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M. OUSTRIC Stéphane

Médecine Interne, Gériatrie
Thérapeutique

Hématologie

Hématologie, transfusion
Médecine Interne
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Chirurgie Orthopédique et Traumatologie.
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Pédiatrie
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Hépato-Gastro-Entérologie
Chirurgie Digestive
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Biochimie et biologie moléculaire

Neurochirurgie

Médecine Générale

Médecine Générale
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Mme HANAIRE Hélene (C.E)
M. KAMAR Nassim

M. LARRUE Vincent

M. LEVADE Thierry (C.E)

M. MALECAZE Francois (C.E)
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Mme URO-COSTE Emmanuelle
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Médecine Interne
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Thérapeutique

Cardiologie
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Endocrinologie
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Chirurgie plastique
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Endocrinologie

Néphrologie

Neurologie
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Cancérologie
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Neurochirurgie
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Pharmacologie
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Anatomie Pathologique
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Maladies Infectieuses
Addictologie

Chirurgie Plastique
Anatomie Pathologique
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Radiothérapie
Chirurgie thoracique et cardiovasculaire
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Dermatologie

Chirurgie Digestive
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Gériatrie et biologie du vieillissement
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Oto-rhino-laryngologie
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M. ABBO Olivier
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M. BIETH Eric

Mme CASPAR BAUGUIL Sylvie
Mme CASSAING Sophie
M. CAVAIGNAC Etienne
M. CONGY Nicolas

Mme COURBON Christine
Mme DAMASE Christine
Mme de GLISEZENSKY Isabelle
Mme DE MAS Véronique
Mme DELMAS Catherine
M. DUBOIS Damien

M. DUPUI Philippe

M. FAGUER Stanislas
Mme FILLAUX Judith

M. GANTET Pierre

Mme GENNERO Isabelle
Mme GENOUX Annelise
M. HAMDI Safouane

Mme HITZEL Anne

M. IRIART Xavier

Mme JONCA Nathalie

M. KIRZIN Sylvain

Mme LAPEYRE-MESTRE Maryse
M. LAURENT Camille

M. LHERMUSIER Thibault

M. LHOMME Sébastien

Mme MONTASTIER Emilie
Mme MOREAU Marion

Mme NOGUEIRA M.L.

M. PILLARD Fabien

Mme PUISSANT Bénédicte
Mme RAYMOND Stéphanie
Mme SABOURDY Frédérique
Mme SAUNE Karine

