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2019 nCoV
AAG

ACE2

ARN
ATCD
BPCO
COVID-19
CPAP

CRF

CRP

CST

DAC

DDB

DR

DV/PP
ECMO

EP

FC

FiO2

FR

GB

GCS

GDS

GOT/ AST

ABREVIATIONS

: novel coronavirus 2019

: asthme aigue grave

: récepteur cellulaire de I’angiotensine 2
: acide ribonucléique

: antécédent

: broncho-pneumopathie chronique obstructive
: maladie liée au nouveau coronavirus 2019
. continuous positive airway pressure

: capacité résiduelle fonctionnelle

: C-réactive protéine

: compliance statique pulmonaire

: décompensation acido-cétonique

. dilatation des bronches

: détresse respiratoire

: décubitus ventral -prone position

. extracorporel membrane oxygénation
: embolie pulmonaire

: fréquence cardiaque

: fraction inspiratoire en oxygene

: fréquence respiratoire

: globules blancs- leucocytes

: Glasgow Coma Score

: gaz de sang - gazométrie artérielle

> aspartate aminotransferase
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GPT/ALT
HME (filtre)
HPV

HTA

ID

Inf.

IRC

LYM
MERS-CoV
MHC

Moy.

MTEV

NO

02

OAP

OC
OHD/HFNC
OMS
PaCO?2
Pa02/P0O2
PAS/PAD
PAVM
PCR-RT
PEC
PEP/PEEP
P-SILI

: alanine aminotransferase

: heat and moisture exchange

: vasoconstriction pulmonaire hypoxémique

. hypertension artérielle

:immunodépression

. inférieure

. insuffisance rénale chronique

- lymphocytes

: middle East respiratory syndrome coronavirus
: masque a haute concentration - masque a réservoir
: Moyenne

: maladies thromboemboliques veineuses

: monoxyde d’azote

: oXygene

: cedeme aigue pulmonaire

: Oxygénothérapie conventionnelle

: oxygénothérapie haut débit

: organisation mondiale de santé

: pression artérielle en dioxyde de carbone

. pression artérielle en oxygene

. pression artérielle systolique/diastolique

: pneumopathie acquise sous ventilation mécanique
: polymerase chain reaction in real time

: Prise En Charge

. pression expiratoire positive

. patient -self induced lung injury

Mlle. MARROUN Oumaima
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QSOFA
RO

RTC

Rx

Sa02
SARS-CoV
Sd
SDRA / ARDS
SNC
Sp02
SRLF
Sup.

T

TA
TACO
TDM
TRALI
VA/Q
VILI

VM
VNI/NIV
VS-Al
Vt

VVvC
VVP

: quick sequential organ failure assessment
: taux de reproduction

: réplication transcription complexe

: radiographies

. saturation artérielle en oxygéne

. severe acute respiratory syndrome coronavirus
: syndrome

: syndrome de détresse respiratoire aigue

. systéme nerveux central

: saturation pulsée en oxygene

: société de réanimation de langue francaise
. supérieur

: température

: tension artérielle

: transfusion associated circulatory overload
: tomodensitométrie

: transfusion related acute lung injury

: rapport ventilation -perfusion

: ventilator induced lung injury

: ventilation mécanique

: ventilation non invasive

: ventilation spontanée avec aide inspiratoire
: volume courant

: Voie veineuse centrale

: Voie veineuse périphérique

Mlle. MARROUN Oumaima
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Depuis décembre 2019, un nouveau Coronavirus fut émergé dans la ville de
Wuhan en Chine, responsable d’une pneumonie grave. En moins de six mois, le virus a
atteint presque tous les pays du monde.

L'Organisation mondiale de la santé (OMS) a déclaré I'épidémie comme une
urgence de santé publique de portée internationale le 30 janvier 2020, I’agent
étiologique fut nommé SARS-CoV?2 : sévere acute respiratory syndrome coronavirus 2
et la maladie provoquée par ce virus : COVID-19 le 11 février ; la pandémie était
déclarée le 11 mars 2020[1].

Bien que l'organe cible soit le poumon en premier lieu , la COVID-19 peut
entrainer une agression systémique, suite a I'installation d’un syndrome de détresse
respiratoire aiglie (SDRA) avec nécessité de ventilation mécanique invasive dans 5 a
20% des patients infectés[2].

Le Syndrome de Détresse Respiratoire Aigiie, est défini classiquement selon les
criteres de Berlin, comme un cedeme pulmonaire lésionnel due a des infiltrats alvéolo-
interstitiels bilatéraux, en absence d’insuffisance cardiaque gauche congestive au
premier plan, provoquant une hypoxémie, et dont la gravité est évaluée par le rapport
PO2/FIO2 (pour une PEEP >5cmH20) [3], [4].

Cependant, le SDRA secondaire au SARS-Cov2 présente des particularités qui en
font une forme atypique du SDRA, notamment la possibilité d’hypoxémie silencieuse
et d’une compliance initialement préservé.

Une morbidité et mortalité plus élevés, méme chez un sujet jeune sans
comorbidités, I’absence de recommandations de gestion et de prise en charge, le
nombre insuffisant de lits d’hospitalisation et de place en réanimation avec risque de
contamination du personnel soignants constituent des défis auxquels sont confrontés

les cliniciens et les hopitaux, ainsi que de nombreux systémes de santé sans précédent.

Mlle. MARROUN Oumaima 13
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En absence d’un traitement étiologique jusqu’a présent, I’oxygene est le premier
médicament, indiqué dans la prise en charge thérapeutique de [I'insuffisance
respiratoire aigle secondaire au SDRA atypique du COVID-9 ; différentes modalités
ventilatoires ont été mises en place pour traiter I’hypoxémie.

Les données de la Chine ont indiqués que jusqu’a 41% des patients COVID-19
nécessitent une oxygénothérapie conventionnelle, 4 a 13% une ventilation non invasive,
et chez 2,3 a 12% cas une ventilation invasive était nécessaire[5].

En se basant sur les recommandations de la prise en charge du SDRA classique,
dans de nombreux établissements de santé, les patients dont les besoins en oxygéne
augmentaient ont été intubés en urgence et ventilés mécaniquement, pour éviter
I'exposition aux procédures générant des aérosols.

Avec l'expérience, les réanimateurs se sont rendu compte que la mortalité des
patients ventilés de maniere invasive était élevée et qu'il n'était pas facile de les
extuber[6].

La question se pose ici, sur la place de I'oxygénothérapie nasale a haut débit et
la Ventilation Non Invasive dans la prise en charge du SDRA secondaire au COVID-19
pour éviter l'intubation.

L’objectif de cette étude est d’analyser la place des différents supports
d’administration d’oxygene et d’assistance ventilatoire chez les patients admis en
réanimation, en particulier I'apport de I'oxygénothérapie nasale a haut débit et la
ventilation non invasive dans I'amélioration de I'oxygénation, le recrutement du
parenchyme pulmonaire et la prévention de I'intubation chez les patients atteints de

SDRA liée au COVID-19.

Mlle. MARROUN Oumaima 14
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MATERIELS ET METHODES
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|. Patients :

Il s’agit d’une étude prospective descriptive et analytique, concernant des
patients adultes non vaccinés admis en réanimation A 1 du CHU Hassan Il Fes pour
prise en charge d’une détresse respiratoire hypoxémique liée au coronavirus SARS-
CoV-2, avec des lésions scanographique évocatrices, sur une période étalée du 20

Juillet 2020 au fin Décembre 2020.
II. Objectifs de |I'étude:

e Etablir les points de similarités entre la prise en charge du SDRA « classique »
et SDRA « atypique » liée au COVID-19

e Evaluer I'apport des différents supports ventilatoires, de I’oxygénothérapie
chez les patients présentant une insuffisance respiratoire aiglie hypoxique
liee au COVID-19

e Et enfin, établir un protocole d’oxygénothérapie dans ce cadre.

lIl. Criteres d’inclusion et exclusion :

1.Criteres d’inclusion :

Patients adultes agés de plus de 18 ans, non vaccinés, admis en réanimation Al
COV qui présentent des signes de détresse respiratoire aiglie, une saturation pulsée
inférieure a 92% a I’air ambiant, avec présence de lésions scanographique compatible

avec une infection lié COVID-19.

2.Criteres d’exclusion :

Patients admis sous ventilation mécanique ou ayant bénéficié d’une intubation
endotrachéale durant la premiere heure de son admission au service ; et dont la durée
de son séjour était moins de 24 heures.

Femme enceinte et sujet jeune < de 18 ans

Mlle. MARROUN Oumaima 16
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V. Parametres d’analyse :

1.Données épidémiologiques :

Age
Sexe
Terrain

Score de Charlson (fiche annexe 02)

Modalité d’admission

Durée de séjour en réanimation

2.Sémiologie clinique :

Symptomatologie :

v

v

v

v

v

Syndrome grippal
Dyspnée

Douleur thoracique
Signes digestifs

Signes neurologiques.

Parameétres cliniques :

v

v

Saturation pulsée Sp0O2
Fréquence respiratoire FR
Fréquence cardiaque FC
Pression artérielle TA
Score de Glasgow GCS
Température T°

Score de QSOFA

Mlle. MARROUN Oumaima
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3.Statut virologique :

» PCR-RT

> TDM thoracique C—

4.Donnés biologiques :

= Numération formule sanguine : GB / Lymphocytes

» Bilan hépatique : GOT / GPT

» Fonction rénale : urée / créatinine

» Biomarqueurs d’inflammation : CRP / D-dimeére/ Fibrinogene

= Troponine

5.Prise en charge :

= Position

» Voie d’abord

= Monitorage

» Support d’oxygénothérapie : moyen ventilatoire, parametres et interface.
»= Recours aux drogues vasoactives (noradrénaline)

» Traitement

= Alimentation

6.Evolution :

> Favorable
> Complications

> Déces.

Mlle. MARROUN Oumaima 18
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V. Critéres de jugement :

L’efficacité du support d’oxygene se détermine par I'amélioration de [|’état
clinique et la saturation, ensuite par le sevrage de l'oxygene. L’échec du moyen
ventilatoire est jugé par la non amélioration voire I’aggravation des parametres
respiratoires, apparition des signes d’épuisement, indiquant ainsi le passage au
support ventilatoire plus efficace.

Ainsi, une amélioration clinique : SpO2 > 92% sous 2 -3 | d’oxygene ou Sp02
>90% a Air ambiant avec bon état respiratoire (FR< 25cpm, pas de signe de DR), une
amélioration voire négativation des biomarqueurs (CRP en particulier étant la plus
disponible), amélioration ou stabilisation des images radiologiques avec conservation
de I’état neurologique et Hémodynamique est considéré comme une évolution
favorable motivant le transfert voire sortie du malade a domicile.

Au contraire, I'intolérance a l'interface (masque a réservoir / canules nasales
/interfaces de VNI), désaturation profonde, présence de signes d’épuisement, agitation
extréme, aggravation de I’état neurologique ou hémodynamique, sont considérés
comme criteres d’échec du mode ventilatoire indiquant le passage a la ventilation

mécanique invasive.

Mlle. MARROUN Oumaima 19



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19 These N° 023/22
Chez les patients admis en réanimation

VI. Méthodologie :

Notre travail est basé sur la consultation des données des patients admis au
service de réanimation A1 COV, I’exploitation des différents donnés est faite au moyen
d’une fiche d’exploitation (Annexe 01).

Les résultats ont été analysé par I'intermédiaire du logiciel Microsoft Office Excel
2007 et sont exprimés en moyennes, pourcentage +/- écart-types.

L’étude statistique a été réalisée grace au logiciel SPSS, Une valeur p < 0.05 est
considérée comme statiquement significative.

Nous avons procédé a une recherche bibliographique sur PubMed/NIH et Elsevier
sur leur portail liée au COVID-19, des articles publiées en 2020 -2021 sous les MeSH
terms « COVID-19 OR novel coronavirus AND ICU », « HFNC AND non invasive
ventilation AND COVID-19 » , « invasive ventilation AND non invasive ventilation AND
ARDS AND COVID-19 », « Prone position AND non invasive ventilation AND COVID-
19 », incluant des méta-analyse, recommandations d’experts, études prospectives et
rétrospectives, et des rapports descriptives de séries, en plus des travaux et articles a
propos du SDRA « classique » : « ARDS AND non invasive ventilation », « ARDS AND

SRLF AND SFAR ».
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VIl. Fiche d’exploitation : (voir annexe 01)

Fiche d'exploitation Sémiologie clinigue -
Identité - Symptomatologie clinigue
Mom et Prénom : IP: sexe: Age : aul
Modalfite d'admission : = =
Sd grippal : fievre et/outoux
URG ED a autre service :0 autre hépital/ clinique :0 Direct: 0

Durée de séjouren réanimation - Tachypnée/ dyspnée

Terrain - Douleur thoracigue
oul NON Signes digestifs : diarrhée /vomissement / douleur
Diabate abdominal
HTA Signes neurclogigues : céphalées agitation, trouble de
conscience

CARDIOPATHIE

FParamétres witaux 3 Fadmission -

ASTHME

GCS: FC: FR: Sp02 i R PAS : PAD :
BPCO Score de gSOFA -
TABAGISME Statut virologigue -
OBESITE PCR: positive 0 négativel non faitl
\RC Serologie virale : positive 0 negativel non faitd
MNEOQPLASIE

TDM THORACIOUE -

Immunodepression
Atteinte de < 25% du parenchyme -0

Chirurgie récente ([CCV, thoracique Atteinte de 25% a 50% du parenchyme : T

ouabdominall < 1 mois Atteinte de 5006 3 75% du parenchyme : T

Atteinte de = 75% du parenchyme : 0

Score de Charlson -

Figure 1 apercu de fiche d'exploitation
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RESULTATS
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Série de 265 patients hospitalisés entre juillet et décembre 2020 en REA Al

. Etude descriptive :

1.Age
L’age moyen des patients dans notre série était de 63.8 ans avec une
prédominance de la tranche d’age entre 55 et 70 ans (figure 01). L’age minimal était

de 22 ans et I’age maximal était de 97 ans.

160

140

120

100

80

60

40

20

0
infa 55 ans entre 55et 70 ans entre 70 et 80 ans sup a 80

Figure 2 REPARTIONS DES PATIENTS EN FONCTION DE TRANCHE D'AGE.
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2. Sexe
Le nombre des patients de sexe masculin était de 163 (61.5%), et celui des

patients de sexe féminin était de 102 (38.5%) avec une sex-ratio H/F de 1.6 (figure 02).

mH

B F

Figure 3 : Répartition des patients en fonction du sexe.

3.Terrain:

Les facteurs de comorbidité étaient : I’age (détaillé précédemment), le diabete
dans 41% et 'HTA dans 43% dans notre étude (tableau 01).

Tableau 1 répartitions des patients atteints de COVID-19 en fonction de leur terrain.

CARACTERISTIQUES N= 265

Diabete 108 40.75%
HTA 113 42.64%
Autres cardiopathie 38 14.33%
TABAGISME 13 5%

IRC 15 5.6%
ASTHME 2 0.7%
BPCO/DDB 7 2.6%
NEOPLASIE et/ou Immunodépression 6 2.2%
Chirurgie récente < 1 mois 1 0.3%
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4.Modalités d’admission :

Les modalités d’admission au service étaient réparties entre :

Service des urgences COVID : 112

Autres services COVID (hospitalisation conventionnelle) : 62

Admission directe/ TRIAGE : 53

Secteur privé ou autre hopital de la région : 38

H ADMISSION
120

100

80

[l

60

40

20

URGENCES BO admission direct autre service COV autre hopital/SP
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5.Sémiologie clinique :

Les patients étaient admis aprés un début de symptomatologie de 5 a 10 jours.
Un syndrome grippal avec une fievre associée a une dyspnée est le tableau
prédominant dans la sémiologie clinique (tableau 02).

Tableau 2 repartition des symptomes cliniques

e Fievre+/- (Sd grippal) 232 87.8%
e Dyspnée 229 86.5%
e Douleur thoracique 65 24.3%
e Symptomes digestifs 36 13.5%
e Signes neurologiques 63 24.3%

6.Parametres vitaux a I’admission:

L’évaluation clinique a I'admission était comme suit :

Tableau 3 médiane des parameétres vitaux des patients admis.

Etat respiratoire SpO?2 65% (18%-89%)
FR 36 cpm (18-55)
FC 92 bpm (55-150)
Etat HD TA PAS 127+-20 mmHg
PAD 74+-12 mmHg
Etat neurologique : GCS 14(11-15)
Température périphérique 38.6°C (36.4°- 41°)
QSOFA 2

Mlle. MARROUN Oumaima 26



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19 These N° 023/22
Chez les patients admis en réanimation

7.Statut viral :

a. PCR
95% de nos patients ont bénéficié d’un prélevement naso pharyngé pour analyse
PCR.

79 % sont revenus positifs

H POSITIVE

 NEGATIVE

Figure 5 : Répartition des résultats des PCR réalisés.
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b. TDM thoracique

Tous nos patients dans cette série ont bénéficié d’'une imagerie par scanner
thoracique (protocole COVID).
Les images étaient typiques dans 96.8% des cas, 2 cas présentaient des lésions

étendues a presque 100% du parenchyme pulmonaire.

60%

50%

40%

H |'étendue des
lésions

30%

20%

10%

0%
Moins de 25% Entre 25 et 50 % Entre 50 et 75% Plus de 75%

Figure 6 Répartition des résultats des TDM thoraciques réalisées.
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8.Bilan biologique a I’admission :

Un bilan biologique était réalisé a I’ladmission de maniere systématique chez tous
les malades a leur admission au service :

Tableau 4 résultats du bilan biologique d’admission

Biologie a ’'admission N = 265

GB 2652 11733b (4656 ©)
LYM 265 755 (386.39)
CRP 265 172 (110.25)
UREE 265 0.55(0.45)
CREAT 265 14.73(22.74)
D-DIMER 58 107 (367.39)
TROPONINE 87 0.04 (0.05)
FIBRINOGENE 10 4.11(2.78)
GOT 265 62(116.41)
GPT 265 70 (204.28)

a: nombre de bilan fait b: médiane des données c : écart-type
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9.Prise en charge :

a. Position :

A I’admission, tous les patients étaient mis en position demi-assise.

63.7% de nos patients ont été mis sous DV, a un certain temps de leur séjour,
guel que soit le support ventilatoire (OC/MHC, OHD, VNI ou Ventilation invasive).

b. Les voies d’abord :

Tous les patients ont bénéficié d’une garde veine, 24% des malades ont bénéficié
d’un cathétérisme veineux.

22% des malades ont bénéficiées de pose d’une sonde gastrique, et 42.6% ont
bénéficié d’un sondage vésical.

c. Monitorage :

Tous les patients ont bénéficié d’un monitorage standard a leur admission :
surveillance de la saturation pulsée et fréquence respiratoire continu obligatoire,
cardioscope et prise de pression artérielle non invasive.

d. Alimentation :

L’alimentation orale libre est indiquée par principe, chez tous les patients
autonomes.

Le recours au gavage et/ou l'alimentation parentéral était indiquée chez les
patients sous ventilation mécanique.

e. Traitement pharmacologique: (annexe 03)

Le protocole national thérapeutique (hydroxychloroquine ou chloroquine et
azithromycine) était mis systématiquement chez tous nos patients ;
100% des patients ont été mis sous corticothérapie pendant au moins 6 jours (6

a 10 jours)
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L’antibiothérapie initial mise en route au service était : ceftriaxon® 2g/j pendant
10 jours,
Tous les malades ont été mis sous anticoagulation curative.

f. L’oxygénothérapie

L’oxygénothérapie conventionnelle par Masque a Haute Concentration (OC/MHC)
était utilisée chez 81.13% de nos patients a leur admission, 18.9% étaient mis sous
lunettes d’oxygene ou masque simple.

Le choix de la modalité ventilatoire et de I'interface était basé sur les besoins en
oxygene : soit la saturation a I’admission, I’état clinique et la tolérance de I’hypoxie.

La réponse a cette oxygénothérapie : I’amélioration/lI’aggravation de la
saturation, I’évolution clinique dans les premieres heures ; les résultats biologiques et
la gravité des images scanographique indique le succes ou |’échec du support

ventilatoire :

609 579

50%

40%

30%

24%

20%

11%
) . u

OC/MHC OHD VNI VM

79,
7

Figure 7 Répartition des différents supports ventilatoires choisi de 1ere lignée

thérapeutique H6-H48.
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10. Le séjour en réanimation :

La durée moyenne du séjour en réanimation était de 6 jours 16 heures, quel que

soit I’évolution, la durée minimale : 48 heures, et le plus long séjour était de 16 jours.
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II. Etude analytique :

1. Répartition du sexe selon l'age :

160
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80
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nombre de patients

40

20

~ HEN

INF 55 ans 55-70ans 70-80 ans SUP 80 ans

0

Figure 8 : Nombre de patients en fonction du sexe et tranche d'age

S/ 44 1/ 4

18 106 34 5

67% du sujet jeune (age inf. a 55 ans) admis en réanimation sont du sexe féminin,

avec un sexe ration de 1H/2F pour cette tranche d’age.

