durée d’IOT nous parait donc étre un moins bon critére d’efficacité
de la DDS que la durée de VM, pour laquelle nous n’avons pas retrouvé de différence dans
notre ¢tude. L’extubation du patient cérébro-1és¢ est souvent complexe avec peu de criteres
prédictifs de succes. Cependant des données récentes ont €té publiées dans ce domaine [71,
72], précisant des facteurs prédictifs et le calcul de scores permettant de définir les conditions
optimales pour une extubation chez le cérébro-1ésé. Lors de la réalisation de cette étude, ces
scores n’avaient pas encore ¢té validés. Il est certain qu’ils pourraient maintenant avoir un

impact important et non discutable sur ce critere.

Notre étude n’a pas été établie pour retrouver une différence significative sur le critére de

mortalité, avec un effectif de patients relativement faible dans chaque groupe.

De plus, méme si I’inclusion des patients du groupe DDS a été réalisée de maniere
prospective et si I’appariement a permis une comparabilité certaine des 2 groupes, notre étude
est rétrospective avec ’utilisation d’une cohorte historique conduisant aux limites habituelles

face a ce genre d’étude : modification des pratiques, absence d’aveugle.

L’¢équipe médicale et paramédicale prenant en charge le patient n’était pas en aveugle du

traitement, I’ensemble des patients inclus lors de I’année 2012 recevant la DDS.
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Enfin, la période importante, d’une durée de 3 ans, sur laquelle les patients de la cohorte
historique ont été sélectionnés constitue aussi un biais a notre étude. En effet, durant ces mois,

une évolution des pratiques et des protocoles dans notre service n’est pas a négliger.

La DDS a-t-elle une place en neuroréanimation ?

I1 est largement admis que les PAVM entrainent une surmortalité et surmorbidité en

Réanimation.

La DDS a montré dans la littérature son efficacité sur le taux de mortalité, que ce soit dans des
essais contrdles randomisés [53, 55] ou dans de récentes et robustes méta-analyses [52, 54,

57] sur une population générale de patients de Réanimation.

Malgré cela, il semble pourtant que la DDS soit trés rarement pratiquée dans les services

cliniques.

En septembre 2017, nous avons réalis¢ une évaluation des pratiques dans les unités de
Réanimation (chirurgicales, médicales ou polyvalentes) de différents établissements de santé

(centres hospitaliers universitaires, centres hospitaliers) via un questionnaire envoyé¢ par mail.

Sur 189 unités de Réanimation interrogées, aucune des 52 unités ayant répondu ne pratique un
protocole de DDS. Les principales raisons a cette abstention thérapeutique sont le niveau de
preuve insuffisant (67 % des réponses) et la crainte du risque d’émergence de BMR (54 %).

Le cott financier ou son inefficacité représentaient respectivement 23 % et 6 % des réponses.

Pourtant, la méta-analyse de Daneman en 2013 [67] regroupant les données microbiologistes
de 35 essais controlés randomisés portant sur la DDS, réalisés partout dans le monde mais

principalement dans toute I’Europe, ne retrouve pas de différence sur I’émergence de
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résistance aux antibiotiques. Une diminution du risque de résistance aux céphalosporines et
quinolones est méme retrouvée dans le sous-groupe de patients infectés a BGN bénéficiant de
la DDS. L’économie d’antibiothérapie curative administrée par réduction de 1’incidence des
PAVM pourrait en étre une explication. Toutefois, le risque d’émergence de résistance a long

terme reste encore a étudier.

Le cotit du protocole de DDS que nous avons utilisé lors de notre étude (hors antibiothérapie
systémique) avoisine les 10 euros par jour et par patient. Comparé au surcolit majeur, estimé
dans une étude a pres de 7000 euros [7], provoqué par un €pisode de PAVM en termes de
morbidité, de durée d’hospitalisation, de démarches diagnostiques et de thérapies

médicamenteuses et non-médicamenteuses, 1’argument financier ne semble pas 1égitime.

La réduction de la durée (en passant de 4 a 2 jours d’administration) pourrait étre une
évolution dans les protocoles de DDS. En effet, une étude observationnelle de Roquilly en
2016 chez des patients traumatisés craniens [73] semble montrer que I’administration
systémique d’antibiotiques pendant plus de 48 heures avant le diagnostic de PAVM est un
facteur de risque de PAVM a germes résistants a I’ Augmentin, aux C3G ou aux

fluoroquinolones.

La réduction du spectre de 1’antibioprophylaxie systémique intraveineuse (en remplacant la
céfotaxime par une C1G de type céfazoline) pourrait aussi €tre envisagée. En effet, la
diffusion pulmonaire des C1G est excellente. Cependant, la résistance naturelle des
entérobactéries du groupe 3, tels que Enterobacter cloacae, Serratia marcescens et Morganella
morganii, semble devoir limiter I'utilisation de ce type d’antibiotique dans les protocoles de

DDS.