M. SILVA SIFONTES Stein

M. TAFANI Jean-André

M. TREINER Emmanuel

Mme TREMOLLIERES Florence
Mme VAYSSE Charlotte

M. VIDAL Fabien

Chirurgie infantile
Immunologie
Epidémiologie
Génétique
Nutrition

Parasitologie

Chirurgie orthopédique et traumatologie

Immunologie

Pharmacologie

Pharmacologie

Physiologie

Hématologie

Bactériologie Virologie Hygiene
Bactériologie Virologie Hygiéne
Physiologie

Néphrologie

Parasitologie

Biophysique

Biochimie

Biochimie et biologie moléculaire
Biochimie

Biophysique

Parasitologie et mycologie
Biologie cellulaire

Chirurgie générale
Pharmacologie

Anatomie Pathologique
Cardiologie
Bactériologie-virologie

Nutrition

Physiologie

Biologie Cellulaire

Physiologie

Immunologie

Bactériologie Virologie Hygiene
Biochimie

Bactériologie Virologie
Réanimation

Biophysique

Immunologie

Biologie du développement
Cancérologie

Gynécologie obstétrique

M.C.U. Médecine générale

M. BRILLAC Thierry
Mme DUPOUY Julie

Mme ABRAVANEL Florence
Mme BASSET Céline

Mme CAMARE Caroline

M. CAMBUS Jean-Pierre
Mme CANTERO Anne-Valérie
Mme CARFAGNA Luana
Mme CASSOL Emmanuelle
Mme CAUSSE Elizabeth

M. CHAPUT Benoit

M. CHASSAING Nicolas

M. CLAVEL Cyril

Mme COLLIN Laetitia

Mme COLOMBAT Magali

M. CORRE Jill

M. DE BONNECAZE Guillaume
M. DEDOUIT Fabrice

M. DELPLA Pierre-André

M. DESPAS Fabien

M. EDOUARD Thomas
Mme ESQUIROL Yolande
Mme EVRARD Soléne

Mme GALINIER Anne

Mme GARDETTE Virginie
M. GASQ David

Mme GRARE Marion

Mme GUILBEAU-FRUGIER Céline
M. GUILLEMINAULT Laurent
Mme GUYONNET Sophie

M. HERIN Fabrice

Mme INGUENEAU Cécile

M. LAIREZ Olivier

M. LEANDRI Roger

M. LEPAGE Benoit

Mme MAUPAS Francoise

M. MIEUSSET Roger

Mme NASR Nathalie

Mme PRADDAUDE Frangoise
M. RIMAILHO Jacques

M. RONGIERES Michel

Mme SOMMET Agnés

Mme VALLET Marion

M. VERGEZ Francois

Mme VEZZOSI Delphine

Bactériologie Virologie Hygiéne
Cytologie et histologie

Biochimie et biologie moléculaire
Hématologie

Biochimie

Pédiatrie

Biophysique

Biochimie

Chirurgie plastique et des bralés
Génétique

Biologie Cellulaire

Cytologie

Anatomie et cytologie pathologiques
Hématologie

Anatomie

Médecine Légale

Médecine Légale

Pharmacologie

Pédiatrie

Médecine du travail

Histologie, embryologie et cytologie
Nutrition

Epidémiologie

Physiologie

Bactériologie Virologie Hygiéne
Anatomie Pathologique
Pneumologie

Nutrition

Médecine et santé au travail
Biochimie

Biophysique et médecine nucléaire

Biologie du dével. et de la reproduction

Biostatistiques et Informatique médicale

Biochimie

Biologie du dével. et de la reproduction

Neurologie

Physiologie

Anatomie et Chirurgie Générale
Anatomie - Chirurgie orthopédique
Pharmacologie

Physiologie

Hématologie

Endocrinologie
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M. BISMUTH Michel
Mme ESCOURROU Brigitte
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Dr LATROUS Leila
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A Monsieur le Professeur Olivier FOURCADE
Je vous remercie d’avoir accepté de siéger a la présidence de cette theése. Merci de
défendre et mettre en avant notre spécialité. Recevez ici I’expression de mon profond respect.

A Monsieur le Professeur Thomas GEERAERTS
Je vous remercie d’avoir accepté de juger notre travail. Votre volonté de transmettre
est un exemple pour nous tous. Je vous prie de croire en mon profond respect.

A Monsieur le Professeur Vincent MINVILLE
Merci de ton implication dans la recherche et I’encadrement universitaire des internes.
Je te prie de croire en ma reconnaissance, en mon profond respect et en mon amitié.

A Madame le Docteur Laure Crognier

Merci de m’avoir proposé ce sujet de recherche qui constitue un de ces nombreux
projets originaux de recherche clinique dont tu es moteur. Merci de ta disponibilité et de tes
précieux conseils tout au long de celui ci. Tu représentes exactement ce qu’est le
compagnonnage si important a notre formation. Je suis admiratif de ton sens clinique et de tes
qualités humaines. Je te prie de croire en mon profond respect et en mon amitié.

A Monsieur le Docteur Bernard Georges

Je vous remercie pour vos qualités pédagogiques, votre expertise en infectiologie et en
ventilation. Merci de défendre chaque jour notre spécialité avec diplomatie et tact. Soyez
assuré de mon plus grand respect.

A Monsieur le Docteur Jean-Marie Conil

Je vous remercie pour votre aide et votre investissement. Ce travail n’aurait pas vu le
jour sans votre expertise de 1’analyse statistique. Croyez en mon respect et ma sincére
gratitude.



Au service de réanimation polyvalente de Rangueil, merci d’avoir activement contribué¢ au

recrutement nécessaire a ce travail. Merci a Thierry, Fanny, Stéphanie, Antoine, Pierre
Cougot. C’est avec plaisir et enthousiasme que je vous rejoins pour les 6 prochains mois.

A T’équipe Montalbanaise, merci pour ces 6 mois passés chez vous, pour les projets que vous
menez malgré les contraintes d’effectif. Merci Jérome, Michel, Sylvie. Bonne retraite a toi
Anne.

A TI’équipe de Ducuing, merci Guillaume de m’avoir si bien accueilli et pour ton énergie
débordante qui a permis a 1’équipe d’anesthésie de se renouveler, merci Myriam, Luc,
Magalie, Fabien, Héléna.

Aux différents service d’urologie, d’orthopédie, de chirurgie thoracique. Merci Isabelle,
Magda, Olivier.

Merci a 1’équipe de CCV pour ce dernier semestre, Guillaume, Valentin, Julie, Frangois,
Julia, Pascale, Michel, Bénédicte, Héléne.

A mes cointernes ou chefs avec qui j’ai partagé une partie de la route : Paul O, Nico H,
Baptiste, Louis, Vincent, Floriane, Christelle, Jean Mathieu, Gurbuz, Julie, Steph, Marion,
Pierre, Paul, Jeremy C et R, Aude, Julien C, Nico H, Marie LL, Caroline, Pierre M Vincent,
Max, Maud, Laetitia, Soukaina, Mathilde, Sylvain, Lise, Greg et Romain, je vous souhaite a
tous trés bonne continuation.