2. Caractéristigues des patients en fonction de I’évolution:

Les premiers facteurs de comorbidité dans notre étude étaient : le diabéte et
I’'HTA.
Dans notre série : Age sup. a 55 ans, le diabéte, ’'HTA et le tabagisme présentent

des facteurs de comorbidité significativement lié a la mortalité (p<0.05), (tableau 05).
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Tableau 5 répartition de caractéristigues étudiées des patients en fonction de leur

évolution finale

Age (moyen) 64 57 72 0.035
Age inf. a 55 55 20% 39 69% 17 31% 0.208
ans

Age sup 55 ans 210 80% 108 51.42% 101 48.58%  0.048
Diabete 108 40.75% 50 42.37% 58 57.63% 0.033
HTA 113 42.64% 67 59.29% 46 40.7% 0.045
Cardiopathies 38 14.33% 15 39.47% 23 61.53% 0.062
TABAGISME 13 4.9% 7 53.8% 6 46.2% 0.041
IRC 15 5.6% 6 40% 9 60% 0.063
ASTHME 2 0.7% 1 50% 1 50% 0.510
BPCO/DDB 7 2.6% 4 57.14% 3 42.86% 0.236
NEOPLASIE/ID 6 2.2% 4 66.67% 2 33.33%  0.205

40.55% de la population étudiée présente un score de Charlson sup a 3 soit 53%

ou moins de chance de 10 ans de survie,
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3. Les criteres de gravité :

a. Clinique :

Tableau 6 répartition des signes clinigues chez la population étudiée en fonction de

I’évolution finale

Fievre+ /- (Sd grippal) 87.8% 49.2% 50.8%

Dyspnée 86.5% 48.4% 51.6% 0.005
Douleur thoracique 24.3% 55.6% 44 .4%

Symptomes digestifs 13.5% 60% 40%

Signes neurologiques 24.3% 50% 50%

Dans notre étude la présence de la dyspnée était significativement liée a la

mortalité.
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b. Parameétres vitaux a I’admission en réanimation :

Tableau 7 répartition des constantes vitales chez la population étudiée en fonction

de I’évolution finale

N=265 N1 = 147 N2 = 118 P
(médiane) survie échec

Sp02 65.16%(18%-  67% 63% 0.06
89%)

FR 36 (18-55) 28 38 0.002

FC 92(55-150) 93 91 -

TA PAS 127+-20 - - -
74+-12

PAD
14(11-15) - - -

Score de Glasgow

QSOFA 2 1 2 <0.001

La fréquence respiratoire est un marqueur clinique de gravité : plus la FR est
élevée plus le malade est a risque de s’épuiser et par conséquence les besoins en

oxygéne augmente.
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4. Paraclinique :

a. Imagerie : TDM thoracique :

Tous les patients ont bénéficié d’une TDM thoracique protocole COVID.

= T T TN T

- —
; __4
Figure 9 Aspect TDM thoracique montrant des lésions typiques COVID (>75%)

31 patients ont bénéficié de TDM avec injection de produit de contraste a la

recherche d’embolie pulmonaire dont 3 sont revenus en faveurs d’embolie associées.

B échec survie

0,
40% 50%

62% 58%

Moins de 25% Entre 25 et 50 % Entre 50 et 75% Plus de 75%

Figure 10: Répartition du degré d’extensions des lésions parenchymateuses en
fonction du pronostic

Il N’y a pas de concordance entre la gravité radiologique et I’évolution du patient
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b. Biologie :

Tous les patients ont bénéficié d’un bilan biologique complet a I’'admission avec
contrble dans 48 heures, les controles biologiques par la suite étaient en fonction des
résultats initiaux, I’évolution clinique, la réponse aux traitements et la décision des
staffs matinaux.

Tableau 8 répartition du degré d’extensions des Iésions parenchymateuses en

fonction du pronostic.

11733b
GB 2652 14370 9523 13364
(4656¢)
LYM 265 755 1026 1155 753
(386.39)
CRP 65 172 64 105(1-  305(53- 0.009
(110.25) 206) 368) '
UREE 265 0-55 0.65 0.54 0.87 0.06
(0.45) . . . .
CREAT 265 14.73 14.89 7 16
(22.74) '
5-DIM g 107 530,65 47(32- 620 (11-
- (367.39) ' 583) 7893)
TROPONINE 87 0.04 0.065 0.0165 0.17
(0.05) ' ' '
FIBRINOGENE 10 411 4.87 1.53 5.41
(2.78) ' ' '
GOT 265 62 62.6 47 78
(116.41) '
GPT 265 70 70.6 54 88
(204.28) '
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L’aggravation rapide de la CRP était plus marquée chez la population « non
survivant » et constituait un signe de mauvais pronostic : 65% des patients décédés ont
présenté une CRP > 150.

L’aggravation de la fonction rénale était constatée chez 78% de la population
admis en réanimation, le recours a la dialyse était indiqué chez 28 patients non connu
insuffisant rénal.

c. Gaz du sang:

La réalisation de la gazométrie dépend de la disponibilité du matériel.

Parmi les patients mis sous ventilation non invasive, 35% des patients ont
bénéficié d’un prélevement artériel pour gazométrie, présentant une alcalose
respiratoire.

Le rapport d’oxygénation variait entre 188 et 150, avec une PEEP de 5 a 10
cmH20 et une FiO2 de 50 a 70%.

Parmi les patients mis sous ventilation mécanique, 17 malades ont bénéficié de
GDS lors de leurs séjours Objectivant:

e Une acidose métabolique non lactique dans 29%

e Un rapport d’oxygénation inferieurs a 150 chez 10 patients, malgré une fio2

a 100% dans 53% des cas ; avec amélioration temporaire de ce rapport apres
mise en DV.

e 30% des malades présentent une lactatémie supérieur a 2 mmol/L.
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5. Prise en charge

a. Les Modalités ventilatoires au cours du séjour :

i. Masque a haute concentration :

L’oxygénothérapie a Masque haute concentration était utilisée chez 81.13% de
nos patients des leur admission a H1, puis en association a des séances de VNI ou
oxygénothérapie a haut débit séquentielles.

10% des patients ont était mis sous MHC seul sans recours aux autres supports
ventilatoires, avec bonne évolution aprés dégression progressive du débit d’oxygene.

ii. Oxygénothérapie a haut débit

L’OHD était utilisé chez les malades en SDRA modéré, en premiere intention chez
64 malades (24.15%) avant la VNI, lorsque la saturation pulsée est inférieure a 90% sous
MHC, mais supérieurs a 85%.

12 malades ont resté sous OHD seul avec bonne évolution, la durée moyenne
était de 68 heures avec un débit en moyen de 45 L/min.

La décision de switcher vers la VNI était retenue chez 11 malades, et I’association
a la VNI était administrée chez 15 malades.

Le recours a la ventilation mécanique était retenu chez 12 patients, et
malheureusement 14 sont décédés sous OHD apres une durée moyenne de 73.8 heures

(entre 36 heures a 96 heures de mise sous OHD).
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Tableau 9 données de ’'OHD

SpO2 avant OHD 66% 81% 78%
OHD 24.15% 18.75 40.6
Index ROX H2* 2,4 5.1 1.36
Moyen débit (L) 55 45 65
Durée

38.2 68,6 73.8
moyenne(H)

*L’indice ROX a H2, 6 ou 12 de mis sous OHD = SpO;/FiO2/FR .100

Chez les patients atteints de pneumonie avec insuffisance respiratoire aigué
traités par HFNC, le ROX est un indice qui peut aider a identifier les patients présentant
un risque faible et ceux présentant un risque élevé d'intubation[7]

— Un ROX >4.87 est associée a un faible risque d’intubation

— Un ROX < 3.85 est associée a un risque élevé d’échec d’OHD et le recours a la

ventilation mécanique doit étre discuté.
— Entre ces deux valeurs s’agit d’une zone grise, il faudrait réévaluer la technique

d’assistance ventilatoire.
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W Déces

m Recours VM

m Recours VNI

1 Association a VNI

Survie

Figure 11 évolution de la population OHD

Figure 12 Image du service, patient sous OHD.
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iii. Ventilation non invasive

La VNI était la méthode de ventilation la plus pratiquée dans notre série (180
patients soit 67.92%) : soit séquentiel (+/- OHD) chez 105 malades ou en continue
chez 75 patients.

L’interface la plus utilisée était le masque naso-buccal chez 77% de nos patients,

puis le masque Helmet dans 23%.

Figure 13 Casque HELMET

Le choix de I'interface dépend en premier de la disponibilité, avec pose d’un filtre
HME sur la piece T, et sur la branche expiratoire a sa sortie du respirateur.

152 patients ont bénéficié de la VNI comme premiere ligne thérapeutique.

Seulement 3 patients ont étaient mis sous VNI en post extubation (1 seul cas
ayant survécu).

Les réglages a la premiere heure sous VNI : Médiane PEP : 8.9 CmH20

Médiane Al :10.95 CmH20
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Tableau 10 Données de la VNI

VNI TOTAL SUCCES ECHEC P
NASOBUCCAL
138 87 51
INTERFACE :
HELMET
42 21 21
PEP CmH20 <0.0
6-16 6-12 8-16
Parametres a H2 01
Al CmH20 10.95 12 10 0.06
DUREE MOYENNE (H) 77.7 99.1 198.3
DUREE MAX 475 420 475
DUREE MIN 3.7 8 3.7

Une PEP élevée est liée a la survenue des VILI et est significativement lié a la

mortalité.

M Ter ligne

M en association avec
OHD
2e ligne apreés
Intolérance OHD
post-Extubation

Figure 14 Les indications de la VNI
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Tableau 11 I'évolution sous VNI

Evolution Recours a la VM Survie Déces sur VNI

180 28 108 44

Le taux de survie chez les patients sous VNI était de 60%, et elle a permis une
amélioration clinique, contre un échec de 40 % défini par une détérioration respiratoire,
neurologique ou hémodynamique conduisant a la ventilation mécanique invasive ou

bien au décés sous VNI.

PRONOSTIC

Figure 15 Pronostic sous VNI

La durée totale de mise sous VNI était en moyenne de 75.78 heures avec des
extrémes de 475 heures maximale et 3.7 heures de minimale.
La durée moyenne chez les patients traités avec succes était de 86.44 heures en

VNI continu et de 54.35heures chez les malades sous VNI séquentiel.
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Les effets indésirables observés étaient répartis comme suit :

100%
90%
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10%

0%

INHALATION/VOMISSEMENT INCOFORT SECHERESSE BUCCAL/OCCULAIRE

Figure 16 les effets indésirables majeurs observés lors des séances de VNI

iv. Intubation - Ventilation invasive :

22.64% de nos patients ont été mis sous ventilation mécanique, apres échec de
VNI ou si criteres neurologiques ou hémodynamiques indiquant une intubation.
Les indications d’intubation étaient réparties comme ci-de-suite :
v 28 malades intubés apres échec de VNI
v 12 malades intubés apres échec d’OHD
v/ 20 malades intubés apres installation de trouble neurologiques ou
hémodynamique : (hypotension ne répondant pas au remplissage avec

désaturation, agitation, trouble de conscience inexpliqué...)
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Figure 17 les indications de VM
Tous les malades sous VM ont bénéficié de pose de cathétérisme veineux central,
70% ont bénéficiés de prise d’une ligne artérielle et monitorage hémodynamique
invasive.

> Recours aux drogues

98% des malades sous VM ont était mis sous noradrénaline.

> Parametres du ventilateur :

V1 = 6 ml/min * poids idéal

FR: est réglé en générale entre 20 et 24 cpm, ajusté en fonction des parametres
de gazométrie selon sa disponibilité.

PEP: entre 8 et 10 en fonction des foyers de condensations, puis optimisation
selon le besoin.

La FiO2 est réglé en fonction de la saturation de malade, une nécessité de FiO2

supérieur a 50% a long durée est un facteur de mauvais pronostic.
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» Le Sevrage ventilatoire :

Nous avons pu extuber 3 patients apres sevrage des drogues, avec mise sous
VNI post extubation ;

Le premier était un jeune W. de 27 ans admis initialement dans un tableau de
DAC inaugurale suite a I'infection au COVID-19 avec au scanner thoracique des lésions
étendues de 25 a 50%, le 2¢me cas était celui d’une dame B. de 84 ans avec ATCD de
cardiopathie non documenté, le 3¢ patient A. jeune de 27 ans intubé pour crise
d’asthme aigue grave AAG compliquant une infection COVID-19 de 10 a 25%, mais
I’échec d’extubation était marqué chez 2/3 dans les 1er 48 heures, d’ou la ré-
intubation.

L’évolution était marquée par le déces dans les 2 jours suivants et survie d’un
seul cas.

Durant leurs séjours ; 2 patients ont bénéficié d’une trachéotomie, pour sevrage
respiratoire.

» Complications :

Les complications de la ventilation mécanique (VILI) a court termes hors-mis
I’arrét respiratoire, sont prédominés par la PAVM, les barotraumatismes
(pneumothorax/ pneumomeédiastin) et I’atélectasie.

L’embolie  pulmonaire ne constitue que 4% des complications

thromboemboliques observés.
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Figure 18 complications de la VM

b. Décubitus Ventral

70% de nos patients ont été mis sous DV, quel que soit le support ventilatoire
(OC/MHC, OHD, VNI ou Ventilation invasive).

La tolérance de longues séances du DV (+6heures), était observée chez
seulement 22% de nos patients ;

La durée moyenne des cycles était de 4.1 heures dans le groupe VNI et de 2.6
heure dans le groupe OHD avec 3 a 4 cycles par jour

La durée du DV chez les patients sous VM était de 16 a 18 heures par jours.
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c. Le séjour en Réanimation :

La mortalité est plus élevée dans la fenétre entre 2¢ et 7¢ jour de I’hospitalisation,

qui correspond aJ8 aJ12 de I'infection soit I'intervalle de temps d’installation du SDRA.

251
226
201
176
151
126
101

76

51

26

j+2 j+5 j+7 j+10 j+15

=@ nombre de patients =@ deces

Figure 19 : Nombre- log- de patients et de déces en fonction de durée de séjour
Les deux courbes se rejoignent vers J15, ce qui signifie un long séjour en

réanimation correspond a une mortalité plus élevée avec p = 0.004.

6. L’évolution finale :

Dans notre étude, 147 patients ont bien évolué avec décision de transfert vers
un service médical pour surveillance et pour sevrage de I’oxygéne ou sortie a domicile.

18.3% des survivants ont bien évolué sous oxygénothérapie conventionnelle par
masque haut débit sans complication, 8% ont bien récupéré leur fonction respiratoire
a ’aide d’oxygénothérapie humidifiée et réchauffée a haut débit par canules nasales.

73.5% ayant présenté une SDRA modéré ont répondu a I’assistance ventilatoire
non invasive en mode VS-AI-PEEP, 28% de ces patients ont bénéficié de séances de DV

associés.
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147
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30
+ DV
Figure 20 Répartition des survivants en fonction du support d'Oxygéne.
Dans cette étude, nous avons marqué 118 déces lié au COVID-19, 48% de ces
patients était intubé apres échec des autres moyens d‘oxygénothérapie.
12% apres échec d’OHD avant la possibilité du passage a I'intubation et 37% apres

échec de VNI, et 1.6% due a un échec d’extubation.
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Figure 21 Répartition des non survivants en fonction du support d'Oxygene.
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Figure 22 : Evolution des malades en fonction du moyen d’oxygénation.
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. COVID-19 : Epidémiologie- situation du Maroc :

En fin de décembre 2020, 4.248.522 cas positifs ont été enregistré au monde
entier résultant en 82.848 déces.

Au Maroc, en fin de I'année 2020, 11.579 cas ont été enregistré, ce chiffre a
atteint plus de 956.000 a la fin de 2021 avec un nombre de déces passant de 248 fin
décembre 2020 a plus de 14.000 en fin 2021.

Les statistiques liée a I'infection COVID-19 au Maroc entre juillet et décembre

2020[8] :

Cas

Maroc

Cas : MNouwveaux Total

TEr T =T T T T
1 aclt 2020 1 sept. 2020 T oct. 2020 1 mow. 2020 T déc. 2020 1 janv. 202

Mise a jour hier - A propos de ces données - Source: Université Johns-Hopkins

Figure 23 nombre total des cas enregistrés au MAROC entre juillet et décembre 2020
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Figure 24 les nouveaux cas par jour enregistrés au MAROC entre juillet et décembre

2020
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Figure 25 Nombre de déces enregistrés au MAROC entre juillet et décembre 2020
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Figure 26 les nouveaux déces par jour enregistrés au MAROC entre juillet et

décembre 2020
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II. COVID-19 : Virologie :

1. Structure et génome :

Il s’agit d’un Virus sphérique, qui présente en externe des épines : la
glycoprotéine Spike (S) ce qui donne I’aspect d’une couronne au virus en microscopie
électronique et d’ou le nom, la nucléocapside contient le génome viral : ARN
monocaténaire, codant pour quatre protéines essentielles de structure, dont la
glycoprotéine (S), la protéine de I’enveloppe (E), la protéine matricielle (M) et la protéine
nucléocapside (N), ainsi que plusieurs protéines accessoires, qui interférent avec la

réponse immunitaire de I’hote[9, p. 2].

2. Réplication et tropisme cellulaire :

Le virus s’attache spécifiquement au récepteur ACE2 de la cellule grace leur

grande affinité. En effet, la protéine S est constituée de deux sous-unités fonctionnelles

permet la liaison et assure la fusion de I’enveloppe virale et la membrane
cellulaire[10].

Ainsi, I’ARN viral est libéré dans le cytoplasme. Le complexe réplication-
transcription (RTC) assure la réplication du génome, la synthése des protéines.
Finalement les virions néoformés fusionnent avec la membrane plasmique pour étre
libérées

Les cellules cibles sont les cellules qui présentent des récepteurs cellulaires de
I'angiotensine Il : cellules épithéliales situées dans les alvéoles pulmonaires (
pneumocytes et macrophages), mais aussi dans l'eesophage , dans les intestins et dans

le pancréas[11].
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3. Réservoir :
Plusieurs études ont suggéré que la chauve-souris pourrait étre le réservoir
potentiel du SARS-CoV-2, étant sont le réservoir naturel d’une grande variété de CoV,
y compris les virus de type SARS-CoV et de type MERS-CoV. Toutefois, jusqu’a présent

rien ne prouve I'origine du 2019 nCoV [12].

4. Transmission :

La transmission interhumaine est la principale voie de transmission, démontrée
en février 2020 apres qu’une contamination intrafamiliale ait été rapportée[12]. Le virus
peut pénétrer ’organisme par voie aérique : inhalation de gouttelettes/secrétions d’un
malade, par contact des mains souillés avec les yeux, nez, bouche, ou en cas de contact
avec des surfaces infectées. Le Virus pourrait rester viable pendant 3 heures dans les

aérosols et 72 heures sur les surfaces inertes[13].

A présent, la transmission verticale n’est pas confirmée[14].

5. Contagiosité :

Le taux de reproduction ou l'indicateur du potentiel de contagiosité (RO)
correspond au nombre moyen de cas secondairement infectée Pn apres contact avec
un cas index PO,

Dans le cas d’un RO supérieur a 1, la maladie tend a s’étendre d’elle-méme en
I’absence d’une vigilance sanitaire.

Une méta-analyse par Liu Y et Co. Publiée sur TravelMED en Mars 2020 estime
cet indice a 3.3, et qui pourrait étre encore plus élevée durant les 3 premiers jours des
symptomes. |l faut dire que le confinement recommandé par I’OMS parmi d’autres

mesures sanitaires a réduit sensiblement cet indice [15].
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6. Durée d’incubation :

La période d’incubation - notion primordiale pour inciter la durée de I’isolement,
afin de controler le progres de l'infection - est définie comme l’'intervalle entre le
premier contact potentiel avec un patient PO infecté et la date d’apparition des signes
cliniques chez le sujet contact Pn ; Elle varie de 2 a 14 jours (médiane : 5 jours)[16], et
le patient Pn développerait des symptomes d’infections respiratoires dans les 7 a 14

jours suivant le contage.
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Le syndrome de détresse respiratoire aigle :

La compréhension du SDRA classique est fondamentale pour comprendre la
particularité et la gravité de SDRA secondaire a COVID-19 et améliorer les soins et le

soutien cliniques.