Des modifications de protocole pourraient peut-étre entrainer une adhésion plus importante
des médecins-réanimateurs en réduisant la crainte du risque de sélection de BMR. Les
prochaines recommandations francaises portant sur la prévention des pneumopathies

associées aux soins de Réanimation modifieront trés probablement nos pratiques dans ce sens.
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Un autre point a préciser concerne la population ciblée. L’étude de Melsen en 2012 [74],
reprenant les données de 1’étude de De Smet en 2009 [53], ne retrouve pas de différence de
mortalité entre les patients médicaux ou chirurgicaux. Dans la méta-analyse de Roquilly [52],
une analyse en régression semble montrer que 1’efficacité de la DDS sur la mortalité
augmente avec le taux de mortalité des patients. Ces résultats peuvent laisser penser que
I’efficacité de la DDS serait plus intéressante chez les patients de Réanimation les plus graves,
a plus haut risque de mortalité et présentant une incidence de PAVM élevée. Les patients

cérébro-1ésés s’inscrivent par conséquent dans cette dynamique.
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Conclusion

L’incidence des PAVM est particulierement €levée chez les patients cérébro-1¢ésés, associée a
une aggravation du pronostic. L utilisation d’un protocole de DDS avec antibioprophylaxie
systémique en association avec un bundle de prévention chez ces patients, comme rapporté
dans notre étude, semble avoir un effet significativement favorable sur I’incidence des PAVM
sans effet sur I’émergence de bactéries résistantes. Ces observations nous incitent donc a
proposer de manicre systématique ces procédures lors de la prise en charge des patients

traumatisés craniens graves.

Devant le peu de données concernant I’intérét de la DDS chez les traumatisés craniens graves
dans la littérature, un essai contr6lé randomisé comparant 2 groupes (DDS versus placebo) de
patients, avec des effectifs suffisants pour espérer montrer une différence de mortalité en

Réanimation, reste donc a mener.
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Effets de la décontamination digestive sélective sur I’incidence des
pneumopathies acquises sous ventilation mécanique (PAVM) chez

les patients traumatisés craniens graves

Introduction

Les pneumonies acquises sous ventilation mécanique (PAVM) constituent la premiére cause
d'infection acquise des patients de Réanimation, particulierement chez les patients cérébro-
1ésés. Elles sont associées a une augmentation de la mortalité, de la morbidité et des cofits

d'hospitalisation.

Parmi les mesures préventives de PAVM, I’intérét de la réduction de la colonisation
bactérienne par décontamination digestive sélective (DDS) reste discuté. Malgré des résultats
discordants entre les nombreux essais randomisés, les derniéres méta-analyses concluent a
une réduction des PAVM précoces et a une réduction de la mortalité. La crainte de
I’émergence croissante de bactéries multi-résistantes (BMR) par la DDS demeure le principal

frein a la généralisation de cette pratique en France.

Matériel et Méthodes

Nous avons réalis¢ une étude monocentrique chez des patients traumatisé€s craniens graves
admis en Réanimation, comparant un groupe ayant bénéfici¢ d’une procédure de DDS apparié
a un groupe « contrdle » tiré¢ d’une cohorte historique et non traité par DDS. Ces 2 groupes
étaient appariés sur le sexe, 1’age, le score de Glasgow initial, le score IGS 2 et la présence ou

non d’un traumatisme thoracique associ¢ en cas de polytraumatisme.

Les patients du groupe « DDS » bénéficiaient d’un bundle comportant une décontamination
digestive quotidienne par application d’une pate associant polymyxine / tobramycine /
amphotéricine B dans la cavité buccale et dans la sonde naso-gastrique durant 1’ensemble du
séjour en Réanimation, ainsi qu’une antibioprophylaxie systémique par céfotaxime pendant

les 4 jours suivant I’intubation oro-trachéale (IOT).
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Le critére principal de jugement était le taux de patients ayant développé au moins une PAVM

au cours de I’hospitalisation en Réanimation.

Les critéres secondaires étaient le délai d’apparition de la premiere PAVM, la mortalité en
Réanimation, la durée d’IOT, la durée de sé¢jour en Réanimation et d’hospitalisation, le taux
de patients colonisés par BMR lors de leur s¢jour en Réanimation, les taux de trachéotomie,

de réintubation et de SDRA.

Résultats et Discussion

41 patients ont été inclus dans chaque groupe.

On observe une diminution significative du taux de patients atteints d’au moins une PAVM

dans le groupe « DDS » par rapport au groupe « contrdle » (46% versus 73%, p = 0,013)
(Figure 1).

On retrouve un allongement significatif du délai d’apparition de la premi¢re PAVM par
rapport a I’admission (moyenne de 7,9 jours versus 4,1 jours, p = 0,002) en faveur du groupe

« DDS ».

On ne retrouve pas de différence concernant le taux de colonisation par BMR entre les 2

groupes.

Conclusion

En accord avec les résultats des dernieres méta-analyses, cette étude retrouve une réduction
statistiquement significative concernant le nombre de patients cérébro-1ésés atteints de PAVM

en Réanimation en faveur du groupe traité par DDS sans émergence de BMR.
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Serment d’Hippocrate

« En présence des Maitres de cette Ecole, de mes chers condisciples et devant
l'effigie d'Hippocrate, je promets et je jure, au nom de I'Etre supréme, d'étre

fideéle aux lois de l'honneur et de la probité dans l'exercice de la médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a l'indigent et n'exigerai jamais un salaire au-
dessus de mon travail. Admis dans l'intérieur des maisons, mes yeux n'y verront
pas ce qui s'y passe ; ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon
état ne servira pas a corvompre les meeurs ni a favoriser le crime. Respectueux
et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants l'instruction que

j'ai recue de leurs peres.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses. Que

je sois couvert d'opprobre et méprisé de mes confreres si j'y manque. »
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