A la fine équipe :

Olivier et Jérem, pour ces futures courses en montagnes, sorties ski, défis pesés, réfléchis et
muris. ..

Merci Romain, Xavier, JJ, Maria, Thibaut, vous comptez beaucoup pour moi. A tout ces bon
moments au travail ou en dehors et ces quelques apéro.
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LISTE DES ABREVIATIONS

EAdi Diaphragm Electrical Activity

EMGdi Electromyogramme Diaphragmatique

NAVA Neurally Adjusted Ventilatory Assist ou Neuro-Asservissement de la Ventilation

Assistée

VNI Ventilation Non Invasive

VS-AI Ventilation Spontanée avec Aide Inspiratoire

VS-AI-PEP Ventilation Spontanée avec Aide Inspiratoire et Pression Expiratoire Positive

PEP Pression Expiratoire Positive

Vt/kg Volume courant par kilogramme



INTRODUCTION :

La ventilation non-invasive (VNI) est une technique de ventilation mécanique réguliérement
utilisée en post extubation a titre prophylactique sur une population a haut risque afin de
diminuer ’incidence des détresses respiratoires aigiies (1), la mortalité a 90 jours (2) et le

nombre de ré-intubation (3-5), ou lors de la survenue d’une détresse respiratoire aigiie (6,7).

La mortalité en cas de ré-intubation peut atteindre 25 a 50% (8). Le taux moyen de ré-

intubation de 15% peut s’¢lever jusqu’a 30% chez les patients les plus a risque.

En ventilation invasive par sonde d’intubation, 24 % des patients présentent des asynchronies
séveres, soit un index d’asynchronies > 10%, en VS-AI-PEP. Elles sont essentiellement
représentées par les efforts inefficaces et les doubles déclenchements (9). En VNI, ou
I’interface est une source majeure d’asynchronies, les asynchronies séveéres sont présentes

chez 13 a 48% des patients selon les études (10-14).

Le développement de nouvelles interfaces plus ergonomiques et plus physiologiques,
I’utilisation de mode VNI avec compensation des fuites et I’optimisation des réglages ont
permis d’améliorer la tolérance des séances de VNI et de réduire la fréquence des

asynchronies, cependant sans réussir a les supprimer (15).

De nouveaux modes de ventilation ont ét¢ mis en place ces dernicres années afin d’améliorer
la synchronisation patient-respirateur (9,16—-19) parmi lesquels la Neurally Adjusted
Ventilatory Assist ou Neuro-Asservissement de la Ventilation Assistée (NAVA).

La NAVA est une ventilation assistée proportionnelle permettant de délivrer un niveau d’aide
inspiratoire proportionnel a I’intensité du signal diaphragmatique. Elle permet une adaptation
cycle a cycle de D’aide inspiratoire. Sa particularit¢ est d’utiliser le signal
¢lectromyographique (EMG) du diaphragme (Edi) pour déclencher I’insufflation machine,
soit I’inspiration, et la stopper a 80% du signal Eadi max pour permettre I’expiration.

La détection précoce du début et de la fin de I’effort inspiratoire du patient permet de
diminuer les asynchronies patients-ventilateurs (9,17). L’assistance proportionnelle permet de
limiter les périodes de sur ou de sous-assistance et de procurer au patient un support

ventilatoire plus physiologique, variable dans le temps (20).



L’utilisation du mode NAVA en diminuant la survenue d’asynchronies patient-respirateur et
les phénomeénes de sur et sous assistance diaphragmatique pourrait permettre d’optimiser la

VNI prophylactique en post extubation et ainsi €viter certaines ré-intubations (21,22).

Trois études physiologiques récentes ont étudié la VNI NAVA dans les détresses respiratoires
aiglies ou en prévention systématique en post extubation. Elles retrouvent les mémes résultats
en VNI qu’en ventilation invasive soit une diminution des asynchronies en NAVA par rapport
a la VS Al PEP notamment la réduction des asynchronies séveres (48% vs 8%). Ces études
portent sur de faibles effectifs (13, 16 et 17 patients) et ces avantages doivent étre confirmés

en pratique clinique (14,23,24).

Notre hypothese de travail est que le mode VNI NAVA permet de réduire les asynchronies
patient-ventilateur par rapport au mode VNI VS-AI-PEP en post extubation programmée,
chez une population sélectionnée. Cette population comprend les patients ventilés de facon
prolongée en invasif, les insuffisants ventilatoires et les patients ayant bénéficié d’une

chirurgie thoracique ou abdominale lourde.

L’objectif principal de ce travail était de montrer une diminution de 20% des macro et micro
asynchronies en mode VNI NAVA versus VNI VS-AI-PEP chez une population définie a

risque de ré-intubation.

Les objectifs secondaires étaient de comparer les différentes asynchronies, les parametres

ventilatoires, la survenue de fuites entre les deux modes étudiés.