1. Définition :

Le SDRA est défini selon les criteres de Berlin par la présence dans la semaine
suivant une pathologie pulmonaire ou extra-pulmonaire aigue de I’association d’une
hypoxémie aigiie (PaO2/Fi02 =< 300 mmHg) chez un patient sous ventilation
mécanique avec une pression expiratoire positive (PEEP) d’au moins de 5 cmH20, ainsi
que d’infiltrats radiologiques bilatéraux non entierement expliqués par une
insuffisance cardiaque ou une surcharge volémique au premier plan.

La définition de Berlin distingue les SDRA selon le rapport PaO2/FiO2 en SDRA
légers (200 < PaO2/Fi02 < 300 mmHg), SDRA modérés (100 < PaO2/Fi02 < 200

mmHg) et SDRA séveres (Pa02/FiO2 < 100 mmHg) [4], [17].
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Tableau 12: définition de Berlin du SDRA [17]

Syndrome de Détresse Respiratoire Aigue

Délai

Imagerie

(Rx-TDM Thorax)

Origine de 'cedeme

Légere
Hypoxémie

(sévérité) Modéré

Sévere

Apparition ou aggravation des signes respiratoires
depuis une semaine ou moins dans les suites d’un

facteur précipitant identifié

opacités bilatérales - non entierement expliquées par
des épanchements, des nodules ou des atélectasies

lobaires/pulmonaire -

Insuffisance respiratoire non entierement expliquée
par une insuffisance cardiague ou une surcharge
volumique.

Nécessité d'une évaluation objective (par exemple,
échocardiographie) pour exclure un ocedéme

hydrostatique en I'absence de facteur de risque.

200<Pa02/Fi02< 300mmHg avec PEP ou CPAP >
5cmH20
100<Pa02/Fi02< 200mmHg avec PEP > 5cmH20

PaO2/FiO2< 100mmHg avec PEP > 5cmH20
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2. Epidémiologie du SDRA :

a. Incidence :

Le Syndrome de Détresse Respiratoire Aiglie concerne 6 a 58 personne sur 100
000 habitants par an dans le monde[18]-[20].

En réanimation, I'incidence est de 17,9 cas pour 100 000 personnes par an en
Scandinavie[21], de 34 cas pour 100 000 personnes par an en Australie [20], de 78.9
cas pour 100 000 personnes par an aux Etats-Unis, et de 86.2 cas pour 100 000
personnes par an apres ajustement pour age[22].

Dans une étude de cohorte multicentrique Européenne qui incluait 6522 patients
de réanimation, un SDRA était présent chez 7,1% des patients admis en réanimation.
Cette proportion atteignait 12,5% au-dela d’un séjour de 24 heures en réanimation[23].

b. Pronostic

La mortalité du SDRA est a 30-45% [4], [18], [19], [21], [24]. Dans des études
prospectives cohortes évaluant la mortalité des patients présentant un SDRA sans biais
de sélection : les taux de mortalité varient de 27% a 45% et jusqu’a 70% selon les
comorbidité et la sévérité du SDRA, [20], [22], [25].

L’age > 60 ans, les comorbidités préexistantes, la gravité de I’hypoxémie, le

choc septique et les défaillances d’organes augmentent ce taux de mortalité [26].

3. Etiologies du SDRA :

Le SDRA est le résultat d’une agression de la membrane alvéolocapillaire qui peut
étre directe, sur le versant épithélial de la membrane, ou indirecte, portant sur le
versant endothélial secondaire a un choc septique, ou a une agression inflammatoire

non septique d’origine extra-pulmonaire.
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Tableau 13: étiologies du SDRA [2], [3]

Causes pulmonaires Causes extra-pulmonaires

Pneumonie, virale, bactérienne, fongique, Sepsis extra-pulmonaire

nosocomiale ou communautaire. Polytraumatisme avec état de
Inhalation de liquide gastrique choc

Noyade Polytransfusion (TACO, TRALI)
Trauma thoracique Pancréatite aigue
Ischémie-Reperfusion Embolie graisseuse

Lésions pulmonaires induites par la ventilation Circulation extracorporelle
mécanique

Exces de volume et de pression

Exposé a une des étiologies directes ou indirectes, un patient ne développerait
un SDRA que dans 25% des cas approximativement. Il existe des facteurs de risque,
présents avant, pendant ou apres I’exposition a |’agression/étiologie, comme
I'obésité, et I’hyperpression intra—abdominal, la ventilation non protectrice et le
recours a des grands volumes courants ; certains facteurs génétiques pourraient étre

impliqués. [17], [22]

4. Physiopathologie du SDRA :

Le SDRA est un cedeme pulmonaire entrainé par une hausse de la perméabilité
capillaire pulmonaire suite a une agression directe par un agent pathogene ou indirect

d’origine endogene responsable de I’altération de la membrane alvéolocapillaire[27].

Mlle. MARROUN Oumaima 62



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19 These N° 023/22
Chez les patients admis en réanimation

a. Altération de la membrane alvéolocapillaire :

La physiopathologie du SDRA est subtile, et passe par trois phases en principe :

e Phase aiglie - exsudative avec cedeme interstitiel et alvéolaire, afflux des

polynucléaires neutrophiles :

e Phase proliférative avec production du collagene

e Phase de résolution avec récupération ad integrum.

La détection de motifs moléculaires exogenes (agent pathogene), ou endogéne
(issu d’un tissu lésé de I'organisme), constitue I’élément déclencheur de I'activation
des macrophages alvéolaires. Les cytokines libérées par ces cellules activent par la suite
les polynucléés neutrophiles, qui sont les principaux effecteurs dans la réponse
inflammatoire ; cependant une réponse dérégulée, conduit a I’activation des voies de
signalisations conduisant vers la mort cellulaire, et la destruction de ['unité
alvéolocapillaire dans le SDRA[24], [28], [29].

La lésion des pneumocytes entraine la réduction de production de surfactant
aboutissant au collapsus des alvéoles et atélectasies ; I’altération de la clairance du
liquide pulmonaire entraine I’aggravation de I’cedéme pulmonaire.

La réponse inflammatoire locale peut se répandre dans la circulation systémique,
et engendrer un syndrome de défaillance multi viscérale ;

La vasculopathie associée est expliquée par le déséquilibre de la balance
procoagulation- fibrinolyse en faveur de la premiere ; en plus de I'installation d’une
néo-vascularisation des espaces alvéolaires. Ce qui explique la présence de

microthrombus et I’'augmentation de I’espace mort.
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La régulation de la réponse immunitaire entraine I’élimination des cellules
pathogenes et/ou endommagées, et la réparation de l'unité alvéolocapillaire, par
recrutement des fibroblastes et différentiation des pneumocytes type Il en
pneumocytes type I.

Quand la réponse proliférative est altérée ou prolongée, I'inflammation qui se
continue, aboutit a la formation d’un tissu fibrotique ; comme conséquence, certains
patients installent une fibrose pulmonaire a long terme.[4], [30]-[32].

Les mécanismes moléculaires qui régulent le passage vers la récupération
complete de la fonction respiratoire, ou vers I’évolution vers la fibrose pulmonaire
demeure inconnue.

b. L’altération des échanges gazeux dans SDRA:

Les conséquences des modifications de la structure et de I'histologie alvéolaires
sont les suivantes : altération des échanges gazeux, une augmentation du travail
respiratoire et une dyspnée menant a l'insuffisance respiratoire aiglie[24].

L'inondation alvéolaire et les lésions vasculaires pulmonaires génerent tout le
spectre des anomalies de la ventilation-perfusion (VA/Q), depuis les zones présentant
des rapports VA/Q réduits et des shunts intra-pulmonaires jusqu'aux zones aux
rapports VA/Q élevés et aux espaces morts.

Les zones de faible rapport VA/Q et les shunts sont responsables d'un mélange
veineux accru et d'une hypoxémie artérielle. Une augmentation de FIO2 pourrait
améliorer I’oxygénation dans ces zones mais pas au niveau des shunts [33].

L'hypercapnie peut également se produire mais n'est pas intégrée dans les

définitions du SDRA.
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Le changement de position avec mise en décubitus ventral agit par effet de
pesanteur [34] et 'instauration d’une pression expiratoire positive (PEEP), permet aussi
de modifier I’hétérogénéité de la répartition des zones VA/Q en recrutant les zones
postérieurs[35].

c. Le flux sanguin pulmonaire dans SDRA :

Le flux sanguin pulmonaire en contrepartie, est peu affecté par la pesanteur [34];
Or les parties postérieures et caudales sont mieux perfusées, c’est pour cela que le
décubitus ventral est souvent associé a une amélioration des échanges gazeux[24].

Le tonus vasculaire des capillaires pulmonaires est déterminé par la
vasoconstriction pulmonaire hypoxique (HPV) : un mécanisme homéostatique
intrinseque, qui agit en détournant le sang des segments moins ventilés vers les
parties mieux oxygénés, optimisant ainsi l’adaptation de la répartition
ventilation/perfusion et I’oxygénation sanguine[36], [37].

Dans le traitement du SDRA, le raffinement du mécanisme homéostatique par
HPV peut se faire par administration de I’almitrine qui permet une vasoconstriction au
niveau des zones de bas VA/Q et le monoxyde d’azote NO inhalé qui permet la
vasodilatation des territoires de haut VA/Q, aboutissant a la réduction de
I’hypoxémie[38].

d. La perte du volume pulmonaire aéré en SDRA :

Le parenchyme pulmonaire est formé de milliers d’alvéoles interdépendantes qui
partagent le « volume alvéolaire » tout au long du poumon, empéchant la surdistension
au cours de 'inspiration et le collapsus des alvéoles a la fin de I’expiration[39].

En raison de I'hyperperméabilité de la membrane alvéolocapillaire, I'espace
alvéolaire se remplit de fluides riche en cellules inflammatoire ou cedéme pulmonaire et

perd de I’activité du surfactant, entrainant 'inondation des alvéoles qui deviennent peu
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ou non recrutables. Par conséquent le volume pulmonaire qui participe aux échanges
gazeux se réduit, et la compliance pulmonaire baisse ; cette baisse dépend de la
sévérité de I'atteinte parenchymateuse ; peut varier de 5 a 40mL/cmH20[40], [41], et
la capacité résiduelle fonctionnelle (CRF) est diminuée de 20 a 30 % par rapport a la
normale, caractéristique majeure du SDRA[42].

Le volume alvéolaire dérecruté est grossierement corrélé au dégrée de I’altération
des changes gazeux et des shunts pulmonaires. ce volume normal restant aéré du
parenchyme est une entité physiologique « Baby Lung »[40], et peut changer de volume
en fonction de la position de malade[43].

Le SDRA est un syndrome restrictif au premier plan, la composante obstructive
peut se produire par installation de I’cedeme au niveau des voies aériennes distales et
augmentation du poids pulmonaire provoquant un rétrécissement/ occlusion de ces
voies aériennes, d’ou le recours a une PEP élevée, I'utilisation des bronchodilatateurs
est discuté mais a peu d’intérét[44]-[46].

e. La Ventilation du SDRA :

Le SDRA n’affecte pas le poumon de maniere uniforme, les zones les plus
touchées par I'cedeme, les condensations et les shunts sont le plus souvent les parties
dorsal et basal, en décubitus dorsal [47], probablement en raison de |'effet compressif
plus important du poids des poumons et des tissus mous (cardiaques et abdominaux)

[48].
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Figure 25 Hétérogénéité pulmonaire au cours du SDRA

La ventilation du SDRA dépend de la répartition des zones touchées. On parle de
SDRA lobaire quand les lésions sont localisés, et sa ventilation répond au décubitus
ventral[49], [50] ; le SDRA diffus nécessite des pressions expiratoires positives plutot
élevées au-dela de 10cmH:0, et le SDRA peut se présenté en forme mixte[50].

f. Physiopathologie des lésions pulmonaires induites par la ventilation

mécanique VILI:

La prise en charge du SDRA, dont les principales caractéristiques sont les
anomalies des échanges gazeux, les condensations et la diminution de la compliance
avec une hétérogénéité régionale significative de VA/Q ; nécessitant souvent le recours
a la ventilatoire mécanique [24], [50].

La ventilation en pression positive associée, réduit le travail respiratoire et
prévient l'atélectasie afin d'améliorer les échanges gazeux[24], [51]. De plus, la
pression expiratoire positive(PEP) contribue a réduire la formation d'cedémes
supplémentaires, y compris ceux secondaires a |I’hyperperméabilité alvéolaire du

SDRA[51].
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Cependant, comme nous le savons, la ventilation mécanique exacerbe également
les processus de lésions pulmonaires et méme les lésions d'autres organes critiques
au-dela du poumon, ces agressions sont généralement appelées lésions pulmonaires
induites par le ventilateur (VILI)[52].

Le tableau des lésions pulmonaires lors d'une ventilation mécanique en pression
expiratoire positive est le plus étudié[51].

Les VILI sont souvent différenciées en fonction du mécanisme
physiopathologique incriminé; les lésions pulmonaires dues a une surdistension
alvéolaire sont appelée les barotraumatismes et les volotraumatisme, tandis que les
lésions pulmonaires qui sont dues a l'ouverture et a la fermeture cycliques des voies
aériennes distales et des alvéoles sont nommeées les atélectraumatismes. La fréquence
respiratoire élevée et le débit inspiratoire sont théoriquement attachées aux deux types
de dommages [52], [53].

Les autres étiologies de VILI comprennent les Iésions pulmonaires auto-infligées
par le patient (P-SILI) et les biotraumatismes, qui sont les effets biologiques locaux et
systémiques en aval de toutes les lésions liées a la ventilation[24], [53].

i. Barotrauma:

Le volotraumatisme et le barotraumatisme représentent deux descriptions du
méme processus, dans lequel une puissance mécanique excessive provoque une
sollicitation itérative et une surdistension alvéolaire[54]. Une surdistension importante
peut induire une rupture des alvéoles peuvent entrainer un pneumothorax,

pneumomédiastin et méme une embolie aérienne dans le cadre de VILI dans SDRA [52].
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Les stratégies cliniques visant a éviter les volotraumatismes et les
barotraumatismes, appelées ventilation protectrice, sont fortement associées a une
amélioration de la mortalité dans le SDRA [41]. Elles comprennent des volumes
courants ciblés de 6 ml/kg de poids corporel idéal, des pressions de plateau inférieures
a 30 cmH20, des pressions motrices (pression de plateau-PEP) < 16 cmH20 et une PEP
adaptée[55]. Cependant, méme ces objectifs peuvent ne pas protéger de maniere
adéquate[24], [54].

ii. Atélectrauma

Les lésions a faible volume pulmonaire, dues aux contraintes de |'ouverture et de
la fermeture cycliques des alvéoles et des voies aériennes distales, et/ou secondaire a
une dénitrogénation des alvéoles lors du recours a une FiO2 > 0.80, associées a des
lésions de cisaillement parenchymateuses, sont collectivement appelées
Atélectraumatismes[54], [56].

Les pressions nécessaires pour maintenir les voies respiratoires ouvertes varient
selon le patient et la région pulmonaire. Mais globalement, elles peuvent atteindre 13
cmH20 lors de la surveillance du point d'inflexion inférieur de la courbe
pression/volume [57]. Ainsi, les atélectasies peuvent étre prévenues par |'application
d'une PEP plus élevée [52].

iili. Biotrauma :

Les événements génétiques, moléculaires et biologiques cellulaires du stress et
de la tension parenchymateuse dans tous les types de VILI sont appelés
biotraumatismes. Il s'agit de la réponse cellulaire aux Iésions cellulaires des alvéoles et
des petites voies aériennes, avec la transcription et |'élaboration de nombreux

genes.[53]
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L'activation des cellules immunitaires locales et des cellules recrutées entraine
un biotraumatisme avec production de médiateurs pro-inflammatoires qui propagent
la souffrance et se répandent dans la circulation provoquant ainsi une défaillance
systémique des organes[53].

Ce processus implique la mise sous ventilation mécanique pour une durée
prolongée, une fois le dysfonctionnement d’organes ( rein, cceur,...) prend place, le
pronostic serait plutot sombre[30].

iv. Lésion pulmonaire auto-infligée par le patient P-SILI:

La signalisation afférente au SNC due a l'altération des échanges gazeux peut
conduire a des efforts respiratoires vigoureux et préjudiciables [58]. L’hyperventilation
neurologiquement stimulée induit directement des lésions pulmonaires au niveau
basilaires a proximité du diaphragme.[59]

la plupart des données cliniques suggérant une P-SILI, proviennent d'études
établissant une corrélation entre les efforts de respiration spontanée pendant la
ventilation mécanique, avec une mortalité accrue malgré des volumes courants et des
pressions de plateau similaires au début du SDRA, par rapport aux respirations
contrblées, ce qui constitue une preuve supplémentaire de l'utilité de la curarisation,
en particulier en présence d'une désynchronie significative entre le patient et le
ventilateur [41], mais les essais controlés n'ont pas démontré de maniere convaincante
un bénéfice en termes de mortalité.[59]

Les dangers de la ventilation spontanée sur la progression de la lésion
pulmonaire doivent étre soigneusement évalués par rapport a ses effets bénéfiques sur

la prévention de l'atrophie des muscles respiratoires et les risques liés a une sédation.
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5. La prise en charge du SDRA :

Le SDRA n’est pas une maladie mais un regroupement syndromique. Les
stratégies de ventilation mécanique protectrice basées sur une approche
physiopathologique ont montré leur intérét dans I’amélioration du pronostic.

La prise en charge initiale du SDRA dans notre formation repose sur les
recommandations formalisées d’experts sous I’égide de la Société de Réanimation de

Langue Francaise :

Prise en charge initiale du SDRA
en 2019

Pplat< 30 cmI,0

ECMO vesno-veineuss

1 ""-—-.}__ P,lfF <80 Discuter (= 1 e réfractaire ou Hlation protectrice non
= i3 A0 YV applicable
Vit b mI."‘kg de | . i Réévaluation ECMO WV 3 A discutar svec un centra expert
PPT 3 / Modaligs de b curarisation ; IVSE
2 i 3 Précocemant, dans las 48h du diagnastic
r Curarisation
P/F <150 Décubitus ventral Modalités du décubitus ventral [DV] : YIDED
PEP> 5 CDII‘IQO oo bl 2 séancez 16 heurss, plusieurs séances.

A0 modérd ou sévéra = Test PEP élevée (> 12omH,0)
Utllisation PEP devée si:
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PEP elevee o sans dégradation senificative de b complance du

sl ameéliore oxygenation

21149A395

P/F < 200

aystine respirataine et de Fhémadynamique
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Critéres du SORA

3 Pa0,fFe0, 5 300 mmHg

2 PEP &S cmH 0

2 Opacités hilatérates sur limagerie tharacique
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SDRA Pplateau <30 cmH,0
confirmé PEP >5cmH,0
Surveiller hypercapnie

np

3 Nonexphquéss par defaillance ventriculaire gauche
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N DY avant discussian de FECMO Ve
= Ventilatian spontange aprés o phase =< it genére
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Réévaluation des réglages et de la stratégie de prise encharge [ ...
au moins toutes les 24h et

Figure 26 : Protocole de soin suggéré dans le SDRA (SRLF)

a. La ventilation mécanique invasive :

La ventilation mécanique invasive est I'élément base de la prise en charge du
SDRA. Le mode ventilatoire le plus souvent utilisé est le mode en volume assisté-
controlé. Il doit étre privilégié car il s’agit du mode de ventilation de référence, puisqu’il
permet de délivrer un volume précis et un monitorage simple de la pression de plateau

(reflet du risque barotraumatique).
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Le réglage des parametres ventilatoire, repose sur le principe de ventilation
protectrice [60][61][62][55][63]:

— Un faible volume courant autour de 6ml/Kg de PPT.

— Surveillance continu de la pression de plateau : a ne pas dépasser 30 cmh2o0

— Choisir la PEP en fonction du profil du SDRA : avec PEP > 5 cmh2o0

La stratégie optimale de réglage de la pression expiratoire positive (PEP) au cours
du SDRA reste controversée.

— Adopter un niveau de FiO2 permettant d'assurer une oxygénation suffisante,

sans entrainer une hyperoxie.

Le réglage optimal de la FiO2 est un compromis entre les hauts niveaux de FiO2
nécessaires en raison de I'hypoxémie parfois sévere au cours du SDRA d'une part et la
toxicité potentielle des hautes concentrations d'oxygene au niveau alvéolaire d'autre
part[64], [65].

