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Faut-il	traiter	par	an5biothérapie	les	
pneumopathies	d’inhala5on?	
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Am J Obstet Gynecol, 1946 

•  1932-1945, New	York	Lying-In	Hospital: 66 inhalations / 44016 parturientes (0.15%) 
•  Diagnostic dans la salle de naissance: 68% ànon identifiées=38% (diagnostic secondaire) 
•  Clinique: 

–  Dyspnée (> 30/min): 100%   Cyanose: 83% 
–  Tachycardie (>110/min): 100% 
–  Fièvre: 30% 

•  Radio (100%): 
–  Atteinte diffuse: 23% 
–  Atteinte du poumon droit seul: 77% 
–  Atteinte du poumon gauche seul: 0% 

•  Evolution vers une pneumonie infectieuse: 12% (8/66), dont 2 abcès 
•  Antibiothérapie: 30% (20). Sulfamides: 14, pénicillines: 3, les deux: 2. 
•  Décès: 2, immédiats par asphyxie. Aucun décès ultérieur par pneumonie. 



Am J Obstet Gynecol, 1946 

« High pulse and respiratory rates were common, often reaching values of 160 
and 40 respectively. Evidence of cardiac failure frequently appeared, and 
occasionally culminated in pulmonary edema ». 

« The patients were critically ill during the acute episode, but there was 
gradual stabilization within twenty-four to thirty-six hours, and recovery was 
usually complete with an afebrile and uncomplicated course ». 

« Thirty per cent of all cases were morbid, but less than half the morbidity 
was attributable to chest pathology. Many cases occurred before the use of 
sulfonamides and penicillin, so that relatively few received this type of 
chemotherapy, yet only six patients developed pneumonia ». 



Am J Pathol, 1953 

•  Etude expérimentale 
•  6 groupes de 5 lapins: 4 régimes alimentaires, un acide chlorhydrique, un avec une solution tampon. 
•  Analyse de la composition des contenus gastriques (bactério incluse) et des lésions pulmonaires 

induites. 



•  Questionnaire de pratique 
•  605 médecins US (42% réanimateurs) 
•  Sans syndrome infectieux: 

–  52% prescrivent une AB en cas de suspicion d’inhalation 
–  78% prescrivent une AB en cas d’inhalation « avérée » 

•  72% prescrivent une antibiothérapie empirique (28% sur documentation bactériologique) 

Crit Care Med 2001 



•  Suisse (Bale), rétrospective 
•  273 patients admis pour intoxication médicamenteuse (3 ans) 
•  Pneumonie d’inhalation prédéfinie par opacité radiologique + insuffisance respiratoire 

aigue (VM ou VNI, O2>4l/min, Sp02<92%, PaO2<10kPa 
à  47 (17%) avec « pneumonie d’inhalation »  

à  Durée de séjour accrue, pas de décès. 

Intensive Care Med 2006 



Adnet, Lancet 1996 

•  Critère = radio de thorax « anormale » 

CGS>	8:	10%		

CGS≤	8:	46%	

29%	
Intox	médicamenteuse	



•  Etudes observationnelles 
à  Une antibiothérapie prophylactique réduirait le risque de PAVM précoces 
à  Sans aucun effet sur les autres variables (durée de séjour, mortalité…) 



•  Etude rétrospective, monocentrique 
•  200 patients avec syndrome d’inhalation / 1483 screenés 
•  « Prophylactique » = toute antibiothérapie débutée dans les deux jours après l’admission 

2018 





AB	«	prophylac<que	»	
N=76	

Pas	de	prophylaxie	
N=124	

p	

Mortalité	hospitalière	(C1)	 19	(25%)	 31	(25%)	 1.0	
Transfert	en	réanima5on	 2	(5%)	 6	(6%)	 0.7	
Jours	sans	AB	 7.5		 10.9	 <0.001	
«	Escalade	»	an5bio5que	 6	(8%)	 1	(1%)	 0.008	