MATERIELS ET METHODES :

Il s’agissait d’'une étude monocentrique, prospective, de soins courants, non randomisée,
chaque patient étant son propre témoin. Ce travail avait recu I’accord du Comité d’éthique de

la recherche du centre hospitalo-universitaire de Toulouse (France), enregistré sous le numéro

11-0213.

Cette étude a été réalisée dans le service de Réanimation Polyvalente de I’hopital de Rangueil,

CHU de Toulouse, sur la période de février 2013 a novembre 2016.

Les patients inclus étaient majeurs . Une non opposition orale a la réalisation du protocole
était systématiquement recherchée. Tous les patients avaient bénéfici¢ de la pose d’un cathéter
Edi 16Ft/125cm (EAdi catheter, Maquet Critical Care, Solna, Sweden) (25) pour utiliser le
mode NAVA en ventilation invasive.

Cette sonde naso-gastrique d’alimentation était munie d’électrodes qui permettaient de
détecter I’activité électrique du diaphragme. Elle était positionnée selon les instructions du
constructeur. Le respirateur utilisé était un Servo-i ® (Maquet Critical Care, Solna, Sweden)
possédant le module VNI NAVA. La sonde naso-gastrique était reliée via un module NAVA

a ce respirateur.

Les critéres d’inclusion étaient :
- patient majeur
- accord oral de non opposition au protocole
- utilisation du mode NAVA en ventilation invasive avec sonde déja posée
- indication de VNI prophylactique post extubation (pathologie respiratoire ou
cardiaque chronique, chirurgie abdominale ou thoracique sévere, ventilation invasive

prolongée)

Les critéres de non inclusion étaient :

- autres indications de la VNI

- des contre-indications a la VNI (troubles majeurs de la vigilance, traumatisme facial,
refus du patient)

- une indication a la ventilation mécanique invasive

- une contre-indication a la mise en place de la sonde naso-gastrique (chirurgie

gastrique ou cesophagienne récente, existence de varices cesophagiennes)



- ’existence d’une trachéotomie

- un processus infectieux évolutif défini par une fievre supérieure a 38°5C et des
signes clinico-biologiques

- une défaillance hémodynamique avec une pression artérielle moyenne inférieure a 65
mm Hg ou la nécessité d’un support catécholaminergique

- une limitation des thérapeutiques actives a I’entrée dans le service

- existence d’une sauvegarde de justice, d’une tutelle ou d’une curatelle

- le refus oral du patient de participer

- les femmes enceintes

- un age inférieur a 18 ans

Mise en place du protocole VNI-NAVA aprés inclusion:

Aprés extubation, les patients qui répondaient aux criteres d’inclusion bénéficiaient
successivement et aléatoirement de séances de 1 heure de VNI en VS-AI-PEP et en VNI
NAVA. Le délai entre deux séances de VNI était celui choisi par le médecin clinicien en
charge du patient. Le mode ventilatoire le mieux toléré était poursuivi pour les séances de

VNI suivantes.

Les parameétres du respirateur étaient optimisés pour chaque patient par le médecin sénior

responsable du patient, de manicre a limiter au maximum I’apparition d’asynchronies.

En mode VS-AI-PEP, le niveau d’aide était réglé pour obtenir un volume courant entre 6 et 8
ml/Kg de poids théorique. Le cyclage expiratoire et la PEP étaient réglés par le patricien
senior selon les caractéristiques respiratoires (restrictives, obstructives) du patient et sur la
courbe de débit du respirateur, en cherchant un retour a la ligne de base en fin d’expiration.
Enfin, étaient optimisés la pente et le trigger inspiratoire.

En mode NAVA, le niveau d’assistance délivré par le ventilateur est directement
proportionnel a ’EAdi et le facteur de proportionnalité, appelé niveau NAVA, était réglé pour
obtenir des volumes courants entre 6 et 8 ml/kg tout en surveillant que le niveau de pression
inspiratoire reste inférieur a 30cm d’eau. Le niveau de PEP était déterminé par le praticien.

Le trigger inspiratoire était en principe diaphragmatique, déclenché par le signal EAdi, le
seuil de déclenchement était en général réglé 0.5uV au-dessus du signal EAdi minimal. Il

pouvait étre pneumatique, déclenché par la détection d’une variation de débit. Le premier
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trigger détecté était récompensé par un cycle machine. Le trigger expiratoire était réglé a 80%
du signal EAdi maximal.

En mode VNI NAVA, en cas de déplacement de la sonde ou de mauvais signal EAdi, le
respirateur basculait spontanément en mode VNI VS-AI-PEP.

Recueil des données

Les données ont été recueillies grace a un logiciel de récupération de courbes (Servo-i RCR,
Magquet Critical Care) installé sur un ordinateur reli¢ a un respirateur Servo-i pendant la
procédure.