Les échelles PEP-FiO2 de I’ARDSnet Protocol peuvent étre adoptées :

Lower PEEP/ higher FiO2

FiDz 0.3 0.4 0.4 0.5 0.5 0.6 0.7 0.7
PEEP ] o 8 a8 10 10 10 12

FiOz 0.7 0.8 0.9 0.9 0.9 1.0

PEEP 14 14 14 16 18 18-24

Higher PEEP/lower FiO2

FiOx 0.3 0.3 0.3 0.3 0.3 0.4 0.4 0.5
PEEP = 8 10 12 14 1< 16 16

FiOx 0.5 0.5-0.8 0.8 0.9 1.0 1.0

PEEP 18 20 22 22 22 244

Figure 27 les échelles PEP-FiO2
Les manceuvres de recrutement, par |'application d’une pression des voies
aériennes transitoirement élevée, visent a expandre le poumon collabé et doivent étre
réalisé prudemment (post-aspiration endotrachéale, post-déconnexion accidentelle ou

volontaire, post-intubation...), Il n’y a pas une manceuvre de recrutement a privilégier
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cependant elles ne sont pas systématique[66], [67].

La réévaluation de I'efficacité et de la tolérance des réglages de la ventilation
mécanique et des autres thérapeutiques est une pierre angulaire de la phase initiale de
la prise en charge des patients avec SDRA [66].

Les objectifs thérapeutiques initiaux de la gazométrie [55], [68], [69]

—pH > 7,20

— PaCO2 < 60 mmHg

— Pa02 entre 55 et 80 mmHg

— Sp0O2 entre 88 et 95 %.

b. La place de la VNI en SDRA :

L'utilisation de la VNI chez les patients atteints de SDRA est controversée. Les
preuves disponibles suggerent la prudence dans l'utilisation de la VNI dans le SDRA ;
Voire pas du tout, chez les patients atteints de SDRA qui présentent un choc, une
acidose métabolique ou une hypoxémie profonde[70]-[75].

Chez les patients dont la VNI a échoué, la mortalité observée était supérieure a
la mortalité prédite par I'APACHE (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) 68%
contre 39 %[76].

c. Le décubitus ventral :

Le décubitus ventral est utilisé depuis de nombreuses années et est désormais
recommandé pour les patients atteints de syndrome de détresse respiratoire aigué
(SDRA) sévere ou modéré a sévere (PaO2/Fi02<150) recevant une ventilation
mécanique invasive avec sédation et curarisation pour une durée de au moins 16 al8

heures/24h.
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Chez les patients atteints de SDRA, le passage du décubitus ventral au décubitus
dorsal génere une distribution plus réguliere des rapports VA/Q qui s'accompagne
généralement d'une amélioration sensible des gaz sanguins artériels, et une
homogénéisation du volume pulmonaire aérée.

L'amélioration de I'oxygénation et la réduction de la mortalité sont les principales
raisons de mettre en ceuvre la position couchée chez les patients atteints de SDRA.

d. La place de ’'ECMO en SDRA

L’Extracorporeal Membrane Oxygénation (ECMO) veino-veineuse (VV) est
aujourd’hui une option thérapeutique indiqué en cas d’hypoxémie réfractaire ou
ventilation protectrice non applicable.

Elle permet d’assurer les échanges gazeux a la place du poumon défaillant, tout
en permettant une ventilation ultra protectrice : en diminuant le volume courant et en
controlant les pressions intra pulmonaires et le gradient de pression motrice.

La sélection des patients pouvant bénéficier de 'ECMO revét une importance
fondamentale. Cette technique est indiquée dans les sept premiers jours apres
I’initiation de la ventilation mécanique, si le rapport PaO2/FiO2 reste inférieur a 80
et/ou présence d’une acidose hypercapnique avec pH inférieur a 7,25 et PaCO2
supérieur a 60 mmHg pendant plus de six heures, malgré une ventilation mécanique
optimisée.[77]

e. Les traitements pharmacologiques :

i. La curarisation

La curarisation pourrait avoir des effets bénéfiques en limitant les efforts
expiratoires, les mouvements pendulaires et en augmentant la pression

transpulmonaire expiratoire.
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Le curare doit étre administré de maniere précoce (dans les 48h apres le début
du SDRA), en perfusion continue, pour une durée maximale de 48 heures, avec
réévaluation au moins quotidienne.

ii. La corticothérapie

C'est une question thérapeutique encore tres débattue. En pratique, devant des
criteres de SDRA sévere persistant et avant J14 apres avoir éliminé d'autres causes
d'hypoxémie, une corticothérapie pourrait étre débutée a des doses modérées.

iii. Monoxyde d’azote :

Le NO est proposé comme thérapeutique de recours ultime, [78], [79]

Le NO inhalé permet la levée de la vasoconstriction pulmonaire hypoxique dans
les territoires ventilés [80], et la redistribution du débit sanguin s'accompagne d'une
baisse du shunt et d'une augmentation de la PaO2[81]. Il est sans action sur la
circulation systémique, car inactive par fixation sur I'hémoglobine circulante [79], [82].

La réponse au NO inhalé doit étre évaluée par l'augmentation de I'oxygénation
artérielle (Pa02/FiO2 augmentée de 20 % apres une heure d'utilisation) ou la baisse de
la pression artérielle pulmonaire supérieure a 10 %, ou les deux.

iv. Places des drogues vasoconstrictrices :

La réponse en termes d'oxygénation n'est pas modifiée par les vasoconstricteurs.
Les drogues vasoconstrictrices ont leur place dans les états de choc et les

défaillances multiviscérales compliquant le SDRA.
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V. SDRA Atypique de la COVID-19 :

1. Pathogénie du SDRA liée au COVID-19 :

La pathogenese des lésions pulmonaires dues au COVID-19 implique des
dommages viraux directs et une réponse immunitaire de I'hote avec des réactions
thrombotiques et inflammatoires in situ (poumon) et systémiques[83]. L'épithélium
alvéolaire et l'endothélium vasculaire expriment l'enzyme 2 de conversion de
I'angiotensine (ACE-2) au niveau de la membrane, a laquelle le virus s'attache puis
s’internalise. Il en résulte une destruction cellulaire et évolue vers un cedeme
interstitiel, similaire au processus d'inondation alvéolaire dans le SDRA[9].

Les données d'autopsies, reflétant une maladie avancée, révelent des
caractéristiques typiques du SDRA y compris les phases prolifératives, exsudatives et
fibrotiques : de lésions alvéolaires diffuses, cedeme alvéolaire et interstitiel, hyperplasie
atypique des pneumocytes, hémorragie alvéolaire, infarctus, lésion des cellules
endothéliales et congestion capillaire[84], [85].

la vasculopathie, y compris la macro- et la microthrombose, les lésions des
cellules endothéliales, la dilatation vasculaire et I'angiogenese aberrante[84], [86], est
plus importante dans le cas SDRA de COVID-19 que dans celui du SDRA classique[87].

Des données limitées sur le lavage broncho-alvéolaire montrent une
prédominance des monocytes et des lymphocytes dans |'espace aérien typique des
pneumonies virales [88]par rapport a la population de cellules neutrophiles dominante

dans le SDRA[29].
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La particularité de la compliance pulmonaire dans SDRA du COVID-19 :

Une possible présentation unique a SDRA du COVID-19 a été rapportée dans
une étude plus large[89], [90]. Dans cette étude, une petite fraction (<20%) avait une
compliance statique pulmonaire (CST) "proche de la normale" de 70 a 90 ml/cmH20,
contre une moyenne de 40 dans les séries de patients atteints de SDRA classique [91].
Sur la base d'une compliance moyenne légerement plus élevée observée en
comparaison avec des patients atteints de SDRA, la notion de phénotype L de
compliance élevée (L pour Low/faible élastance, faible capacité de recrutement par
PEEP et faible rapport VA/Q qui serait plus dominante que les shunts) est proposée [2],
[92]-[95], versus un phénotype H de compliance basse qui rejoint le tableau classique
du SDRA.

Néanmoins, I'état de nombreux patients continue a s'aggraver, ce qui ne suggere
gu'une séquence temporelle de la maladie précoce évoluant vers une physiopathologie
plus classique du SDRA[2], [92]-[95]. Ce phénomene n'est pas propre a COVID-19,
comme cela a été montré dans le SDRA avant la pandémie [56], [95], [96],

Plusieurs explications de la meilleure compliance au début de la Iésion
pulmonaire COVID-19 et méme dans le SDRA sont possibles :

La premiere est la prédominance d'opacités en verre dépoli périphériques et
basilaires tres répandues sur l'imagerie (TDM Thoracique) au début de I'évolution de la
maladie [97], [98]. En raison de leur densité inférieure a celle des consolidations, ces

zones pourraient étre plus compliantes.
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Une deuxieme hypothese liée au surfactant est a considérer : Les pneumocytes
de type Il produisant du surfactant expriment I'ACE-2 et contiennent pres de 50 % du
surfactant pulmonaire total [99]. En cas de lésion et nous auront la libération de ces
réserves, la baisse de compliance attendue pourrait étre tamponnée, mais seulement
temporairement avant la consommation des réserves et I'inactivation du surfactant ne
se produise.

Plusieurs études n'ont en effet trouvé aucune corrélation entre I’étendu des
lésions pulmonaires montrée sur lI'imagerie et la compliance pulmonaire [100]-[102].1I
faut également souligner que la compliance initiale plus élevée est un mauvais facteur

de prédiction du risque de I'évolution vers une forme grave de SDRA[103].
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Tableau 12 Comparaisons entre la physiopathologie des Iésions pulmonaires du

COVID-19 et le syndrome de détresse respiratoire aiqué [71]

SDRA classique

SDRA Atypique du COVID-19

Installation <7 jours (criteres de Berlin) 8-14 jours

Multiples maladies pulmonaires et SRAS-CoV-2 via des lésions virales et
Causes systémiques, infectieuses et non immunitaires directes de la réponse

infectieuses. immunitaire

Dérégulation de la réponse

immunitaire : Dérégulation de la réponse immunitaire

- Phase exsudative -lymphocytes et monocytes ++

- Phase proliférative Pneumonie organisée

- Phase fibrotique Modifications vasculaires plus sévere :
Histopathol

_ - PNN+++ - Thrombo-embolie.

o9t Modifications vasculaires - Micro et macro thrombus

- Microthrombus in situ - Dilatations capillaires

- congestion capillaire - Lésions endothéliales

-Hémorragie intra-alvéolaire - angiogenése aberrantes

- Lésions endothéliales

- lésions en verre dépoli périphériques et

Imagerie Des condensations, souvent basilaires au début de la maladie.

parcellaires et bilatérales - Progression vers une condensation

typique du SDRA

compliance : 10-78 ml/cmH20 souvent compliance : 20-90 ml/cmH20 souvent

Mécanique améliorées par l'augmentation de la PEP améliorées par I'augmentation de la PEP

respiratoire

ou le positionnement en décubitus

ventral.

ou le positionnement en décubitus

ventral.

Altération
des
échanges

gazeux

Déséquilibre du rapport VA/Q :

- Hypoxémie due a un faible rapport
VA/Q et aux shunts.
- Hypercapnie due a une
hypoventilation permissive et a toutes

les formes de disparité VA/Q.

Déséquilibre du rapport VA/Q :

- Hypoxémie due a un faible rapport
VA/Q et plus au moins des shunts.

- Hypercapnie due a une hypoventilation
permissive et a toutes les formes de
disparité VA/Q.
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3. Caractéristiques démographiques de la population infectée :

a. Age et le sexe:

Les études menées a Wuhan ont montré que la majorité des patients atteints de
COVID-19 sont des hommes adultes, leurs moyennes d’age étaient de 55,5 ans, 49 ans
et 56 ans. Les sujets agés ne représentaient que 10,1 % a 15,1 % des malades[104]-
[109].

L’étude réalisée par le REVA-network (France, Belgique, la Suisse), de février
2020 a mai 2020, a objectivé une médiane d’age de 63, 26% seulement de leurs
patients étaient des femmes.

Dans notre étude, I’age moyen des patients était de 64 ans de sexe masculin
chez 61.5% des malades inclus, le sujet agé plus de 70 ans représentaient 22.6% de la
population.

La tranche d’age prédominante entre 55 et 70 ans avec un sexe ratio de 1,6.

Par contre si nous étudions que la population jeune de moins de 55 ans, et qui
représente 20% des malades admis, inclut dans notre travail, nous trouverions que 67%
de cette population est du sexe féminin.

b. Définition de forme grave :

Aucune définition de la forme sévere de pneumopathie liée au COVID-19 n’a été
validé, les criteres d’hospitalisation en réanimation ou unité de soins intensifs ne sont
pas consensuels, vu I’hétérogénéité des données démographiques rapportées par

différentes études.
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Les criteres d’hospitalisation en service de réanimation Al instaurée durant le

période entre juillet et décembre 2020 a notre formation étaient :

e Présence de signes respiratoires avec une saturation en 02 < 90% ou
fréquence respiratoire >22cycles par minutes, troubles neurologiques/
agitation, un score QSOFA>1 ou défaillance d’organe menacant son pronostic
vital.

e Infection COVID-19 confirmé sur scanner thoracique ou PCR.

c. Les facteurs de risques de syndrome de détresse respiratoire aigue et de

mortalité :

L’age supérieur a 55 ans semblait étre alliée a I'installation d’un SDRA, un age
supérieur a 70 ans étaient fortement associée a la mortalité ; dans notre étude, 85%
des patient décédés étaient agés de plus de 55 ans.

Dans les études de Zhou and Co. Wu and Co. et la cohorte REVA, I'HTA et le
diabete étaient significativement connectés a la survenue d’un SDRA, dans notre étude
la mortalité en réanimation était de 57.63% %pour les 108 malades diabétiques et de
40.7% des malades hypertendus[110]-[112].

Par contre I’existence d’une BPCO ou d’un néoplasie ne présentait pas de
majoration du risque de mortalité[108], [110], [111].

Dans notre étude prospective de 265 cas hospitalisés au service de réanimation
A1l au CHU Fes, 163 patients étaient du sexe masculin, 42% étaient hypertendu, 40%
étaient suivi pour diabéte, 14% avaient une cardiopathie chronique, seulement 5.6%
étaient suivi pour une insuffisance rénale chronique, 2.6% pour une BPCO et 2.2% pour

néoplasie ou autres terrains d’immunodépression.
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Tableau 13 comparatifs des comorbidités liées a la survenu d'un SDRA

Guan Wu Zhou REVA Notre
Comorbidités (N=1099) (N=201) (N=191) (N=4244) étude

[108] [111] [110] [112] (n=265)

AGE 47 56 51 63 62

Sexe ratio H/F 1.4 1.7 1.8 3 1.6
HTA 15% 30% 19.4% 48% 42%
Diabete 7.4% 109% 10.9% 28% 40%

A noter que ces données épidémiologiques dépendent des caractéristiques
démographiques et culturelles de la population étudiée.

d. Taux de létalité :

Le taux de létalité d’une infection représente la probabilité de mourir pour une
personne infectée, (hospitalisé ou non) dans le cadre d’un dépistage massif.

Le taux de létalité des cas, cela sous-entend une personne infectée qui se
présente dans une formation sanitaire, tel est le cas dans une stratégie de diagnostic
ciblé, ce taux est donc plus élevé.

Au Maroc, la stratégie de diagnostic ciblé était adoptée, au cours de notre étude,
I’estimation de taux de létalité était entre 1.7% et 2.2% a I’heure de la rédaction de cette

these, avec comme objective 0.7%.
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4. Le diagnostic d’une infection COVID-19 :

a. L’évolution de I'infection - Histoire de la maladie :

L’infection liée au COVID-19 évolue en trois phases :

La 1¢re phase d’incubation de 3 jours en médiane, le patient ne présente pas de
symptome, mais la recherche de I’ARN viral par RT-PCR peut étre positive avec une
sensibilité de 63%.

La 2¢me phase est la phase infectieuse qui apparait dans un délai médiane de 5
jours apres le contact[106], [108], elle peut se présenter dans 30% environ en forme
asymptomatique[113] : Dans le modele expérimental de la croisiere « Diamond
princess », parmi les 634 cas confirmé d’infection, 17.9% étaient asymptomatiques.
Une deuxiéme étude réalisée en chine a propos de 24 cas infectés lors de contact
intrafamiliaux, 29.2% des patients étaient asymptomatiques et ne présentaient pas de
lésions scanographique[114].

Une phase d’aggravation des signes respiratoires peut prendre place, durant
laquelle le patient pourrait développer un SDRA, dans un délai de 5 a 14 jours apres
les premiers symptomes, il s’agit de la phase inflammatoire, la recherche virale peut
étre négative. Durant cette phase, la réponse immunologique inappropriée est celle
responsable de certaines formes cliniques sévéres et peut aboutir a une défaillance
multi viscérale[106], [108], [T11].

b. Présentation clinique du COVID-19 :

L’infection liée au COVID-19 se présente initialement par une atteinte
respiratoire, mais d’autres tableaux cliniques sont rapportés, cela peut étre liée au
tropisme cellulaire du virus (signes digestives, décompensation acido-cétonique

inaugurale ...etc.).
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i. Signes cardinaux d’une infection virale COVID-19

Les signes cardinaux du COVID-19 regroupent une fievre supérieure a 37.5°C,
une toux, et une dyspnée survenant dans les premiers jours de I'infection[108], [110],
[111].

Dans notre étude, les patients présentaient une température médiane de 38.6°C ;
87% se plainaient d’un syndrome grippal.

ii. Les signes non spécifigues de |'infection COVID-19 :

Des signes digestifs tels que diarrhées, nausées et vomissements ont étaient
présents dans 3.8 a 5% dans les études menées a Wuhan par rapport a 13.5% dans
notre étude.

Les céphalées sont présentes chez 13.6% des cas dans I’étude Guan

[T15].

Une atteinte neurologique type céphalées, confusion, somnolence, délire ou
agitation était retrouvée chez 24% des cas dans notre étude, et pourrait étre expliquée
par I’hypoxie tissulaire dans les formes séveres.

Des signes cardiovasculaires type tachycardie > 120bpm était observé chez 20%
avec une fréquence cardiaque moyenne de 93 bpm, une hypotension était objectivée
chez 18% des patients apres ajustement au terrain.

Par ailleurs I'asthénie et les myalgies étaient fréquentes(15 a 30%)[108], [110],
[111], 'anosmie/agueusie sans obstruction nasale a été rapportée.

iii. La détresse respiratoire aigue :

La détresse respiratoire secondaire a [l'insuffisance respiratoire aigle
hypoxémique (type I), est un signe d’alarme indiquant une hospitalisation en milieux
de réanimation, regroupant une dyspnée et une désaturation < 90% en air ambiant et

signes d’hypoxémie (cyanose, troubles de conscience) avec signes de lutte et un risque
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d’épuisement et recours a la ventilation mécanique.

La dyspnée était présente dans 18.7%, 29, et 39.8% dans les études de Wuhan.
Avec une évolution a une SDRA chez 3.4%, 31% et 41.8% des patients[108], [110], [111].
Dans notre étude, La dyspnée était retrouvée chez 86% des malades avec une saturation
pulsée varie de 18% a 89% et une fréquence respiratoire de 36 cycles par minutes en
moyenne.
le score de QSOFA était a 2 en médiane, un score > 1 est significativement associé a
I'installation de SDRA et la mortalité[110].

iv. L’hypoxie silencieuse :

Dans notre étude, 14% des ne présentaient pas de dyspnée malgré une
désaturation a 89% jusqu’a 40%, il s’agit d’un signe clinique alarmant : I’hypoxie
silencieuse.

L’hypoxémie silencieuse ou I'hypoxie heureuse, c'est une hypoxémie artérielle
marquée malgré l'absence apparente de dyspnée chez des patients par ailleurs
conscients et respirant spontanément[116].

Une éventuelle hypoxémie silencieuse est peut-étre présente chez une petite
minorité de patients jusqu’a un tiers des cas lorsqu'il est évalué simplement comme
I'absence de dyspnée.[2], [92], [115], [117], [118] et peut étre profonde, avec des
valeurs de SpO2 et de PaO2 aussi basses que 70 % et 40 mmHg [116].