2018 



2018 

à  Aucun bénéfice à l’antibiothérapie « prophylactique » (ou systématique…) 



2019	

•  RCT	
•  Hypothermie	(32-34°C)	pour	ACR	en	

rythme	choquable	
•  Augmen5n	vs	placebo	pendant	48	heures	

(début<6h	après	ACR)	
•  Hypothèse:	l’an5biothérapie	permet	de	

réduire	les	pneumopathies	précoces	(<7j	
après	rando)	

•  194	pa5ents	

918	exclus	dont:	
§  329	nonshockable	rhythm	
§  224	in-hospital	cardiac	arrest	
§  105	≥.6	hr	between	return	of	spontaneous	circula5on	and	
randomiza5on	

§  102	concomitant	pneumonia	(inhala5on	vue	ou	anomalie	
radiologique	à	l’admission)	+++	

§  73	moribund	status	



60 PAVM (31%) dont 51 
précoces: 19 (19%) dans le 
groupe antibioprophylaxie  
vs 32 (34%) dans le groupe 
placebo. 2019	



Aucun effet sur:  
–  VAP tardive 
–  durée de VM 
–  infections extra-pulmonaires 
–  résistance des germes identifiés (à J7) 
–  durée de séjour 
–  mortalité à J28 (39 vs 41%; aucun décès attribuable à une pneumonie) 
–  Proportion de patients avec CPC 1 ou 2 à 3 mois et un an 

2019	

Germes	:	
•  Haemophilus	22%	
•  E	coli	11%	
•  Klebsielle	4%	
•  SAMS	12%	
•  Strepto		10%	(pneumo	7%)		



•  RCT,	cluster	(stroke	unit)	
•  AVC	avec	dysphagie	
•  Standard	neuro	care	+	AB	pendant	7	j	vs	Standard	neuro	care	seul	
•  Hypothèse:	l’an5biothérapie	permet	de	réduire	les	pneumopathies	(<14j	

après	rando)	
•  1217	pa5ents	

Lancet,	2015	



Pas	d’effet	de	l’an<biothérapie	sur	les	pneumonies	(11	vs	10%)	
	
	

Lancet,	2015	



Lancet,	2015	

L’an<biothérapie	
prophylac<que	pourrait	
contribuer	à	aggraver	
les	pa<ents.	



2019 





2019 

« In mild-to-moderate cases, we recommend withholding antibiotics even if 
there is radiographic evidence of an infiltrate, monitoring clinical and 
radiographic findings, and reassessing after 48 hours. In more serious cases, 
however, antibiotics should be started empirically, and the decision to 
continue antibiotic therapy for more than 2 to 3 days should be guided by the 
clinical course ». 



Stratégie	d’épargne	vs	
an5biothérapie	«	prophylac5que	»	(=	
«	systéma5que	»):	une	approche	

différente?	



•  Prospec5ve,	observa5onnelle	
•  65	pa5ents	
	
	
	
	
à	La	PCT	ne	permet	pas	de	différencier	pneumonie	chimique	et	
pneumonie	bactérienne.	

DIAGNOSTIC	USE	OF	SERUM	PROCALCITONIN	LEVELS	IN	
PULMONARY	ASPIRATION	SYNDROMES	

	El-Solh,	Crit	Care	Med	2011	



DIAGNOSTIC	USE	OF	SERUM	PROCALCITONIN	LEVELS	IN	
PULMONARY	ASPIRATION	SYNDROMES	

	El-Solh,	Crit	Care	Med	2011	

	Niederman,	Crit	Care	Med	2011	
	



•  Syndrome	d’inhala5on	:	nouvelle	opacité	à	la	radio	+	au	moins	2	
critères	dans	les	48	heures	(≥38.5,	leuco>10000	ou	<4000,	
aspira5ons	purulentes).	
–  Non:	ni	AB,	ni	prélèvement	
–  Oui:	AB	+	prélèvement	