Les courbes de pression, de volume et de débit ainsi que le signal diaphragmatique (EAdi) ont
été récupérés par le logiciel pendant 1 heure dans chaque mode ventilatoire.

Pour chaque patient et dans chaque mode, une feuille de recueil permettait de relever le signal
EAdi max, la fréquence respiratoire, le volume minute expiré et le volume courant expiré, le
pourcentage de fuite. Une moyenne de ces paramétres ¢tait réalisée toutes les 5 minutes
pendant une heure (soit 12 recueils par mode).

Pendant le recueil de données et pour les deux phases d’enregistrement, le patient était
posturé de facon identique en évitant toutes stimulations extérieures (soins, mobilisation,

kinésithérapie).

Analyse des données :

Les analyses des courbes du ventilateur et des asynchronies ont été faites par deux médecins
de facon ouverte avec confrontation des données et soumission a I’analyse d’un troisiéme
médecin en cas de désaccord.

L’analyse des courbes était manuelle, en se basant sur 1’analyse d’un échantillonnage d’une

minute toutes les huit minutes par courbe et par mode.



Les macro-asynchronies recherchées étaient de trois types (annexe 1) :

I’effort inefficace défini par I’existence d’un signal diaphragmatique (EAdi) sans cycle

machine

I’auto-déclenchement défini par D’existence d’un cycle machine sans signal

diaphragmatique

le double déclenchement défini par 2 cycles machines successifs suite a un double
signal EAdi (double déclenchement de type 1 considéré comme physiologique) ou un

seul signal EAdi (double déclenchement de type 2).

Les micro-asynchronies recherchées étaient (annexe 2) :

le retard inspiratoire défini par un retard de plus de 200ms entre la contraction
diaphragmatique et le début de I’insufflation

le cyclage tardif défini par un temps inspiratoire excessif de plus de 200ms entre la
relaxation diaphragmatique et le passage effectif du cycle machine en expiration

le cyclage précoce défini par un temps inspiratoire plus court d’au moins 200ms entre
le passage effectif en expiration du cycle machine et la survenue de la relaxation

diaphragmatique.

Un délai de 150 ms représentant le seuil de perception consciente d’un retard avait été retenu

(26).

Le retard ou I’avance de 200 ms ont été choisis pour I’analyse des micro-asynchronies devant

I’absence de définition consensuelle, en ajoutant au délai de 150 ms une marge d’erreur de

mesure de 50 ms (sensibilité du curseur).

Un index d’asynchronies était défini par:

Nombre d’asynchronies /nombre de cycles diaphragmatiques x 100

Il était exprimé en pourcentage et une valeur supérieure a 10% était considérée comme un

index d’asynchronie sévere.



Méthodologie statistique :

Dans une premiere étape de statistique descriptive, la distribution des valeurs a été évaluée a
I’aide d’un test de Shapiro-Wilk. En raison de la distribution non Gaussienne de nombreuses
variables, des tests non paramétriques ont été utilisés. Les résultats ont été exprimés en
médiane et IC 95 [intervalle de confiance a 95%] pour les variables quantitatives et en

nombre et pourcentage pour les variables qualitatives.

Les modes d’assistance ventilatoire VNI NAVA et VNI VS-AI-PEP ont été comparés.
S’agissant d’échantillons appariés, nous avons utilisé pour les variables continues un test de

Wilcoxon et pour les variables qualitatives (exprimées en pourcentage) un test de Cochran Q.

En tenant compte de l'objectif principal (recherche d’une différence du nombre
d’asynchronies lors d’une ventilation en mode NAVA par rapport au mode VS-Al), I'analyse
préalable indiquait qu’un échantillon de 28 sujets était suffisant pour montrer une réduction

de 20% des asynchronies avec un risque o de 0,05 et un risque 8 de 0,20.

L’étude a ¢été réalisée a partir du logiciel MedCalc® statistical software (Mariakerke,

Belgique). Un p < 0,05 était considéré comme statistiquement significatif.



RESULTATS

Population

Quatre-vingts patients ont été inclus, seuls soixante-quatre d’entre eux ont pu étre analysés.
Douze enregistrements étaient ininterprétables en raison d’un trop grand nombre d’artéfacts
aussi bien en NAVA qu’en VS-AI-PEP et quatre enregistrements ont été perdus par absence

de sauvegarde informatique.

Notre population était composée majoritairement d’hommes avec un age médian de 69 ans,

un score de gravité initial élevé avec une médiane d’IGS 1T a 52.

La médiane de ventilation invasive était de 11 [7,7-14,6] jours et la durée de séjour de 18,5
[14-24] jours.

54% des patients présentaient un trouble ventilatoire (obstructif ou restrictif), 17% des
antécédents de pathologie cardiaque, 12% une pathologie neuromusculaire.

42% des patients étaient admis pour une cause médicale et 53% suite a une chirurgie
digestive, thoracique ou cardio-vasculaire.