Dans des revues sur le SDRA, quelques patients se sont présentés sans dyspnée
initialement, mais aucun pourcentage n'est donné et la hypoxémie silencieuse n’était
pas évoqué[29]. par contre dans les cas de SDRA séveres induits par des virus, y
compris le SRAS-CoV-1 et l'infection par la grippe HINT, les patients nécessitant de
I'oxygene sans dyspnée variaient de 0 a 27%[103], [119]-[121], ce qui suggere que ce

phénomene est d'origine virale.
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Outre, nous supposons que l'infection neuronale par le SRAS-CoV-2 (étant
donné la présence de I'ACE-2 dans le corps carotidien [122] et ailleurs dans le
SNC[123]) conduit a une perte de la perception normale de I'hypoxémie. Les muscles
respiratoires expriment aussi I'ACE-2 et peuvent développer des changements
myopathiques avec l'infection. ceci pourrait résulter d’une diminution de la
signalisation afférente de leur effort.[124]

Quels que soient les mécanismes physiopathologiques sous-jacents de
I'nypoxémie silencieuse, elle représente une menace importante pour les patients
renvoyés chez eux avec un COVID-19 léger et a qui I'on dit de ne consulter que
lorsqu'ils deviennent dyspnéiques ou plus malades.

Tableau 14 comparaison des différents caractéristiques cliniques de l'infection a

SARS-CoV 2 symptomatique

Guan Wu Zhou Chen Notre
La Clinique (N=1099) (N=201) (N=191) (n=99) étude

[108] [111] [110] [117] (n=265)
Fievre> 37.5 88.7% 94% 93.5% 83% 87%
Dyspnée 18.7% ND 39.8% 31% 86%
Sx neurologiques 13.6% ND ND 8% 24%
Nausées/vomiss

5% 4% ND 1% 13.5%

ements
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c. Caracteres paracliniques :

i. Imagerie du thorax dans I’infection virale COVID-19 :

> Indications :

Les signes de pneumonie liée au COVID-19 a la radiographie du thorax sont peu
spécifiques, la radiographie standard et |’échographie thoracique ne sont pas
recommandées pour le diagnostic de COVID-19[108].

La société francaise de I'imagerie thoracique recommande le recours au scanner
thoracique non injecté pour « trier » les patients COVID et NON COVID qui se présentent
aux urgences pour dyspnée ou désaturation, en attendant les résultats du test PCR qui
prend au moins 4 heures[125].

Il n’y a pas d’indications a réaliser une imagerie pour diagnostic d’infection
COVID -19 chez un patient asymptomatique[126].

Tous les patients admis en réanimation dans notre étude, ont bénéficié de la
réalisation d’une TDM thoracique sans injection de produit de contraste.

> Signes radiologiques de 'infection :

Les caractéristiques scanographique les plus typiques de la pneumonie COVID-
19 sont les opacités bilatérales et multifocales en verre dépoli. Ces lésions
classiguement prédominent dans les parties périphériques, postérieures et basales des
poumons[127].

Autres signes ont été rapportés : foyers de condensation alvéolaire, fines
réticulations, distorsion architecturale (crazy-paving), la dilatation vasculaire et les
épaississements des parois bronchiques[128].

Habituellement, peu de «cas rapportés d’adénopathies mediastinales,

épanchements pleurale ou péricardique[129], [130].
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La chronologie des signes radiologiques montre une prédominance d’images en
verre dépoli a la phase initial, évoluant par la suite vers des distorsions en mosaique

ou se regroupent en condensation[131].

Figure 28 Modeles typiques de COVID-19 a l'imagerie thoracique TDM. a. Ombres en
verre dépoli (stade précoce). b. Opacités en verre dépoli. c. Nodules en verre dépoli et
consolidation sous-pleurale. d.Consolidation focale. e. Consolidation multifocale. f.
Consolidation multifocale avec nid d'abeille (stade final).

Pour harmonisation du discours médicale, la société francaise de radiologie a
proposé une estimation de I’extension pulmonaire totale, comme de suite :

Entre 0 % et 25% qualifié de légere, modéré entre 25% et 50%, sévere entre 50%
et 75%, et critique au-dela de 75%[126], [129].

Cependant la relation entre la sévérité de I’étendu des lésions radiologique et le
pronostic de la maladie n’est pas établie[5].

D’ailleurs dans notre travail, la mortalité chez les patients présentant des lésions
critiques était de 50% versus 60% chez les patients présentant des lésions |[égeres moins

de 25%.
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ii. Le diagnostic biologique de I'infection COVID-19 :

» RT-PCR:

Le 11 janvier 2020, le génome viral de I'agent pathogene responsable de la
pandémie était disponible en acces libre via le virological.org, deux protocoles sont
proposés : RT-PCR en temps réel et la technique de séquencage nouvelle
génération[132].

Au Maroc, la technique de référence de la détection qualitative de I’ARN viral est
la RT-PCR. Le prélevement le plus sensible est le lavage broncho-alvéolaire (93%), suivi
par les expectorations (72%), prélevement nasopharyngée, (63%) et oropharyngé
(32%)[133].

Selon I’OMS, la manipulation des prélevements microbiologique d’un patient
suspect peut se faire dans un laboratoire de sécurité biologique de niveau 2, la culture
du virus par contre doit étre faite dans un laboratoire de sécurité biologique de niveau
3[30].

L’étude de Ai and Co. avait comme objective de comparer la sensibilité et la
spécificité du scanner thoracique et RT-PCR, les résultats étaient comme de suite : le
scanner a montré une sensibilité de 97% pour le diagnostic d’infection a SARS-COV 2
avec une spécificité de 25% seulement, la valeur prédictive positive était de 65% et
négative de 83% ; contre une sensibilité de 65% et une spécificité de 83% pour la

technique de PCR temps réel[134].
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Au total, le diagnostic spécifique de COVID-19 repose sur la détection de I’ARN
viral de I’agent pathogene par RT- PCR effectuée sur prélevements respiratoires. Ce
pendant devant I'accessibilité limitée a la RT-PCR et la fréquence élevée de faux
négatifs (environ 30%), le diagnostic d’infection lié au SARS-COV 2 peut étre porté sur
I’association des signes cliniques évocatrices et des signes radiologique
compatibles[5].

Dans notre étude, I'admission d’un patient dit COVID s’est reposé sur la
symptomatologie clinique grave et I'imagerie scanographique, le test de certitude PCR
était réalisé secondairement chez 95% des patients dans les premiers 24 heures de son
séjour a partir d’un prélevement nasopharyngée dont 79% seulement sont revenu
positifs.

> Les signhes biologiques de I'infection:

A I’admission tout malade bénéficie d’un bilan biologique complet :

Sur la numération formule sanguine, nous pouvons trouver : une augmentation
des polynucléaires neutrophiles et une lymphopénie ; I’anémie et la thrombopénie
semblent rare[111].

Une élévation de la CRP dans 60.7% - 85.6% des cas [110], [111], dans cette
étude, nous avions un taux de CRP supérieur a 30mg/L dans 93% des cas, avec une
moyenne de 172mg/L.

La cinétique de la CRP était un moyen de surveillance, témoignant de la
progression de la maladie. L’augmentation de la CRP a partir de 48 heures de séjour
était souvent associée a une augmentation des besoins en oxygéene.

Les 87 patients qui ont bénéficié de dosage de troponine, sa valeur était
supérieure a 0.014 chez 38.46% des malades non cardiaques, et 69.23% chez les sujets

présentant une cardiopathie sous-jacente.
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L’hyper-urémie est associée a un pronostic sombre [110], [111] ; L’aggravation
de la fonction rénale était constatée chez 78% de la population admis en réanimation,
avec recours a la dialyse chez 28 patients non connu insuffisant rénal.

L’augmentation des D-diméres > 500ug/I était associé a la survenue d’un SDRA
et a la mortalité[110], [111], 10.52% des patients présentaient des chiffres élevés des
I’admission.

Tableau 15 comparaison des différents caractéristiques biologiques de l'infection a

SARS-CoV 2 symptomatique liée a la survenu du SDRA

Guan Wu Zhou
Notre étude
Biologie (N=1099) (N=20T1) (N=191)
(n=265)
[108] [111] [110]
Lymphopénie 83.2%
910 1000 755
(Médiane) (<1500/mm3)
Elévation de
60.7% 85.6% ND 93%
CRP
Elévation des
46.4% 23.3% 42% 10.52%

D-dimeres

» Gazométrie artérielle:

L'extraction artérielle gazométrique est une technique simple, douloureuse et
invasive par laquelle une infirmiere préléeve du sang artériel par ponction directe d'une
artere, qu'elle soit radiale, brachiale ou fémorale, ou par insertion d'une canule dans
une artere radiale. Cette méthode permet d'évaluer les échanges gazeux pulmonaires

et d'étudier les altérations des équilibres acido-basiques[135].
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La fiabilité des résultats pour étre compromise par la mauvaise conservation de
I'échantillon, le temps qui s'écoule apres son extraction et les conditions d'extraction.
Parmi les patients mis sous ventilation non invasive, 35% des patients ayant
bénéficié d’un prélevement artériel pour gazométrie, présentant une alcalose
respiratoire.

Dans I’étude rétrospective de Chen et al. comprenant 113 patients décédé par
COVID-19, l'alcalose respiratoire était retrouvé chez 28 %patients, probablement
secondaire a la polypnée [136]

La PO2 était de 92+41.1 mmHg, avec une PEP de 5 a 10 cmH20 et une FiO2 de
50 a 70% chez les patients non-intubés dans notre série, comparé a pO2 médiane de
91,0 = 37,2 mmHg [137]-[139]

Parmi les patients mis sous ventilation mécanique, 17 malades ont bénéficié de
GDS lors de leurs séjours Objectivant:

— Une acidose métabolique non lactique chez 29%.

— 30% des malades présentent une lactatémie supérieur a 2 mmol/L.

— Une alcalose était observée chez 47%.

— Un rapport d’oxygénation inferieurs a 150 chez 10 patients, malgré une fio2

a 100% dans 53% des cas; avec amélioration temporaire de ce rapport apres
mise en DV.

Dans une population générale de réanimation, nous s'attendrions a une
hypoxémie accompagnée d'une acidémie lors de l'analyse des gaz du sang, l'acidose
lactique étant la cause la plus fréquente [140]. Cependant, dans notre population
d'étude, nous avons observé que la majorité de nos patients avait un pH normal

initialement voire alcalin.
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L’acidose s’installe secondairement avec le choc septique et la surinfection.
Dans une étude regroupant 56 patients, a la recherche d’une corrélation entre
les anomalies des gaz du sang artériel, de l'acido-basique et la mortalité COVID-19 ;

un pH élevé observé était significativement associé a la survie[141]
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V. L’oxygénothérapie :

Le traitement de [Iinsuffisance respiratoire et le SDRA, et linsuffisance
respiratoire et le SDRA secondaire au COVID-19 en particulier, repose sur I’oxygene.

Il existe différent moyens de suppléance d’oxygéne :

OC (lunettes+ MHC) . VNI
~ feL ly 5 .
+ \ 7
€ g3
|

|

OHD Intubation- VM

Figure 29 Stratégie d'escalade de I'oxygene

1.L’oxygéne

a. Principe:

L’oxygene est considéré comme un médicament par le décret 98-79 du 11
Février 1998, et est l'un des médicaments les plus largement utilisés dans de
nombreuses spécialités. Il a pour principale indication thérapeutique de corriger une
hypoxémie[142].

b. Indication :

Actuellement, I'oxygéne est administré pour trois indications principales, dont
une seule est fondée sur des preuves[143].

Premierement, L’oxygénothérapie est indiquée dans toutes les situations
manifestes ou suspectés d’hypoxie tissulaire, qu’elles soient secondaires a une

hypoxémie artérielle ou a un défaut du systeme de transport et/ ou extraction
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d’02[143], [144] pour but d’atteindre une saturation cible de 94-98% en phase aigué
ou de 88-92% pour les patients qui se présentent pour une insuffisance respiratoire
chronique hypercapnique[143].

Le traitement étiologique de I'hypoxie-hypoxémie doit étre démarré en parallele
a l'oxygénothérapie.

Deuxiemement, l'oxygene est administré aux patients qui ne désaturent pas, et
qui sont a risque d’hypoxémie secondaire, pour objectif d’améliorer les réserves,
exemple : pré-oxygénation au bloc opératoire[143].

Troisiemement, une proportion trés élevée des cliniciens le prescrit chez les
patients essoufflés[143], [145]. Il faut savoir que l'oxygene est un traitement de
I'nypoxémie, non pas de l'essoufflement. Il n'a pas été démontré que I'oxygene aye un
effet sur la sensation d'essoufflement chez les patients hypoxémiques ou non.

c. Conditionnement d’administration d’O2 :

Physiologiquement, I’humidification et le réchauffement des gaz inspirés se font
a plusieurs niveaux des voies respiratoires, surtout au niveau des VAS pour aboutir :
au-dessous de la caréne, a une saturation en eau de l'air inspiré de 100%, une
température de 37°C et ’humidité absolue et de 44mgH20/L[146].

Le conditionnement d’administration de |’oxygene inspiré, peut avoir des
conséquences directes sur la fonction mucociliaire et son role immunitaire d’épuration
des particules inhalées.

L’inhalation d’un gaz trop sec et froid aura comme répercutions : I'inconfort,
I’assechement des sécrétions muqueuses et I'augmentation de la viscosité du mucus,
voire une perte de la fonction mucociliaire[146], [147], il est montré aussi que
I’inhalation de gaz sec et froid favorise 'augmentation des résistances des VAS voire

une bronchoconstriction[148].
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En conclusion, il est impératif d’utiliser des outils d’humidification et
réchauffement de I’oxygene délivré.

d. Les effets secondaires

Comme tout médicament, L’oxygene, est a risque d’effets secondaires lorsqu’il

est mal utilisé.
L’effet secondaire largement connu et expliqué est I’hypercapnie induite,
notamment chez les patients présentant une insuffisance respiratoire chronique
hypercapnique. Une oxygénothérapie titrée permettrait de corriger ’hypoxémie sans
prendre le risque de majorer abusivement une acidose respiratoire sous—jacente[149].
Le deuxieme effet secondaire nocif serait I’hyperoxie. Il a été suggéré que
I’hyperoxie liée a I’'administration de niveaux élevés de FiO2 pourrait étre responsable
de I’aggravation des lésions pulmonaires voire augmentation de taux de mortalité, chez
les patients ventilés[150]. Il démontré par des études sur modeles animaux que
I’hyperoxie présenterait une toxicité pulmonaire qui se traduit par une nécrose des
cellules épithéliales alvéolaires[151].

D’autres effets secondaires en rapport avec une humidification inefficace comme
la sécheresse buccale/nasale, sensation de soif ou en rapports avec les dispositifs
d’humidification exposant au risque de contamination du circuit et donc infections
respiratoires.

Enfin le matériel d’administration d’oxygeéne doit répondre a un entretien régulier
et respect de consignes de sécurité afin d’éviter des erreurs de manipulation

potentiellement graves (incendies, explosion...)[142].
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2.Les différents supports d’oxygénothérapie :

a. Dispositifs d’oxygénothérapie conventionnelle :

Parmi les dispositifs d'oxygénothérapie conventionnelle, on peut distinguer ceux
permettant de délivrer de faibles débits variant de 0,5 a 6L/min (lunettes, masque a O2
simple).et ceux permettant de délivrer de plus hauts débits > 6 L/min, exemple :
masques a réservoir dits « a haute concentration » MHC[142].

Le débit d'O2 maximal utilisable ne peut pas dépasser 15 L/min.

Figure 30 dispositifs d'OC: Lunettes nasales et masque simple 1-6L/min

En fait, selon le débit d'O2 et les dispositifs utilisés, la FiO2 délivrée peut varier

de 24 a 60 % au maximum pour les plus performants (MHC)[144], [152].

Figure 31 dispositifs d'OC: MHC
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Cependant, la FiO2 délivrée est rarement controlée et peut varier selon les
conditions ventilatoires du patient [152].1l existe ainsi un risque de surestimation de la
FiO2 réellement délivrée, c’est pour cela que ces dispositifs d'oxygénation
conventionnelle sont indiqué dans des situations moins critiques.

b. L'oxygénothérapie nasale humidifiée et réchauffée a haut débit (OHD):

i. Intérét de ’'OHD

OHD permet une meilleure oxygénation que les dispositifs standards
d’oxygénothérapie conventionnelle notamment en situation d’insuffisance respiratoire
hypoxémique en absence de signes d’épuisement.

Elle permet de délivrer de haut débit d’oxygene a la fois réchauffé et humidifié,
avec un avantage d’un meilleur confort sous OHD rapporté comparativement a
I'oxygénothérapie au masque haute concentration et la ventilation non invasive chez
des patients en DRA [153]-[1586].

ii. Principes d’action et objectifs :

L'oxygénothérapie nasale a haut débit est de plus en plus utilisée pour améliorer
I'oxygénation en raison de sa facilité de mise en ceuvre, de sa tolérance et de son
efficacité clinique. Ce dispositif est appliqué aux patients de toutes les tranches d'age
dans diverses pathologies [157].

Les mécanismes par lesquels les appareils d’OHD agissent sur le systeme
respiratoire et modifient les échanges gazeux font encore I'objet d'études, et répondent

a quatre objectives [158]:
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1er objectif : 'oxygénation

L’OHD a pour objectif principal ’'amélioration de I’oxygénation par apport de gaz
humidifié et réchauffé a débit conforme et une FiO2 contrblée ajustable de 21% a 100
% et stable grace a un analyseur d'O2 selon les modeles via des canules nasales.

2¢ objectif : limiter le travail respiratoire

L'OHD fournit des débits adéquats grace a un générateur de débit réglable de
10 a 70L/min de air-0O2 selon les dispositifs pour correspondre au débit inspiratoire
élevé chez les patients en DRA, permettant de limiter le phénomene de dilution de I'02
avec l'air ambiant, atténue nettement la résistance inspiratoire associée, et élimine ainsi
le travail respiratoire associé.[152]

L'apport de gaz correctement réchauffé et humidifié compatible aux conditions
physiologiques des voies aériennes conductrices, améliore la capacité de diffusion
pulmonaire (conductance) par rapport a un gaz sec et plus froid[159]. De plus il permet
de réduire le travail métabolique associé au conditionnement du gaz.

Réglage du débit Py
dair i ;

Melangeur dair Canule nasale
| et d'oxypene

Circuit inspiratoire
chauffé

Figure 30 Configuration de base pour I'administration d'oxygene par canules nasales

a haut débit.
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3¢ objectif : le Wash-out de I’espace mort naso-pharyngé:

L'un des principaux bénéfices de I'utilisation de ’OHD pourrait étre le rincage de
I'espace mort de la cavité nasopharyngée, ce qui réduirait I'espace mort global ; Il y a
donc une amélioration de l'efficacité des efforts respiratoires[158].

Une comparaison raisonnable pour ce mécanisme d'évacuation de I'espace mort
est celui de l'insufflation trachéale de gaz [160]-[164].

4e objectif : apporter une pression expiratoire positive :

Bien que I'OHD soit un systéme ouvert, le débit élevé provenant des canules
nasales offre une résistance au flux expiratoire et augmente la pression des voies
respiratoires [165] pour le recrutement des poumons. Cet effet PEP pourrait varier, chez
des sujets sains, de 3 a 7 cmH20 en moyenne selon le débit de gaz utilisé (10 a 60
L/min) et l'importance des fuites buccales [166], a noter que la PEP serait plus
importante si le débit utilisé est élevé et la bouche est fermé.

Elle diminuerait d'autant plus que les individus ont un IMC élevé et serait moins
marquée chez le sexe masculin pour les mémes conditions d'utilisation. Cette
différence semble étre liée a la variation de la conformation anatomique du
nasopharynx, plus large chez I’lhomme [166].

iii. Le réglage du dispositif d’OHD :

Le réglage des parametres d'un dispositif d'OHD comprend le réglage de la FiO2
(21 a 100 %), du débit de gaz frais délivré, a adapter selon la tolérance, I'indication et
la température de I'humidificateur chauffant. L'ensemble du dispositif d'OHD doit étre
normalement préparé 15 minutes avant son utilisation afin que I'humidificateur

chauffant puisse atteindre sa température optimale de fonctionnement[145].
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Figure 31 les appareils d'OHD disponible au service.

iv. Indications et contre-indications :

Les premieres études ont évalué la place de I'OHD en postopératoire apres
chirurgie cardiaque en raison de |'effet PEP décrit et des bénéfices potentiels sur
réduction du travail respiratoire [157], [167], [168]. Par la suite, les effets
physiologiques (haut débit et niveau de FiO2), les aspects techniques de I'OHD ont été
décrits dans les travaux menés en pédiatrie[169]-[171], conduisant par la suite a
proposer cette technique dans la prise en charge de I'IRA hypoxémique chez

I'adulte[154], [172] .
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Tableau 16 les indications et contre-indication d'OHD.