•  Pneumonie	chimique:	bactério	néga5ve	à	arrêt	AB	
•  Pneumonie	bactérienne	d’inhala5on:	bactério	posi5ve	
àpoursuite	AB	(adaptée	aux	germes	iden5fiées)	

Crit	Care	Med	2017	

Monocentrique	
Prospec5ve	



250	pa5ents	
àsyndrome	d’inhala5on	98	
(39.2%)	
àpneumonie	bactérienne	
documentée:	46.7%	des	
syndromes	d’inhala5on	

Résultats	principaux:	
1)  Pas	de	pneumonie	

secondaire	sans	syndrome	
d’inhala5on	

2)  Pas	de	pneumonie	
secondaire	avec	bactério	
néga5ve	

à	La	stratégie	d’épargne	
semble	safe.	RCT	nécessaire.	



Warranted	An5bio5c	use	aGainst	
aspiRA5on	pneuMonia	in	pa5ents	
ven5lated	for	coma:	a	mul5centre	

cluster	randomised	trial		

Jean	Reignier	
Maelle	Mar5n	(CCA)	

CHU	de	Nantes	



•  Coordina<ng	Inves<gator:			
–  Jean	REIGNIER	
–  Service	de	Médecine	Intensive	Réanima5on	
–  CHU	de	Nantes		

•  Methodologists:		
–  Amélie	Le	Gouge	
–  Bruno	Giraudeau		
–  INSERM	CIC	1415	–	CHRU	de	Tours	

•  Health	economist:		
–  Solène	Schirr-Bonnans	
–  Direc5on	de	la	recherche	DRCI	CHU	de	Nantes			



Objec5f	principal	

•  Démontrer	que,	par	rapport	à	une	prise	en	charge	
usuelle,	une	stratégie	restric5ve	d’an5biothérapie	chez	
les	pa5ents	ven5lés	pour	coma	n’est	pas	inférieure	en	
termes	de	survenue	d’infec5ons	nosocomiales,	et	réduit	
l’exposi5on	aux	an5bio5ques.		



Critère	de	jugement	principal	

Deux	critères	de	jugement	principaux	seront	évalués	:	
§  Le	taux	de	pa<ents	ayant	développé	au	moins	une	infec<on	
nosocomiale	lors	du	séjour	hospitalier	

§  Le	nombre	de	jours	sous	an<bio<que	lors	du	séjour	hospitalier.	
L’essai	sera	jugé	posi/f	si	les	taux	d’infec/ons	nosocomiales	
sont	équivalents	entre	le	groupe	«	stratégie	restric/ve	»	ET	le	
groupe	«	prise	en	charge	usuelle	»	et	si	le	nombre	de	jours	
sous	an/bio/ques	consommés	lors	du	séjour	hospitalier	est	
inférieur	dans	le	groupe	«	stratégie	restric/ve	».		
Les	infec5ons	nosocomiales	seront	adjudiquées	par	un	comité	
indépendant	et	recueillies	jusqu’à	la	sor5e	de	l’hôpital.		



Eligibilité	
Critères	d’inclusion	
•  Pa5ent	admis	en	réanima5on	et	placé	sous	ven5la5on	mécanique	pour	coma	avec	un	score	de	

Glasgow	≤8	
•  Majeur(e)	(≥	18ans)	
•  Consentement	de	par5cipa5on	à	l’étude	obtenu	(consentement	du	proche	car	pa5ent	non	

compétent	au	moment	de	l’inclusion,	ou	procédure	d’urgence	en	l’absence	de	proche)			

Critères	d’exclusion	
›  Contrôle	ciblé	thermique	(32°C-36°C)	après	arrêt	cardiaque	
›  ≥	1	dose	d’an5bio5que	reçu	avant	l’admission	en	réanima5on	dans	les	48	heures	précédant	
l’inclusion	

›  Infec5on	non	pulmonaire	à	l’admission	en	réanima5on	jus5fiant	d’une	an5biothérapie		
›  Pa5ents	présentant	des	troubles	de	la	mobilité	laryngée	d’origine	neurologique	(Sclérose	latérale	
amyotrophique,	maladie	de	Parkinson)	ou	mécanique	(cancer	ou	radiothérapie	oto-rhino-laryngé)		