La mortalité globale était de 9% a 3 mois.

Le tableau 1 résume les principales caractéristiques de ces patients.



Tableau 1 : Caractéristiques de la population

n=64 Médiane 1C95% mini maxi
H/F (%) 44 (68,7%) / 20 (31,2%)

Age (ans) 69 67-72 30 90
Poids (kg) 80 74 - 85,3 46 166
Poids idéal (kg) 70 66,7 -71,3 38 96
Taille (cm) 170 169-172 140 200
BMI (kg/m2) 27,7 26,1-29,6 16,7 45
1GSII 52 45 -57 18 87
Durée ventilation antérieure (jours) 11 7,7-14,6 1 77
Durée de séjour 18,5 14 -24 4 87

Motif d’admission

Médical

Chirurgie digestive-urologique
Chirurgie thoracique

Chirurgie cardiaque et vasculaire

Accident de la voie publique (AVP)

27 (42,2%)
8 (12,5%)
6 (9,4%)

20 (31,2%)
3(4,7%)

Motif de la VNI prophylactique
Trouble ventilatoire obstructif
Trouble ventilatoire restrictif
Pathologie neuromusculaire
Insuffisance Ventriculaire gauche ou

coronaropathie

18 (28,1%)
17 (26,6%)
8 (12,5%)
11 (17,2%)

Post opératoire 34 (53%)
Ré-intubation
Non 50 (78,1%)
Oui 14 (21,9%)
Mortalité a J 28 3(4,7%)
Mortalité a M3 6 (9,4%)
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Paramétres de ventilation et asynchronies

Le niveau d’assistance médian était de 4 cmH,0 en aide inspiratoire et de 0,20 cmH,0/pvolt
en NAVA. Le volume courant expiratoire médian (exprimé en ml/kg) était de 8,3 [7,8 - 8,98]
en mode VS-AI versus 8,2 [7,7-8,6] en mode NAVA (p=0,3031) (Figure 2).

La fréquence respiratoire et la PEP étaient comparables dans les deux modes.

Les fuites (exprimées en pourcentage), bien que relativement €levées dans les deux modes,
¢taient plus faibles en mode NAVA avec 31,7% [27,2-34,5] versus 37,5% [29,7-41,9] en
mode VS-AI-PEP (p=0,0017).

En VS-AI le cyclage expiratoire était réglé en médiane a 40% [0,4-0,5].

L’Eadi max était plus faible en VNI NAVA 19,8 pvolt (16,3-24,3) versus 22,5 pvolt (20,3-
25,6) en VNI VS-AI-PEP.

On objectivait une diminution de 1’index d’asynchronies totales en mode NAVA par rapport
au mode VS-AI-PEP (3 vs 41,5 p <0,0001) (Figure 1).
Sur notre effectif de 64 patients, 30 présentaient un index d’asynchronie supérieur a 10% dans

le groupe VNI VS-AI-PEP versus 2 dans le groupe VNI NAVA (p<0,001).

Le nombre total de macro-asynchronies était faible, quel que soit le mode utilisé. Mais il
existait une diminution statistiquement significative entre les deux modes. Le nombre de
macro-asynchronies passait de 3 [2-6] en VS-AI-PEP a 0 [0-0] en NAVA (p<0,0001).
L’index de macro-asynchronies passait de 1,8% en VS-AI-PEP a 0% en NAVA.
On notait une diminution :

- des auto-déclenchements (figure 3),

- des doubles déclenchements de type 2 (figure 4),

- des efforts inefficaces.

Concernant les micro-asynchronies, on notait une diminution importante du nombre absolu de
micro-asynchronies de 36,5 [31,7-44,6] a 3 [2-5] et de I'index de micro-asynchronie de
19,9% [16,6-23,6] a 1,5% [1-2,5] respectivement en mode VS-AI-PEP versus mode NAVA.

Cette différence portait sur les cyclages expiratoires précoces et les cyclages inspiratoires

tardifs mais ne concernait pas les cyclages expiratoires tardifs.
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Tableau 2 : Parameétres de ventilation

VNI VS-Al VNI NAVA p
n=61
médiane IC95% mini | maxi médiane IC95% mini maxi
Niveau d’aide inspiratoire 4 4-5 0 10 0,20 0,10-0,20 0 1,8 NA
cmH,0 cmH,0 / uVolt

Fréquence respiratoire
FR moyenne ventilateur 26 25-27 15 49 26 24-29 14 49 0,0869
FR échantillon 24 22-26 12 40 24 22-26 12 46 0,6202
PEP (cmH:0) 5 5-5 3 8 5 5-5 3 8 0,3484
Trigger expiratoire (%) 40 40-50 20 50 NA NA NA NA NA
Fuite (%) 37,5 29,7 -41,9 8,8 73,3 31,7 27,2-34,5 10,8 63,3 | 0,0017*
Eadi max (uvolt) 22,5 20,3-25,6 3,8 70,2 19,8 16,3 - 24,3 3,7 58,8 | 0,0179*
VT expiré (mL) 538,8 499,5-573,6 | 312 852,7 511,4 477 - 564,7 241 872,5 | 0,2612
VT minute expiratoire