En Postopératoire de chirurgie cardio-
thoracique[157]
Insuffisance

respiratoire aigué

hypoxémique PURE (sans trouble
ventilatoire)[154], [158], [165]
Post-extubation[173]

Pré-oxygénation

Indications relatives :

Support d’Oxygénation lors des gestes

invasifs notamment la fibroscopie
bronchique.
OAP [174]

Syndrome d’apnée de sommeil[175]

Cl absolue Toute indication
urgente a intuber le malade, a
savoir :
défaillance hémodynamique
sévere
défaillance neurologique

GCS< 12 ou une agitation

Cl relative :
Insuffisance respiratoire

hypercapnique (BPCO)[165]

c. L’assistance ventilatoire mécanique :

i. Laventilation non invasive (mode : VS-AI-PEP)

» Définition :

Thése N° 023/22

La ventilation non invasive se définit comme une assistance ventilatoire délivrée
sans recours a une prothése endotrachéale,[176] a la fin des années 1980, elle a

constitué la nouveauté majeure en soins intensifs comme la premiere ligne

thérapeutique dans la prise en charge ventilatoire de deux pathologies la

décompensation de BPCO, et I’OAP cardiogénique [36], [37].
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Par la suite de nombreux travaux ont étendu les indications de la VNI en IRA
(pneumonie, DRA postopératoire et post-extubation)[70], [179], [180].

L’essor de la VNI représente I'une des indispensables avancées de la réanimation
moderne.

» Mécanismes d’action :

L’utilisation de la VNI en mode VS-AI-PEP, agit sur le plan ventilatoire par
intermédiaire de deux mécanismes principalement :

Effet PEP :

Maintenir une pression positive

Contrebalancer la PEP intrinseque

Réouverture des alvéoles collabées

Amélioration de la compliance pulmonaire

e Bénéfices hémodynamiques

Effet aide inspiratoire :

e Aide au recrutement alvéolaire

e Réduire I’espace mort global

e Diminution du travail respiratoire

La VNI permet d’améliorer les échanges gazeux, corrige ainsi les parametres
d’oxygénation sanguine.

Sur le plan hémodynamique, la VNI agit par effet de pression positive intra-
thoracique, en augmentant les résistances vasculaires pulmonaires et diminuant la pré-

charge du VD et VG et la post-charge du VG.
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> Les interfaces :

L’interface patient-ventilateur est un déterminant majeur de I’efficacité de la VNI,
et il est logique d’optimiser son choix. Plusieurs choix sont disponibles dont nous
pouvons citer :

* Le masque facial (naso-buccal)

* Le masque nasal

= Coussins nasaux

» L’embout buccal

* Le masque facial total

* Le casque Helmet
A B C

{ , ! ;
' A

RO

Figure 32: Exemples de différentes interfaces utilisées pendant la VNI. A : masque
nasal, B : masque naso-buccal, C : coussins nasaux, D : masque oral, E : masque

facial total, et F : casque HELMET.
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» Humidification:

Il est impératif d’utiliser des outils d’humidification des gaz inspirés :
e Humidificateur chauffant

e Filtre

» Respirateur:

v' Dédié a la VNI

v' Respirateur de réanimation

v" Ou sans respirateur : CPAP de Boussignac

Figure 33 CPAP de Boussignac
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> Les principales indications de la VNI en réanimation:

IRA sur un fond chronique de la VNI :

— Décompensation BPCO si pH< 7.35 [178], [181]

— Mucoviscidose

— IRC restrictive dont neuromusculaire

L’OAP cardiogénique [182], [183]

IRA hypoxémique de I'immunodéprimé [184], [185]

Traumatismes thoraciques fermées.

Post-extubation[186] :

— Prévention d'une IRA post-extubation

— Sevrage de la ventilation invasive (prévenir un échec d’extubation)

Postopératoire [187], [188]:

— Prophylactique pour les chirurgies abdominales et de 'aorte

— Curatif : post chirurgie thoracique

Per gestes invasives :

— Pré-Oxygénation (avant I'intubation)[189]

— Per endoscopie bronchique[190]

Cas de limitation thérapeutique

La place de la VNI dans la prise en charge de I’asthme aigue grave et SDRA reste
encore discutée[191], [192].

» Contre-indications de la VNI

— Refus du patient
— Patient non coopérant
— Indication urgente d’une ventilation invasive

— Troubles de conscience

Mlle. MARROUN Oumaima 106



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19

Chez les patients admis en réanimation

Thése N° 023/22

_)

—>

Etat de choc
Traumatisme cranio-facial grave

Avantages possibles de la VNI :

Amélioration du confort du patient[193]

Diminution de la consommation des sédatifs

Evite les complications de la ventilation invasive (PAVM +++)[194]
Réduction de la durée de ventilation

Intermittente : autorise la poursuite d’alimentation orale.
Réduction de la durée de séjour

Réduction de taux de mortalité [195]

> Les effets secondaires [180], [196], [197]:

Liées a I'interface :

Douleur nasale

Erythéme et ulcération du pont nasal

Liées au débit d'air du ventilateur :

Irritation conjonctivale

Douleur des sinus ou des oreilles
Sécheresse nasale ou orale
Congestion ou écoulement nasal

Insufflation gastrique

Causes d’échec de la VNI :

Intolérance au masque
Echec de I'amélioration de la ventilation
Claustrophobie

Sensation de pression d'air excessive

Mlle. MARROUN Oumaima

107



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19 These N° 023/22
Chez les patients admis en réanimation

— Asynchronies patient-ventilateur

ii. Intubation - ventilation invasive :

» Principe :

L'intubation est 'une des gestes les plus fréquemment réalisées en réanimation,
elle s’agit d’un cathétérisme de la trachée qui consiste a placer une sonde
endotrachéale par voie oral le plus souvent, permettant d’assurer la perméabilité des
voies aériennes, I’oxygénation et la ventilation[198], [199].

» indications en réanimation[200], [201] :

L’intubation est indiquée en cas d’hypoxémie associée a un état hémodynamique
et/ou neurologique précaire[199], pour munir :
e Une ventilation controlée : en situation de détresse vitale.
e Protection des voies aériennes : en cas de risque d’inhalation.
e Liberté des VAS : en situation d’asphyxie.
e Aspiration trachéo-bronchique: en cas d’encombrement broncho-
pulmonaire majeur.

» Principales Complications[202] :

L’intubation est un geste courant, rapide et souvent indispensable et pourtant a
haut risque vue I'instabilité des patients en réanimation :

Les complications séveres : Les complications modérées :

Hypoxémie sévere Intubation difficile

Collapsus cardio-vasculaire sévere  Troubles du rythme

Arrét cardiaque Intubation cesophagienne
Déces Inhalation
Agitation

Bris dentaires.
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La ventilation mécanique, entraine des complications regroupées dans le terme
VILI (ventilation induced lung injury), avec risque infectieux élevé : PAVM
(pneumopathies acquise sous ventilation mécanique) ce qui pourrait aggraver de plus
le pronostic du patient.

La prévention de ces lésions repose sous le réglage optimal des parameétres du
respirateur en fonction du terrain et besoins du patient, éviter les déconnexions inutiles
du circuit, sédation appropriée pour éviter les P-SILI respect des conditions d’asepsie
lors des aspirations trachéales, [lutilisation des filtres antibactériens, et les
humidificateurs chauffants.

> Le sevrage de la ventilation mécanique:

Le sevrage de la ventilation mécanique Correspond a la période de transition
entre : ventilation totalement contr6lée chez un malade intubé et reprise d’une
autonomie respiratoire compleéte.

Le sevrage de la sédation et de la ventilation doit étre envisagé en méme temps
et le plus tot possible, probablement des I'intubation, généralement débuté des la
stabilisation de la pathologie causale.

La ventilation spontanée avec aide inspiratoire reste aujourd’hui le mode
ventilatoire le plus simple et le plus adapté au sevrage ventilatoire.

Echec du sevrage de la VM : se défini comme soit I’échec du test de sevrage, soit

la nécessité de ré-intubation dans les 48h suivant I’extubation.
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v Criteres de sevrabilité

Neurologiques Ventilatoires Hémodynamiques Autres
"Absence de FR < 35c¢/min ~Stabilité . Absence d’infection
sédation *Pa02/ Fi0O2 > 200 hémodynamique évolutive
*Absence *Sp02 > 92% sous Volémie normale . Absence de
d’encéphalopathie moins de 50% de "Taux d’hémoglobine troubles hydro
FiO2 entre 8 et 10 g/dI électrolytique
"PEP < 5 cmH20 . Bon état
*PaCO2 < 50 mmHg nutritionnel
PH entre 7,35 et . Bon tonus
7,50 musculaire
. Possibilité de
tousser
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VI. Les principes de Prise en charge du SDRA secondaire au

COVID-19 :

1.Techniques de positionnement :

Chez les patients en insuffisance respiratoire aiglie, le décubitus dorsal strict
serait déconseillé. La position demi-assise ou assise avec support permet le
dégagement des voies aériennes et pourrait contribuer a optimiser I’oxygénation,
soulager I’essoufflement et réduire les dépenses énergétiques.

A I’admission, tous les patients étaient mis en position demi-assise.

Dans le cadre de la pandémie de coronavirus 2019 (COVID-19) toujours en cours,
la position ventrale a été largement adoptée par les cliniciens et est méme utilisée avant
I'intubation chez les patients respirant spontanément.

La mise en décubitus ventral associées a la ventilation non invasive peut étre
considérée comme une intervention thérapeutique précoce chez les patients COVID-

19 présentant une insuffisance respiratoire hypoxique aigué modérée.

Figure 34 Mise en décubitus ventral avec un casque Helmet en VNI. Exemple

démontré par un volontaire[203]
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La mise en DV est une technique tres encouragée chez les patients non intubée
sous VNI, sa tolérance par contre repose sur la coopération des patients ; chez les
patients intubés en contrepartie, elle nécessite la mobilisation d’une équipe de
personnel soignant avec tous les soins nécessaires pour éviter les complications de
décubitus.

60% de nos patients ont été mis sous DV, a un certain temps de leur séjour, quel
gue soit le support ventilatoire.

La plupart des cycles (46 %) ont duré entre 2 et 4 heures, la durée moyenne des
cycles était de 4.1 heures dans le groupe VNI et de 2.6 heure dans le groupe OHD avec
3 a 4 cycles par jour.

La durée du DV chez les patients sous VM était de 16 a 18 heures par jours.

2.Les voies d’abord :

Tous les patients ont bénéficié d’une garde veine, 24% des malades ont bénéficié
d’un cathétérisme veineux multi-lumieres (2a 3 lumieres): pour administration des
drogues, sédation pour ventilation mécanique, et alimentation parentérale. L’abord
fémoral était indiqué en premiere intention.

22% des malades ont bénéficiées de pose d’une sonde gastrique, et 42.6% ont
bénéficié d’un sondage vésical.

3.Monitorage et surveillance :

Le monitorage consiste a répéter, ou a obtenir en continu, des mesures de
parametres vitales.

Tous les patients ont bénéficié d’un monitorage standard a leur admission :
surveillance de la saturation pulsée et fréquence respiratoire continu obligatoire,

cardioscope et surveillance pression artérielle de maniere non invasive.
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Les malades mis sous ventilation mécanique, avec recours a la noradrénaline ont
bénéficié d’un cathétérisme artériel comme moyen de monitorage invasif de I’état
hémodynamique (PAI, Delta PP) et réalisation des gazométries, avec sondage vésical
pour surveillance de la diuréese.

La surveillance de la volémie par écho-cceur était réalisée quotidiennement par

un senior.

4.La nutrition:

L’alimentation orale libre est indiquée par principe, chez tous les patients
autonomes.

Le recours au gavage et/ou l’alimentation parentéral était indiquée chez les
patients sous ventilation mécanique.

L’alimentation parentérale avec ajout des électrolytes et oligoéléments était
également administrée chez les patients mis sous ventilation non invasive en continu
sur une durée prolongée, avec désaturation rapide lors du retrait de I'interface, pour

alimentation orale.

5.Le traitement pharmacologique :

Comme nos connaissances sont en constante évolution et que de nouvelles
preuves peuvent rapidement apparaitre, les recommandations suivantes concernant les
interventions pharmacologiques dans le cadre du COVID-19 doivent étre interprétées
avec prudence et fréquemment réévaluées.

a. Le traitement antiviral

Comme aucune thérapeutique ne s'est encore révélée efficace pour le traitement
de la forme grave de la pneumonie liée au SRAS-CoV-2, des essais ont été mené pour

voir si les antiviraux disponibles pouvaient étre un traitement possible.
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i. Chloroquine/hydroxychloroquine associée a l'azithromycine.

L'impact sur I'évolution clinique n'a pas encore été suffisamment étudié pour les
patients hospitalisés ; il n'existe qu'une seule étude publiée, non évaluée par des pairs,
montrant les avantages potentiels de la chloroquine dans les maladies légeres a
modérées [192]-[195].

Risques potentiels : les effets secondaires graves de I'hydroxychloroquine sont
la toxicité cardiaque et les lésions rétiniennes (a forte dose et en cas de traitement
prolongé).

Les effets secondaires de [l'azithromycine sont: les interactions
médicamenteuses, le syndrome du QT prolongé et I'arythmie.

Le protocole thérapeutique établi selon les recommandations nationales (figure
36), adopte cette association thérapeutique avec hydroxychloroquine a dose de
200mg*3 pendant 10 jours et azithromycine : 500mg le premier jour puis 250mg par
jour pendant 6 jours, mis systématiquement chez tous nos patients.

ii. Lopinavir/Ritonavir.

Un essai randomisé a I’hopital Jin Yin-Tan, a Wuhan, entre janvier 2020 et février
2020 avec une petite cohorte n'a trouvé aucun avantage clinique significatif [204].
Dans notre étude 0% des patients ont été mis sous Ritonavir/Lopinavir.

b. Modulation de la réponse immunitaire :

i. Les corticoides

Il y a eu de la controverse concernant les stéroides dans le SDRA. En particulier
dans le cas du SDRA viral, les résultats de I'essai RECOVERY du Royaume-Uni ont été
récemment publiés New England Journal de médecine, ou les patients hospitalisés ont
été traités soit avec de la dexaméthasone (6mg/jour une fois par jour pendant 10 jours)

ou traitement standard.
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La mortalité était moindre chez les patients traités avec la dexaméthasone (22,9%
VS 25,7% de ceux avec le traitement standard) (p< 0,001). L'effet était le plus important
chez les patients sous ventilation mécanique COVID-19 (29,3% contre 41,4 % de
mortalité), méme chez les patients sous simple oxygénothérapie+ VNI (23,2 % contre
26,2 % de mortalité) de maniere significative.

Les risques potentiels étaient I'immunosuppression, et le risque accru de
surinfection bactérienne.

Evaluation de I’OMS: il est recommandé d'utiliser la dexaméthasone (6mg/jour

une fois par jour pendant 10 jours) chez les patients ventilés atteints de COVID-19.

1.0

=
ca
|

=
o
f

Methylprednisolone

=
B

No methylprednisolone

Overall survival probability

=
]

0 5I IID 1I5 20 2I5 30 3‘5 40
Days after admission
No. at risk
No methylprednisolone 34 28 17 4 0 0 0 0 0
Methylprednisolone 50 48 39 29 20 14 11 4 0

Figure 35 probabilité de survie chez les patients ventilés mis sous
corticothérapie[111].
100% des patients ont été mis sous corticothérapie pendant au moins 6 jours (6
a 10 jours) : Dexaméthasone 6mg/j oral ou Méthylprédnisolone 1Tmg/kg/j.
ii. Tocilizumab
L'interleukine (IL)-6 est une cytokine pro-inflammatoire produite par divers types
de cellules, notamment les lymphocytes, les monocytes et les fibroblastes.

L'infection par le SRAS-CoV induit une production dose-dépendante d'lL-6 a partir
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des cellules épithéliales bronchiques[205]. L'inflammation systémique et l'insuffisance
respiratoire hypoxémique associées a la COVID-19 peuvent étre associées a une
libération accrue de cytokines, comme l'indiquent les taux sanguins élevés d'lL-6, de
protéine C-réactive (CRP), de D-dimeéres et de ferritine [105], [110], [206]. On suppose
gue la modulation des taux d'IL-6 ou des effets de I'lL-6 pourrait réduire la durée et/ou
la gravité de la COVID-19.

Tocilizumab est un anticorps monoclonal humanisé recombinant contre le
récepteur de I'lL-6, utilisé chez les patients atteints de pathologies rhumatologiques et
du syndrome de libération de cytokines. Tocilizumab peut étre administré sous forme
de perfusion intraveineuse (IV) ou d'injection sous-cutanée. La formulation IV doit étre
utilisée pour traiter le syndrome de libération de cytokines.[207]

Les 2 plus grands essais controlés randomisés évaluant le Tocilizumab, REMAP-
CAP et RECOVERY, ont tous deux rapporté un bénéfice en termes de mortalité du
Tocilizumab chez certains patients, notamment les patients présentant une
décompensation respiratoire rapide associée a une réponse inflammatoire[208], [209].

Dans l'essai RECOVERY, chez les patients hypoxémiques avec une CRP > 75, la
mortalité au 28e jour était plus faible dans le groupe Tocilizumab que dans le groupe
de soins habituels (31 % contre 35 %). Parmi ceux qui avaient besoin d'une ventilation
mécanique au départ, la mortalité au 28e jour était similaire entre les groupes (49 %
dans le groupe Tocilizumab contre 51 % dans le groupe de soins habituels)[208].

Les directives de traitement du NIH, I'OMS et du CDC pour le COVID-19
recommandent l'utilisation d'inhibiteurs de I'IlL-6 chez les patients hospitalisés mise
sous dexaméthasone avec un besoin en oxygene en augmentation rapide et signes
biologiqgues d’une inflammation systémique, comme deuxiéme lignée

thérapeutique[210], en absence de surinfection.
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Posologie : Tocilizumab 8 mg/kg de poids corporel réel (jusqu'a 800 mg)
administré en une seule dose IV, peut-étre renouveler une fois.

Dans notre série, 0% des patients ont recu Tocilizumab (Actemra®), vu que ces
recommandations ont étaient pris en considération dans le protocole national apres la
période de I’étude (figure 36).

c. L’antibiothérapie :

Certains experts administrent systématiquement des antibiotiques a large
spectre comme traitement empirique de la pneumonie bactérienne a tous les patients
présentant une COVID-19 et une hypoxémie modérée ou sévere.

L’antibiothérapie initial mise en route au service était : Ceftriaxon 2g/j pendant
10 jours, avec réalisation d’un bilan infectieux complet a I'admission (prélevement
rectal et nasal, hémocultures, prélevement distal protégé des voies aériennes a
I’intubation), ’'ajustement de I’antibiothérapie se fait en fonction de :

= |’écologie du patient

= L’écologie du service

= |’antibiothérapie initiale

» Le site d’infection

» L’antibiogramme du germe détecté

Il n'existe aucun essai clinique ayant évalué l'utilisation des antibiotiques
empiriques chez les patients atteints de COVID-19 ou d'autres infections graves a

coronavirus.
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d. L’anticoagulation :

Outre l'atteinte respiratoire, les patients atteints de COVID 19 développent
fréquemment un état pro-coagulatif causé par le dysfonctionnement endothélial induit
par le virus, la tempéte de cytokines et I'hyperactivation de la cascade du complément.
Il est fréquent d'observer des thrombi microvasculaires diffus dans plusieurs organes,
principalement dans les microvaisseaux pulmonaires, Le risque thrombotique semble
étre directement lié a la gravité de la maladie et aggrave le pronostic des patients[211].