›  Femme	enceinte,	parturiente	ou	allaitante	
›  Pa5ent	sous	tutelle	ou	curatelle	

›  Pa5ent	jugé	moribond	et/ou	décision	de	limita5on	ou	d’arrêt	des	traitements	à	l'admission	en	réanima5on		



Nombre	de	pa5ents	nécessaires	
1.  Taux	d’infec5on	nosocomiale	de	8%	dans	chaque	groupe		
•  Marge	d’infériorité	8%	
•  Puissance	de	90%	avec	un	risque	alpha	à	2.5%		
•  Effet	cluster,	53	centres,		

	 	à690	pa5ents	nécessaires.	
2.  Cet	effec5f	perme}rait	de	détecter	(avec	une	puissance	de	90%)	une	différence	

d’un	jour	d’exposi5on	aux	an5bio5ques	en	réanima5on	entre	les	deux	groupes	
(en	moyenne,	5	jours	dans	le	groupe	contrôle,	versus	4	jours	dans	le	groupe	
expérimental	avec	une	durée	moyenne	de	séjour	en	réanima5on	de	6	jours)			

3.  10%	de	pa5ents	perdus	pour	analyse	PP	
à760	pa<ents	nécessaires	



Objec5fs	secondaires	
Démontrer	que,	par	rapport	à	une	prise	en	charge	usuelle,	une	stratégie	restric5ve	
d’an5biothérapie	chez	les	pa5ents	ven5lés	pour	coma	:		
•  n’altère	pas	le	pronos5c	des	pa5ents	en	termes	de	:	

–  défaillance	vitale	
–  durée	de	ven5la5on	mécanique	
–  durée	de	séjour	
–  mortalité	
–  risque	infec5eux	nosocomial	quelque	soit	le	type	d’infec5on	

•  s’accompagne	d’une	moindre	émergence	de	germes	résistants	
•  s’accompagne	d’une	moindre	survenue	de	complica5ons	non	infec5euses	liées	à	

l’an5biothérapie	:	allergie,	diarrhée.	
•  Evaluer	chez	ces	pa5ents	l’efficience	économique	d’une	stratégie	de	réduc5on	des	

an5bio5ques	comparée	à	une	stratégie	standard	selon	une	perspec5ve	collec5ve	et	un	
horizon	temporel	de	90	jours	(Deux	analyses	seront	réalisées	:	une	analyse	coût-efficacité	
et	une	analyse	coût-u5lité).		



Durée	de	la	recherche	

•  Période	de	traitement	pour	chaque	pa5ent	:	7	jours	
•  Durée	maximale	de	suivi	pour	chaque	pa5ent	:	90	jours	
•  Durée	de	la	période	d’inclusion	:	24	mois	
•  Durée	totale	de	l’étude	:	27	mois	(24	mois	d’inclusion	et	
3	mois	de	suivi	et	contrôles	des	données).		





Conclusions	

1.  Chez	les	pa5ents	intubés	pour	coma,	les	pneumopathies	
d’inhala5ons	bactériennes	sont	minoritaires.	

2.  Ces	pneumopathies	ne	semblent	avoir	qu’un	impact	minime	sur	
le	pronos5c	des	pa5ents.	

3.  Une	an5bioprophylaxie	minute	ou	plus	prolongée	réduit	le	risque	
de	pneumonie	précoce	sans	aucun	autre	bénéfice	apparent.	

4.  Une	stratégie	d’épargne	reposant	sur	une	défini5on	du	
syndrome	d’inhala5on	et	une	documenta5on	bactériologique	
systéma5que	pourrait	perme}re	de	réduire	la	consomma5on	
d’an5bio5que	sans	effet	délétère	pour	le	pa5ent.	

5.  Cela	reste	à	démontrer	formellement.	