14 12,779-15,1 | 8,72 22,2 13,96 13,1-15,8 7,08 27,4 | 0,3110
: VminExpi (L)
VtE (mL/Kg poids idéal) 8,3 7,8-8,98 3,76 12,9 8,2 7,7-8,6 3,4 12,5 | 0,3031
Vt <6mL/Kg 9 (14,1%) 7(10,9%) 0,593
Vt entre 6 et 8mL/kg 16 (25%) 22 (34,4%) 0,239
Vt >8mL/Kg 39 (60,9%) 35 (54,7%) 0,465
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Tableau 3 : Les asynchronies

VNI VS-AI VNI NAVA p
n=61
médiane IC95% mini | maxi médiane IC95% mini | maxi

Macro-asynchronies
Auto- Déclenchements 1 0-2 0 12 0 0-0 0 5 < 0,0001*
Doubles Déclenchements 0 0-0 0 3 0 0-1 0 5 0,0004*
type 1
Doubles Déclenchements 0 0-1 0 27 0 0-0 0 1 <0,0001
type 2
Efforts inefficaces 0 0-1 0 18 0 0-0 0 1 <0,0001*
s L e 1,8 1,2-2,8 0 17,7 0 0-0 0 38 | <0,0001*
Total Macro asynchronies 3 2-6 0 29 0 0-0 0 5 <0,0001*
Micro-asynchronies
Cyclages Expiratoires 5 3-11 0 77 0 0-0 0 3 <0,0001*
précoces
Cyclages Expiratoires 1 0-2 0 44 0 0-0 0 19 0,0571
tardifs
Cyclages Inspiratoires 19 16 - 27 0 136 2 0-3 0 27 <0,0001*
tardifs
Index microasynchronies 19,9 16,6 - 23,6 4,7 79,9 15 1-25 0 14,4 < 0,0001*
Total microasynchronies 36,5 31,7-44,6 8 167 3 2-5 0 27 <0,0001*
Asynchronies -totales
Asynchronies-totales 41,5 36,7-52,3 11 172 3 2,7-5 0 27 <0,0001*
Index Asynchronies-total 21,9 19,9-28 6 82,8 3 2,7-5 0 27 < 0,0001*
Index Asynchronies>10% 57 (89,06%) 5(7,81%) P<0,001*
Index Asychronies > 10%

sans cyclages inspiratoires 30 (46,88%) 2(3,12%) P<0,001*
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DISCUSSION

La ventilation non invasive prophylactique systématique n’est pas indiquée en réanimation.
Cependant, nous savons que pour une population ciblée, elle permet de diminuer le taux de
ré-intubation et la mortalité (1-3,5).

Le mode ventilatoire de référence en ventilation non invasive est la ventilation spontanée avec
aide inspiratoire et pression expiratoire positive. Il est reconnu que la ventilation non invasive
est responsable de nombreuses asynchronies patient-ventilateur, qui sont aggravées par les

fuites inhérentes a I’interface utilisée (13).

La diminution de ces asynchronies passe par une optimisation des réglages de la VS-AI-PEP
et I'utilisation de logiciel de compensation de fuite (15).

De nouveaux modes ventilatoires permettent, par des mécanismes d’asservissements, de
diminuer les asynchronies patient-ventilateur. La NAVA désormais décrite depuis plus de
quinze ans en fait partie (27).

En effet, plusieurs études sur la NAVA montrent une diminution du nombre d’asynchronies
ou de I’index d’asynchronies chez les patients sous ventilation mécanique, invasive ou non

invasive, comparativement au mode VS-AI-PEP (18,23).

Notre étude s’est intéressée aux asynchronies patient-ventilateur en VNI prophylactique post
extubation chez une population a risque d’échec d’extubation.

A notre connaissance, aucune étude n’a comparé pour cette population les interactions
patient-ventilateur en VNI NAVA versus VNI VS-AI-PEP.

11 s’agit de la plus importante cohorte de patients s’intéressant a la comparaison des ces deux
modes en VNI (17 patients pour la plus grande cohorte de Schmidt versus 64 dans notre
¢tude) avec une durée d’enregistrement de 1 heure par mode vs 10 & 30 minutes pour les

¢tudes précédentes.

Notre cohorte correspond a une population de patients de réanimation graves avec un score
médian d’IGSII de 52. 1l s’agit d’une population sélectionnée de patients a risque d’échec
d’extubation. Ils étaient soit pris en charge en post opératoire d’une chirurgie thoracique ou
abdominale majeure, soit étaient insuffisants cardiaques gauches, coronariens ou insuffisants
respiratoires obstructifs ou restrictifs.