L’anticoagulation curative est mise en route chez tous les patients concernés, le

choix de la molécule et la posologie dépend de taux de plaquettes et fonction rénale

du patient.
<l PROTOCOLE NATIONAL THERAPEUTIQUE COVID-19 (y compris pour la femme enceinte et allaitante)
- Version 04 Aofit 2021
iz S8 | n [ n | s | s [ |2 [0 |m|mw [nofm]|n2|ns]|ne|ns|ne|nr]|ns|ne|nofm]
EN AMBULATOIRE & EN MEDECINE DE VILLE : PATIENT STABLE NE NECESSITANT PAS D'OXYGENE ET EN DEHODRS DE TOUTES COMPLICATIONS
HYDROXYCHLOROQUINE 200 mg x 2 ECG 2t bilan biologique non recommandés

AZITHROMYCINE 500 mg | | [

VITAMINE D 100,000 Ul

SUIVI MEDICAL Par le médecin traitant ou par suivi téléphonique via la cellule de vellle COVID

EN MILIEU HOSPITALIER : SPO, < 92 % ; TROUBLES DE LA CONSCIENCE ; DECOMPENSATION D'UNE MALADIE CHRONIQUE ; DETRESSE VITALE

OXYGENE (L/min) s Sp0, < 92% O iaiedas : 6. 7 8 ] 105

CORTICOIDES (S| besoin en 02 et/ou Déxaméthasone 6 mg/jour ou Méthylprednisolone 20 mg % 2/jour ou

CRP 2 70 mg/L + surveillance glycémie} Prednisone 40 mg/jour ou Hydrocartisone 150 mg/jour
ANTIBIOTIQUES Antiblothérapie sl signes de surinfection (persistance de Ia fievre, crachits purulents, PN et procalcitonine élevies] ou absence d‘amélioration clinique
'“' - Amoxicilline - Acide clavulanique. sl allergie : Fiuaraguinolone antipneumetoccique {Lévofioxacine)

ANTICOAGULANTS [Dose préventive) Systématique en hospitalisation (HBPM ou HNF si CICr < 15 mi/min) relals par AOD 4 I3 sortie pendant 30 jours sauf contre indication

Contre-indiguée si infection bactérienne
ou cytalyse hépatique

Sibesoinen 02 et IL-6x3 N
avec procalcitanine normale

Le traitement des cas graves se fait au cas par cas solon le terrain et le degré de gravits clinique

Figure 36 Protocole National Thérapeutique COVID-19 ver. Aout 2021
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6.L’oxygénothérapie :

Le premier médicament indiqué en insuffisance respiratoire aigue liée au Sars-
CoV-2:

48.7%, 41.3% et 21% des patients ont était traité par oxygénothérapie
conventionnelle, dans les études Wu, Guan et Zhou réalisée a Wuhan[108], [110], [111].

L’oxygénothérapie conventionnelle a base de MHC était utilisée chez 81.13% de
nos patients des leur admission, 18.9% étaient mis sous lunettes d’oxygéne ou masque
simple.

Le choix de la modalité ventilatoire et de I'interface était basé sur les besoins en
oxygene : soit la saturation a I’admission, I’état clinique et la tolérance de I’hypoxie.

La réponse a cette oxygénothérapie : I’amélioration/I’aggravation de la
saturation, I’évolution clinique dans les premieres heures ; les résultats biologiques et
la gravité des images scanographique indique le succes ou I’échec du support
ventilatoire.

11% des patients ont était mis sous MHC seul a 12L/min en médiane, initialement
avec alternance nébulisation avec l’association au décubitus ventral selon leur
tolérance, ce qui a permis d’éviter le recours aux autres supports ventilatoires, avec

bonne évolution apres dégression progressive du débit d’oxygene.
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7.Le traitement ventilatoire non conventionnelle :

Les chiffres élevés de mortalité chez les patients sous ventilation invasive ont été
rapportés dans de nombreuses études. Une intubation trop précoce est évidemment
associée a des risques pour le patient, mais une intubation trop tardive I'est tout autant
[212, p. 19].

Une considération particulierement importante est le préjudice potentiel associé
a la respiration spontanée prolongée, avec ou sans assistance non invasive, car toute
augmentation du travail respiratoire peut sérieusement aggraver l'insuffisance
respiratoire. D'autre part, il est clairement inacceptable d'intuber les patients trop tot
simplement par crainte que le personnel médical ne soit infecté par le COVID-19 s'ils
sont ventilés de maniére non invasive[212, p. 19].

La ventilation nasale a haut débit, la ventilation non invasive, et la ventilation
invasive avec intubation doivent étre effectuées dans le cadre d'une stratégie de
traitement par étapes, sous surveillance appropriée en soins intensifs et en respectant

toutes les mesures anti-infectieuses nécessaires.[212, p. 19]
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Tableau 19 les Recommandations des sociétés internationales concernant l'utilisation

de L’OHD et de la ventilation non invasive dans les cas de pandémie de COVID-19 [6]

Organizations/
pays

OMS orientations
provisoires ,

Mai 2020
commission
nationale chinoise
de la santé, Chine
Italian Thoracic
Society et Italian
Respiratory Society,
ITALY

Sociedad Espanola
De Neumologia Y
Cirugia Toracica,
SPAIN

Asociacion
Argentina de
Medicina
Respiratoria,
ARGENTINA
Recommandations
allemandes pour
les patients
gravement malades
du COVID-19,
Allemagne

US department of
Defense COVID
management
guidelines, EU

Canadian critical
care society,
CANADA

OHD
Recommendations

usage sélectif

Aucun

Aucun

POUR

POUR

Restrictive

POUR

Aucun

commentaires

Aucun

Aucun

Aucun

Maintenir >

2m de
distention

des pinces
nasales serrées
pour minimiser
les aérosols

Aucun

Aucun

Aucun

VNI
Recommendations

usage sélectif

POUR

POUR

POUR

POUR

Restrictive

CONTRE

POUR (a condition)

commentaires

Aucun

Court Essai
(Th)

Aucun

Aucun

Court Essai
(Th)

Au cas de
SDRA léger
seulement
P/F>200, avec
usage de
casque Helmet
intubation
précoce plutot
que VNI en cas
d'échec de
I’OHD

Dans certains
cas pour une
courte période
d’essai
(30min)
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Au service, les techniques de ventilation non invasive ont été adoptées, avec

mesures de protection et surveillance rapprochée :

a. L’utilisation de I’OHD:

Les études Wu et Zhou étaient en faveur de l'utilisation de I'oxygénothérapie a
haut débit a 21% et 48.8% respectivement [110], [111].

L’OHD était utilisée chez 64 malades (24.15%) avant la VNI lorsque la saturation
pulsée est inférieure a 90% sous MHC et supérieurs a 85%.

La fraction inspirée (FiO2) était ajustée pour maintenir une Sp0O2> 92%; des
ajustements supplémentaires ont été effectués en fonction de la tolérance des patients
et les objectifs de I'oxygénation.

La température initiale réglée a 37 ° C selon le confort du patient.

Nous disposons au service de 5 machines, I’échec de ’OHD constitue 45% des
cas, versus 36% ont était mis sous VNI devant une intolérance de IOHD ou en
association, et 19% des patients sont amélioré sous OHD.

La durée moyenne était de 33.5 heures avec des extrémes de 120h a 2H.

b. L'utilisation de la VNI: (VS-Al)

La ventilation non invasive par intermédiaire d’interface type masque facial ou
casque Helmet a pour objective de délivrer une oxygénothérapie a haut débit, avec FiO2
réglable de 21%-100%, humidifié par [lutilisation de filtre humidificateur et
antibactérien/antiviral, avec correction des troubles ventilatoires par application de
pression expiratoire positive ; utilisant un ventilateur mixte, délivrant un volume

courant avec une aide inspiratoire et une PEP en mode ventilation spontanée.
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Les réglages initiaux du ventilateur avant de connecter le masque au patient est

comme suit :

Mode : VS-AI-PEP

Trigger inspiratoire : -1 a -2 L/min (Choisir le niveau le plus faible possible,
sans risque d’induire des auto-déclenchements)

- PEPinitiale : 4-5 cmH20 avec une médiane a H1 de : 8.9 CmH20

- Aide inspiratoire (Al) : niveau initial de 8-12 cmH20

- FiO2 initiale : 50%

L’aide inspiratoire était réglé en fonction de I’effort inspiratoire du malade, et le
réglage de la pression expiratoire positive était en fonction de la compliance
parenchymateuse en se basant sur les images scanographique et radiologie standard
de controle réalisé au cours du séjour sans dépasser la limite de 16 de PEP, le réglage
de la PEP était significativement lié a la mortalité, avec p <0.001.

Dans les études menée en Chine, le recours a la VNI était a seulement 5.1% dans
I’étude de Guan, 14% dans I’étude de Zhou, et a 30.3% dans I’étude Wu[108], [110],
[111].

La VNI était la méthode de ventilation la plus pratiquée dans notre série 57%.

L’interface patient-ventilateur est un déterminant majeur de I’efficacité de la VNI,
et il est logique d’optimiser son choix. Le masque facial proposé en premiére intention,
il faut faire attention au choix de sa taille qui répondra a la morphologie faciale du dit-
patient pour limiter la fuite et avoir une meilleure étanchéité.

Bien que le casque Helmet permette un meilleur confort lors des séances plus
longues de VNI, il pose par contre des difficultés entre-autres les asynchronies patient-

ventilateur, et risque de rebreathing (CO2 non éliminé et donc ré-inspiré).

Mlle. MARROUN Oumaima 123



L’oxygénothérapie dans la PEC du SDRA secondaire au COVID-19 These N° 023/22
Chez les patients admis en réanimation

L’interface utilisé était le masque naso-buccal chez 77% de nos patients, et le
masque Helmet chez 23%.

Le taux de survie chez les patients sous VNI était de 60%, et elle a permis une
amélioration clinique, contre un échec de 40 % défini par une détérioration respiratoire
ou neurologique conduisant a la ventilation mécanique ou bien au déces sous VNI.

Le recours de la VNI était corrélé au pronostic du patient avec p = 0.047

8.Traitement ventilatoire conventionnel:

2.3% a 17% des cas ont été mis sous VM dans les études menées en Chine, 7% de
nos patients étaient mis sous VM devant la présence d’indication formelle d’intubation

Finalement, 60 de nos patients ont été mis sous ventilation mécanique (22.64%),
apres échec des modalités ventilatoires non invasives.

i. Le réglage du respirateur

Vr =4 a 6 ml/min * poids idéal du patient estimé selon la formule de Robinson
a I'aide de I'interface médicalcul, permettant une ventilation protectrice.

FR: est réglé en générale entre 20 et 24 cpm, ajusté en fonction des parametres
de gazométrie selon sa disponibilité, avec recherche des signes d’hyper ou hypocapnie.

PEP: entre 8 et 12 initialement puis baisse ou augmentation selon les besoins du
patient.

La FiO2 est réglé en fonction de la saturation de malade, une nécessité de FiO2
supérieur a 50% a long durée est un facteur de mauvais pronostic et aggravant du la

dénitrogénation des alvéoles et donc I’'augmentation du risque d’atélectrauma.
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ii. Le sevrage respiratoire et I’extubation :

Dans le contexte de la ventilation invasive, la trachéotomie peut accélérer le
sevrage du respirateur et libérer des capacités de I'unité de soins intensifs [213]-[215].

De plus, la trachéotomie permet de minimiser I'utilisation de sédatifs et facilite
le sevrage en ventilation spontanée, réduisant ainsi le risque de myopathie ou de
polyneuropathie de réanimation chez les patients ventilés a long terme [216].

Cependant, les patients dont la fonction organique s'améliore, en particulier la
fonction pulmonaire, doivent étre évalués en vue d'une extubation et sevrés du
ventilateur lorsqu'ils remplissent les conditions nécessaires.

De préférence, les patients doivent étre extubés en évitant la toux ou les micro-
inhalations et sans aucun test de fuite. Pourtant, le risque d'échec de I'extubation est
élevé dans les pneumonies a virus COVID-19 et la prise en charge en vue d'une ré-
intubation est associée a un risque plus élevé de formation d'aérosol [217].

Dans notre série, la trachéotomie était réalisée chez 2 patients, et I’extubation
était abordée chez trois patients avec échec 2/3.

Tableau 17 Différentes modalités ventilatoires.

oxygénothérapie 41.3% 48.7% 21% 11%
OHD ND 48.8% 21% 24%
VNI 5.1% 30.3% 14% 57%
VMI 2.3 2.5% 17% 7%
ECMO 0.5 0.5% 2% 0%
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9.L’évolution finale :

Tableau 20 I'évolution finale en fonction de modalités ventilatoires

Guan Zhou (n=84) Wu REVA Notre
(n=1099) [110] (N=191) (n=4244) étude
(1os] [111] [112] (n=265)
Evolution
S D S D S D S D S D
1032 = 67 40 44 13 54 294 129 147 11
7 6 8 8
Oxygénothérapi 38.3 88.1 42.5 61 12
0 6% 21% 16% 8%
e haut débit % % % % %
Ventilation non 43.3 57.5 86.4 44 37
2.6% 1% 5% 8% 73%
invasive % % % % %
Ventilation 37.3 11.4 57 0.6 ' 50
0% 0 1% 58% 75%
invasive % % % % %

Durée médiane
d’hospitalisation 12 14.5 ND ND 12 7.5 9 8 8 8

(jours)
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10. Protocole de PEC ventilatoire a la phase initiale :

En se basant sur les recommandations de prise en charge du SDRA classique, sur
les résultats de différentes études réalisées a propos de la prise en charge des cas de
COVID-19 en général, et des patients en SDRA secondaire a I'infection par SARS-CoV2
en particulier,

Un protocole des modalités ventilatoires proposée par SMMU et SMAAR était

instauré :

(b_WMM\Eﬂ\I‘ Modalités ventilatoires en USI/Réanimation des patients COVID-19

| 1 3 ‘ COVID-19 suspect ou confirmé haspitalisé en USI }—
| L 4 Y
L“'?ﬁ : J Phénotype L Phénotype H

(Elastance élevée, shunt intra-pulmonaire, poids éleve)

(Basse lastance, bas rapport V/(, bas polds pulmonaire)

Critere d'échec de la VNI

¥ Y
Oxygénothérapie conventionnelle & débit élevé Décompensation hypercapnique chez BPCO
(Masgue a haute concentration, OHD nasale) ou DAP cardiogénique
¥ f

Pause ou arrdt respiratoire,
« Instabilité hémodynamigue, PAS < 85 mmHg,
Troubles de rythme cardlague mal contrdlés,
- Agitation psychomolrice,

Aggravation de FIRA : FR > 38/min, pH<7.20,

Evaluation chaque 2 h < i Sp02 < 92%, PaDZ < 60 VNI au mieux au Casque {PEEF 3- B cmH,0, Al 8-12 cmi;0 pauir Vi

ey

Hg, 60 mmHg < PaC0; < 80 mmHg, pH < 7,20 B — 10 ml/kg, Tins 200 - 300 msec, Fi0; pour Sp0; > 30 mmHg) Pa < 60 mmiHg, PaCC: 2 80 mmHg,
ittt o i utbtnlide R i ; = . ; Troubles de consclence [dégradation GCS),
l - ROX scare < 2,85 [H2) o4 <35 (H6)
¥
e e " VAC 2 72 h si critére d'échec de fa VNI I el S S 1
| (Vt 68 mifkg du poids prédit, Pplat € 28 cmH,0) l |
| : |
| Compliance (PEEP & § cmH;0) normiale Compliance [PEEP & 5 cmH;0) basse |
| (20,6-0,8 mi/kg du poids predit) (< 0,6—0,8 mi/kg du poids prédit) |
| ¥ [} |
: ‘ PEEP 38 - 12 emH;0 ] [ PEEP312- 14cmH,0 | :
| [} ] (] |
| [ Pa0,/Fi0; > 100 mmHg l I Pa0y/Fi0; < 100 mmHg I [ Pa0;fFi0; < 150 mmHg \ [ Pa0,/Fi0; > 150 mmHg ‘ |
| 7 T I
| ' X L . |
| \ Amélioration du Pa0,/Fi0: | Décubitus Ventral 16h/24 l \ Améiioration du Pa0;/FiD; |
— : ==
| ‘ Dégradation du Pa0y/Fi0; en Décubitus Ventral ] i
| ¥ |
| |
| Discuter ECMO l Stop Décubitus Ventral ‘ |
| 51 Pa0y/Fi0); < 60 mmHg > 6h, ‘ |
| pH-<7,20, PaCD; >80 mmHg
| ‘{ Sevrage progressif de la PEEP jusqu’a 8 -10 emH,0 k ‘ Détresse respiratoire
|

i | ! i

-
Ré-augmentation de la PEEP Amélioration du Pa0/Fi0; ‘

I C s I

‘ Sevrage ventifatolre J

\_1

Figure 37 Modalités ventilatoires en Réanimation: Protocole SMAAR - SMMU.
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En se basant sur le protocole de PEC du SDRA (figure 26) et protocole proposée

par la SMAAR (figure 38), nous proposons une hiérarchisation des modalités

ventilatoires a la phase initiale:

Patient
COVID-19 +
(PCR /TDM)

Etat respiratoire: FR SpO2

GAZOMETRIE :PO2/FIO2  pH

Instabilite HD
Altération du GCS

FR> 22 FR> 25 -30

Sp02 : 85%-93% Sp02 < 85% .
Echec des moyens non
pH : normal pH<7.2 inuacivac
Oxygénothér OHD (Si
; o VNI +/- DV VM +/- DV .
apie débit dépasse _ . Intubation

Figure 38 PROTOCOLE proposé pour PEC ventilatoire du SDRA secondaire au COVID-
19
Avec nécessiter d’une surveillance rapprochée : H1, H2, H4, H6 et H12.
Ne pas retarder une intubation impérative.
Encourager le décubitus ventral.
Respect d’une stratégie de ventilation protectrice.

= Ce protocole reste une simple proposition a évaluer.
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VIl. Contamination du personnel

Pendant I'épidémie de SRAS-1 , 21 % des personnes infectées dans le monde
étaient des professionnels de la santé[218] .

Des inquiétudes ont été soulevées quant aux infections chez le personnel, malgré
un équipement de protection individuelle (EPI) apparemment approprié.

L'analyse de cette expérience a permis de tirer plusieurs lecons
importantes[219] :

Premierement, la protection des travailleurs de la santé ne se limite pas a I'EPI;
elle englobe tous les principes de prévention et de controle des infections [220].

L’objectif initial était sur la nécessité de la protection des anesthésistes ou du
personnel impliqué dans des procédures médicales génératrices d'aérosols (intubation
trachéale, ventilation non invasive, la trachéotomie, la réanimation cardio-pulmonaire,
la ventilation manuelle avant intubation, et bronchoscopie) par un EPI plus rigoureux,
tel que des respirateurs a épuration d'air, ou des doubles gants avec lunettes de
protection, pendant l'intubation trachéale [221], [222].

Hors, I'unité de soins intensifs ou sont pris en charge les patients atteints de
COVID-19, il y a eu des " situations incontrolées caractérisées par de multiples
opportunités de contamination étendue et d'exposition du personnel avant l'intubation
"[221] avant l'utilisation de [I'EPl. Cela reflete I'importance du triage, de la
reconnaissance précoce et de l'isolement rapide

Pour les cas suspects de patients infectés.

Deuxiemement, une enquéte menée a la suite du SRAS aupres du personnel de
la santé ayant participé a l'intubation de patients atteints du SRAS-CoV2 a Toronto a
mis en évidence une non-conformité ou une adhésion sous-optimale a l'utilisation de

I'EPI plus marquée a la survenue de la deuxieme vague [223].
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Les directives actuelles de I'OMS et des Centers for Disease Control and
prévention pour la protection du personnel pendant les procédures médicales générant
des aérosols chez les patients présentant une infection confirmés/suspects de 2019-
nCoV, s’articulent autour des principes suivants :

Le respect strict de l'utilisation des EPI, y compris le masque FFP2, la protection
des yeux, une sur-blouse et des gants, est tres efficace pour limiter la transmission
par gouttelettes et par contact[224].

Les hopitaux doivent élaborer des plans locaux pour les procédures médicales
générant des aérosols chez les patients suspects/confirmés en utilisant une approche
collaborative qui implique des anesthésistes, des intensivistes, des médecins
d'urgence, les membres de I'équipe de réanimation, des spécialistes de la prévention
et du controle des infections, de la santé des spécialistes de la santé et de la sécurité
au travail et du personnel des services environnementaux.

Dans notre service, tout le personnel soignant (médecins, infirmiers, aides-
soighants, brancardiers) avait a disponibilité tous les équipements de protection
individuelle (bavettes FFP2, combinaisons, lunettes avec visieéres, charlottes et
surblouses)

Tout le personnel du service était formé aux procédures d’habillage et
déshabillage.

Un filtre Humidificateur échangeur HME a été mis de maniére systématique sur
la branche Expiratoire, et sur la piece en T.

Durant la période de notre étude, 13 médecins et 7 infirmiers ont été testé

positifs.
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¢ La COVID-19, a causé plus de 281 millions de cas a la fin de I'année 2021, et
a entrainé plus de 5,4 millions de déces globalement.

¢ Les personnes de tous ages sont a risque d’infection lié au Sars-CoV 2 et de
développer une forme grave ; ce risque est plus élevé chez les sujets agés
et/ou ayant des comorbidités (les maladies cardiaques, diabeéte,
hypertension, obésité, maladies pulmonaires).

¢ Comme les autres virus a ARN, le SRAS-CoV-2 évolue constamment par le
biais de mutations aléatoires (Ex. variantes Delta et Kappa identifiées
initialement en Inde, Alpha identifiés initialement en Angleterre, et Omicron
identifié en Novembre 2021 et qui prédomine dans différents pays d’Afrique).
Les nouvelles mutations peuvent potentiellement augmenter ou diminuer le
pouvoir infectieux et la virulence.

¢ Le spectre de la maladie peut aller d'une infection asymptomatique a une
pneumonie grave avec syndrome de détresse respiratoire aigué et déces.

¢ La physiopathologie de la Iésion pulmonaire COVID-19 peut différer, elle peut
se présenter initialement avec une compliance préservée, moins de dyspnée
par rapport au SDRA classique, mais une atteinte vasculaire plus grave.

¢ Le premier traitement a considérer devant une hypoxémie secondaire au
COVID-19 est ’'oxygénothérapie.

¢+ Devant la mortalité importante chez les patients sous ventilation mécanique,
les moyens d’assistance ventilatoire non invasive trouve leur indication.

¢ La ventilation non invasive permet un apport en débit, d’oxygene adéquat et

une pression positive continue.
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¢ L’association du décubitus ventral a I'oxygénothérapie a un bénéfice
remarquable dans le recrutement et ’homogénéisation de la distribution
d’oxygene, et doit étre initié précocement.

¢ La stratégie de ventilation non invasive pourrait réduire le taux de létalité de
plus de 50% chez les patients atteints de COVID-19

¢ Intubation est une décision critique, dans le cadre ou il ne faut ni intuber trop
tot ou trop tard.

¢ Le SDRA lié au COVID-19 doit étre pris en charge en utilisant les mémes
principes de ventilation protectrice des poumons prouvé efficace dans le
SDRA classique.

¢ La titration de la PEP permet de réduire les lésions parenchymateuses
secondaires au respirateur.

¢ Tous les hopitaux traitant des patients atteints de COVID-19 doivent garantir
la disponibilité de I'oxygene, et les équipements de protection individuelle
appropriés aux personnels soignants, en particulier lors des procédures
générant des aérosols comme l'intubation, I'extubation, Il'aspiration ou la
mise sous OHD...

¢ La population générale doit étre alerte, la COVID-19 est toujours présente, il

faut se protéger et se faire vacciner.
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Thése N° 023/22

Annexe 01 : Fiche d’exploitation
Identité :
Nom et Prénom : IP: sexe :

Modalité d’admission :

URG BO . autre service :- autre hopital/clinique :-

Durée de séjour en réanimation :

Terrain :

Age :

Direct : -

Oul

NON

Diabete

HTA

CARDIOPATHIE

ASTHME

BPCO

TABAGISME

OBESITE

IRC

NEOPLASIE

Immunodépression

Chirurgie récente (CCV, thoracique

ou abdominal) < 1 mois

Score de Charlson :
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Sémiologie clinigue :

Symptomatologie clinique

oul NON
Sd grippal : fievre et/ou toux
Tachypnée/ dyspnée
Douleur thoracique
Signes digestifs : diarrhée/vomissement / douleur abdominal
Signes neurologiques : céphalées/agitation/ trouble de
conscience
Parametres vitaux a I’admission :
GCS: FC: FR : SpO2 : T PAS : PAD :

Score de gSOFA :

Statut virologique :

PCR: positive - négative- non fait-

Sérologie virale : positive - négative- non fait-

TDM THORACIQUE :

Atteinte de < 25% du parenchyme : -
Atteinte de 25% a 50% du parenchyme : -
Atteinte de 50% a 75% du parenchyme : -

Atteinte de >75% du parenchyme : -
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Lésions associées :

IMAGERIE INITIALE

IMAGERIE DE CONTROLE

Ooul

NON

Ooul

NON

Poumon

sous—jacent

pathologique

Lésions de surinfection

Embolie pulmonaire

Pleurésie

Barotraumatisme

Biologie :

HO

J+2

J+7

GB

LYM

CRP

UREE

CREAT

TROPONINE

D-DIMERES

FIBRINOGENE

GOT

GPT
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PRISE EN CHARGE :

Position :

Décubitus ventral : Fait: - non fait :-

Si fait :

Tolérance : oui- non-

Durée du cycle : nombre des cycles par jour : durée totale
SpO2 avant DV : SpO2 au cours du DV :
Voie d’abord :

Veineuse : VVP- WC -
Gastrique : oui * non-
Vésicale : oui * non-
Monitorage :

Non invasive - invasive:-

Alimentation :

AOL- GAVAGE- Parentéral-
TRAITEMENT :

Protocole national : recu -
ATB :

Corticothérapie : Oui - non- durée
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Oxygénothérapie :

A I'admission : Oxygénothérapie conventionnelle :

Interface :
Lunette d’oxygene masque simple masque haute concentration
Débit d’oxygéne maximal recu :
Evaluation :
H1 SpO2 de contrdle : FR : épuisement : GCS:
PAM :
= Echec: oui - non-
H4 SpO2 de contrdle : FR : épuisement : GCS:
PAM :
= Echec: oui - non-
Décision de I’équipe de garde :
Garder sous OC :
= Oui - non-
Passer au mode ventilatoire non invasive :
=  Qui- non-
Passer au mode ventilatoire invasive :
=  QOui - non-

Assistance ventilatoire non invasive :

1- Oxygénothérapie haut débit par canule nasale :

Parametres : Débit : séquentiel (/OC) :- continu :
Durée :
Tolérance : oui * non-
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Evaluation :

H1 SpO2 de contrdle : FR : épuisement :

PAM :

= Echec: oui - non-

H12 SpO2 de controle : FR : épuisement :

PAM :

= Echec: oui - non-

H24 SpO2 de controle : FR : épuisement :

PAM
= Echec: oui - non-
Décision de I’équipe de garde :
Garder sous OHD :
= QOui- non-
Passer a un autre mode ventilatoire non invasive(VNI) :
= Qui - non-
Associer un autre mode ventilatoire non invasive :
= Oui - non-
Passer au mode ventilatoire invasive :
= Qui - non-
2- Ventilation Non Invasive (VNI) :

Parametres : VS-AI-PEP : Al (Moy) :

GCS

GCS

GCS:

PEP (Moy) :

Interface : masque naso-buccal- Helmet-

Mode : Séquentiel/OC :- séquentiel /OHD :- continu : -

Durée :

Tolérance : oui * non-
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Evaluation :
HT : Al PEP :
SpO2 de controle : FR : épuisement : GCS:

PAM :

= Echec: oui - non-

H12 : Al PEP :
SpO2 de controle : FR : épuisement : GCS:
PAM :
= Echec: oui - non-
H24 SpO2 de controle : FR : épuisement : GCS:
PAM :
= Echec: oui - non-
Décision de I’équipe de garde :
Garder sous VNI :
= Qui - non-
Passer a un autre mode ventilatoire non invasive (OHD) :
= Oui - non-
Passer au mode ventilatoire invasive :
= Oui - non-

3- Ventilation mécanique :

Indication :

Echec des modes ventilatoires non invasives : Oui - non-
Instabilité hémodynamique : Oui - non-
Trouble neurologique profond : Oui - non-
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Sédation :

Profonde : Oui -
Curarisation : Oui -
De confort: Oui-

Parametres :

VT PEP:

Recours aux drogues (noradrénaline) : Oui -

Evolution :
Durée de mise sous VM :

Complications sous VM :

non-
non-

non-

FR: Trigger:

non-

Oul NON

MTE

SURINFECTION

CHOC SEPTIQUE

BAROTRAUMA

Arrét respiratoire récupéré

Sevrage :

Extubation : oui- échec/ré-intubation- trachéotomie : -

Evolution final :

Survie :  Oui - non-
Déces : Oui - non-

Si oui : Sous OC - VNI-

OHD- VM-
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Annexe 02 : score de Charlson (CCl adjusted to age)

Items

Pondération

score

Infarctus de myocarde
Insuffisance cardiaque congestive

Maladies vasculaires périphériques

Maladies cérébro-vasculaires (sauf hémiplégie)

Démence

Maladies pulmonaires chroniques
Maladies du tissu conjonctif
Ulcere cesogastroduodénal

Diabéte sans complication
Maladies hépatiques légeres

Maladies rénales modérés ou séveres
Diabete avec atteinte d’organe cible
Hémiplégie

Cancer

Leucémie

Lymphome

Myélome multiple

Maladies hépatiques modérés séveres

Tumeurs métastatiques
SIDA

Age (en années) :
41-50

51-60

61-70

>70

A W N

Score total

Evaluation

(survie estimée a 10 ans)

1=96%
3=77%
5=21%

>6 = 0%
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Annexe 03 : Service de réanimation COVID-19

IP: Lit :

Date de début des symptomes :
Date d’admission :

Tél du patient :

Jour du traitement : J

Provenance :

Date :

Heure 08 |0 |1 T |1 |1 1 [1 |1 2 |2 O |0 |0 |O|O |O |O
9 |0 2 |3 |4 7 |8 |9 2 |3 1 (2 |3 |4 |5 1|6 |7
S | ER
5 | Fc
(D~
S| PA:
-3 —
n | T
g SpO;
S | Glycémie capillaire
“ | Diurese
wn
2 | Sérum glucosé 5% 500 ml/8h
5\ Nacl: 2g Kcl: 1g Ca: 1g Mg:
1g
Nutryelt® 10 ml: 1 amp/j/ 500 ml
SG5%
Cernevit ®: un flacon/j /500 ml de
SG5%
Sérum salé 0,9% 500 ml/12h
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Nutrison (20 a 25 Kcal/kg/j)-

Oliclinomel N (21 /ir):

Midazolam (50mg) + Fentanyl (500

ug)
Propofol (600mq):

3S UOISNISd mnNi

Rocuronium (mq) :

Noradrénaline :(......... /ug/kg/min)

Heure 0O 0 |1 1 1T |1 T /1 (1 |1 12 |2 2 2 0 0 OO0 0O
L g 9 '0 1 2 /3 4 5 .6 /7 819 0 1 213 4 1 2 3 4 5 6

Dexaméthasone : 6mg/jr pdt 10 jrs | J:

ou

Méthylprédnisolone (1mg/kg/j) J:

Ceftriaxon 24g/j J:

Ciprofloxacine 400 ma/12h |;

Enoxaparine: 40mg/ 12h
Enoxaparine 60 mg/12h

Paracétamol 1g /6h si fievre

Omeéprazole 40 mg/j

Vitamine C 1g (cp): 2cp/12h

Syuswigjddns| dnuy] gIv| prodoniod)

Sulfate de Zinc (Zinaskin 45 mqg Cp):
1cp/12h

Vit D (D cure® 100000 UD /2 S

o | Chloroquine (100mgq) : 500mg /12h | J:
= 5cp/12H pendant 10j Ou
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Hydroxychloroquine 200 mg/8h | J:
pendant 10j

Azithromycine (500mq) pendant 7j |J:

500 mg: J1
250 mqg/j: 12 - J7

Lopinavir/Ritonavir 400mg /12h | J:
pendant 10j

Aspéqgic 100mqg/j J:
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RESUME

Introduction

La maladie respiratoire associée a l'infection par le SARS CoV-2, connue sous le
nom de coronavirus-2019 (COVID-19), a causé plus de 281 millions de cas a la fin de
I'année 2021, selon les statistiques de I’OMS, et entrainant plus de 5,4 millions de
déces dans le monde. Bien que la plupart des infections a SARS-CoV-2 provoquent des
symptomes tres légers, environ 5 % des patients développent un syndrome de détresse
respiratoire aigué (SDRA), avec nécessité de ventilation mécanique invasive dans 5 a
20% des patients infectés ; certains cas évoluant vers une défaillance multi-viscérale.

L’objectif de notre étude est :

« Etablir les points de similarités entre la prise en charge du SDRA « classique »
et SDRA « atypique » liée au COVID-19,

« Evaluer I'apport des différents supports ventilatoires de I’oxygénothérapie
chez les patients présentant une insuffisance respiratoire aigue hypoxique
liege au COVID-109,

« Et enfin, établir un protocole d’oxygénothérapie dans ce cadre.

Méthodologie :

L’étude était basée sur la consultation des données du service de la réanimation
A1 COV du centre hospitalier universitaire Hassan Il de Fés.

Il s’agit d’une étude prospective descriptive et analytique, concernant des
patients adultes non vaccinés admis en réanimation A 1 du CHU Hassan Il Fes pour
prise en charge d’une détresse respiratoire hypoxémique liée au coronavirus SARS-
CoV-2, avec des lésions scanographique évocatrices, sur une période étalée du 20

Juillet 2020 au fin Décembre 2020.
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L’exploitation des données s’est fait selon une fiche comportant tous les
parametres épidémiologiques, diagnostiques, thérapeutiques et évolutifs.

Résultats:

L’étude suggere la place primordiale de I'oxygénothérapie dans la prise en
charge de l'insuffisance respiratoire hypoxémique aigué chez les patients atteints de
COVID-19 en réanimation:

L’age moyen des patients inclus dans cette série était de 63.8 ans avec un sexe
ratio de 2H/1F, les comorbidités les plus retrouvées étaient : I’'HTA dans 43% et le
diabete dans 41% avec un indice de Charlson inférieur a 3 chez 59.4%.

Le billet d’admission principal était les urgences BO dans 42% (112 malades).

Les patients se sont présentés avec un syndrome grippal dans 87.5%, la dyspnée
avec une tachypnée était observée chez 86% et I’absence de la dyspnée malgré une
saturation pulsée en oxygene basse est constatée chez 14%.

Tous les patients ont bénéficié d’'une imagerie thoracique type TDM, avec un
étendu de lésions parenchymateuses >75% (atteinte critique) chez 51% des cas admis.

L’élévation de la CRP, 'urée et les D-dimeéres étaient associée a une mortalité
élevée (p < 0.05).

Le traitement repose sur le volet respiratoire : la premiere modalité ventilatoire
étant I'oxygénothérapie conventionnelle, le Masque a haute concentration était utilisé
chez 81.13% de nos malades a leur admission, dont 11% ont été gardé sous
oxygénothérapie conventionnelle le long de leur séjour.

24.15% des patients ont bénéficié d’une oxygénothérapie haute débit versus 57%
ventilation non invasive en premier intention ; 20 malades étaient intubés pour criteres
neurologiques et/ou hémodynamique sans passer par une assistance ventilatoire non

invasive.
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Chez les patients sous OHD, 15 patients ont profité de séances de VNI en
associations et chez 11 malades la décision était de switcher vers la VNI devant
I’laugmentation des besoins, I’échec de I’OHD défini par un recours a la ventilation
mécanique ou déces est observé dans 43%.

19% des patients mis sous OHD ont bien évolué sous ce support seul, soit 8% des
survivants.

Au total 180 patients inclus dans cette série ont bénéficié, de la VNI en premier
intention, ou aprés OHD. La VNI a permis d’améliorer le pronostic des patients admis
en évitant une intubation abusive avec une survie de 60% (p<0.001) soit 73.5% des
survivants.

Le décubitus ventral était tres encouragé chez les patients sous assistance
ventilatoire non invasive (OC/MHC, OHD, VNI), 70% de nos patients ont été mis sous
DV, 28% des patients ont bien évolués sous VNI+DV.

La ventilation mécanique invasive était mise en route en cas de SDRA sévere, ou
échec des autres dispositifs d’oxygénation, avec une mortalité de presque 100%.

Les complications les plus redoutables étaient la PAVM dans 21%, les MTEV dans
13% (EP ne constitue que 4%) et le choc septique dans 5%.

L’anticoagulation curative, I'antibiothérapie empirique, et la corticothérapie
réalisent les bases du traitement pharmacologique.

Cette étude suggere que l'utilisation de la VNI et ’OHD, peut étre considérée
comme une option intéressante pour la prise en charge de SDRA léger et modéré
secondaire au COVID-19, elle est associée a une réduction du taux d’intubation et de
la mortalité globale chez les patients ne répondant pas a I'oxygénothérapie

conventionnelle.
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Conclusion:

La pneumonie lie au SARS-COV 2 peut évoluer a une forme atypique de SDRA
caractérisée par une hypoxémie avec dégradation rapide de la compliance pulmonaire
initialement normale.

La PEC optimal de I'insuffisance respiratoire liée au COVID-19 demeure inconnu,
cette étude suggere que la VNI est faisable chez les patients admis en réanimation
COVID, dans le cas ou elle permet d’éviter le recours a la ventilation mécanique

invasive, avec des résultats promettant.
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SUMMARY

Synopsis

The Respiratory disease associated with SARS-CoV-2 infection, known as
coronavirus-2019 (COVID-19), has caused more than 281 million cases by the end of
2021, according to WHO, and resulting in more than 5.4 million deaths worldwide.
Although most SARS-CoV-2 infections cause very mild symptoms, approximately 5%
of patients develop an acute respiratory distress syndrome (ARDS), with the need for
invasive mechanical ventilation in 5-20% of infected patients; some cases progressing
to multi-visceral failure.

The objective of our study is to:

Establish the similarities between the management of "classic" ARDS and
"atypical" ARDS related to COVID-19,

Evaluate the contribution of the different ventilatory supports of oxygen therapy
in patients with hypoxic acute respiratory failure related to COVID-19,

Finally, establish a protocol of oxygen therapy in this setting.

Methodology:

The study is based on the consultation of the data of the intensive care unit Al
COV, UHC Hassan Il, Fez.

It is a prospective, descriptive and analytic study concerning a series of 265 adult
patients admitted to the A1l intensive care unit for management of a hypoxemic
respiratory distress related to novel coronavirus with suggestive CT scan injury, over a
period spread from July 20, 2020 to December 31, 2020.

The data were analyzed using a sheet containing all the epidemiological,

diagnostic, therapeutic and evolutionary parameters.
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Results:

The study suggests the primary place of oxygen therapy in the management of
acute hypoxemic respiratory failure in patients with COVID-19 in intensive care:

The median age of the patients included in this series was 63.8 with a sex ratio
of 1.6; the most common comorbidities were hypertension in 43% and diabetes in 41%
with a Charlson index lower than 3 in 59.4%.

The main admission ticket was the emergency room dedicated to COVID-19
patients (ER BO) in 42% (112 patients).

Patients presented with flu-like symptoms in 87.5%, dyspnea with tachypnea was
observed in 86% and absence of dyspnea despite low pulse oxygen saturation was
observed in 14%.

All patients underwent chest imaging (CT), with an extent of parenchyma lesions
>75% (critical damage) in 51% of the admitted cases.

Elevated CRP, and D-dimer were associated with higher mortality (p < 0.05).

The first therapeutic pillar was conventional oxygen therapy, the high
concentration mask was used in 81.13% of our patients upon their admission, of which
11% were kept on conventional oxygen therapy throughout their stay.

24.15% of the patients benefited from high flow oxygen therapy (HFNC) versus
57% non-invasive ventilation (NIV) in first intention upon higher oxygen demand.

20 patients were intubated for neurological and/or hemodynamic function
failure, without going through non-invasive ventilatory assistance.

Among the patients on HFNC, 15 patients benefited from NIV sessions in
association and 11 patients switched to NIV in view of the increased needs of oxygen.
The failure of HFNC was defined as the need intubate or death was and was observed

in 43%.
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19% of the patients put on HFNC had a good outcome with this support alone,
i.e. 8% of the survivors.

180 patients included in this series benefited from NIV as a first-line treatment
or after HFNC. NIV improved the prognosis of the patients admitted by avoiding abusive
intubation with a survival rate of 60% (p<0.001), i.e. 73.5% of survivors.

The prone position was highly encouraged in patients under non-invasive
ventilatory assistance (COT/HCM, HFENC, NIV), 70% of our patients were put on self-
prone positioning/ awake PP, 28% of patients progressed well under NIV+PP.

Mechanical ventilation was started in case of severe ARDS, or failure of other
oxygenation devices, with a mortality of almost 100%.

The most serious complications were VAP (Ventilator Associated Pneumonia) in
21%, VTE in 13% (PE constituted only 4%) and septic shock in 5%.

Curative anticoagulation, empirical antibiotic therapy and corticosteroid therapy
form the basis of pharmacological treatment.

This study suggests that the use of NIV and HFNC can be considered an
interesting option for the management of mild and moderate ARDS secondary to
COVID-19; it is associated with a reduction in the rate of intubation and overall
mortality in patients not responding to conventional oxygen therapy.

Conclusion:

SARS-COV 2-related pneumonia may evolve to an atypical form of ARDS
characterized by hypoxemia with rapid deterioration of initially normal lung
compliance.

The optimal management of COVID-19-related respiratory failure remains

unknown; this study suggests that NIV is feasible in patients admitted to the ICU.
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