Le volume courant n’est pas différent dans les deux modes ventilatoires. Par contre 60,9%

des patients en VS-AI-PEP et 54,7% en NAVA ont un volume courant supérieur a 8ml/kg
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malgré un niveau d’assistance bas (4 cmH,0 en aide inspiratoire et de 0,20 cmH,0/puvolt en
NAVA). Cette possible sur-assistance peut se traduire par des asynchronies (essentiellement
par des efforts inspiratoires inefficaces, des retards au cyclage inspiratoire et des cyclages
expiratoires tardifs). Les asynchronies sont moins nombreuses en NAVA, le cyclage neural
inspiratoire et expiratoire de ce mode permet probablement de corriger partiellement cette sur-
assistance.

Notre population comprend des patients emphysémateux séveres avec une compliance
augmentée, pour ces patients méme un trés faible niveau d’assistance inspiratoire est a
I’origine de volumes courants augmentés. Une autre hypothése est que malgré notre
attention pour sélectionner une population de patients a risque nous avons probablement
inclus des patients qui potentiellement bénéficieraient d’oxygénothérapie nasale haut débit
plus que de VNI (28). En effet la médiane de ventilation est de 11 jours mais avec deux
populations différentes : une correspondant a une population a risque d’échec d’extubation sur
des critéres anamnestiques mais ventilée de fagon bréve (transplanté pulmonaire, post
opératoire de chirurgie digestive ou cardiovasculaire) et une de patients ventilés de facon
prolongée sur des défaillances d’organes plus séveéres. Ces deux populations sont
probablement trés différentes : la premicre bénéficiant plus d’oxygénothérapie haut débit, la

seconde de VNI.

Le pourcentage de fuite dans notre ¢tude est respectivement de 37,5% en VS-AI-PEP et
31,7% en NAVA, il est supérieur a I’étude de Vignaux et al qui retrouve 23% de fuite en VS-
AI-PEP (15) mais est comparable a I’é¢tude de Longhini et al qui retrouve 36% de fuite en
NAVA (29). Les fuites sont corrélées a une augmentation du nombre d’asynchronies en VNI
(13). Notre pourcentage de fuite a pu favoriser la survenue d’asynchronies dans les deux
modes (annexe 3). Notre taux ¢levé de fuites est partiellement expliqué par la volonté du
comité d’éthique d’utiliser des sondes naso-gastriques de 16 Fr qui ne passent ni dans les
raccords de Mayence, ni dans les passes sondes. L’utilisation d’une sonde de 8 french pourrait
limiter les fuites. Afin que le pourcentage de fuite soit comparable, le masque de VNI utilisé
¢tait le méme dans les deux modes ventilatoire.

Malgré cette contrainte et le pourcentage ¢élevé de fuites nous retrouvons une diminution
significative du pourcentage de fuite dans le groupe NAVA (31,5%) versus VS-AI (37,5%)
(p=0,0017). Cette diminution est expliquée par le cyclage neural de I’expiration permettant
d’arréter I’insufflation du respirateur. Cette limitation des fuites joue probablement un rdle sur

la diminution des asynchronies en mode NAVA.
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Le signal Eadi max est plus faible en NAVA (19,8uV) qu’en VS-AI-PEP (22,5uV)
(p<0,0179). Généralement, le signal Eadi varie d’intensité cycle a cycle. Il permet d’apporter
un rétrocontrole sur la qualité du cycle ventilatoire précédent. Soit le patient a bien été
récompensé lors du cycle ventilatoire précédent et le signal Eadi diminue, soit le volume
courant n’était pas suffisant, I’effort diaphragmatique est donc plus important le signal Eadi
augmente. Dans la mesure ou les volumes courants sont ¢levés dans notre étude, une part de

sur-assistance en NAVA doit étre envisagée.

Le niveau de PEP reste identique dans les deux modes. La PEP est réglée par le médecin
praticien sur la courbe de débit du respirateur et la contraction abdominale expiratoire du
patient. Le trigger expiratoire trés précoce dans notre étude en VS-AI-PEP peut expliquer un
meilleur cyclage expiratoire, une limitation de 1’hyperinflation dynamique et 1’absence de
différence de niveau de PEP entre la NAVA et la VS-AI-PEP. Cette hypothése est appuyée
par le fait que les seules micro-asynchronies identiques dans les deux modes sont les cyclages

expiratoires tardifs qui sont quasi inexistants dans les deux modes.

Notre étude met en évidence une diminution de 1’index d’asynchronies totales en NAVA
par rapport a la VS-AI-PEP respectivement 3 vs 21,9 (p<0,0001). Le nombre d’asynchronies
séveres décrit par Thille et al. définit comme un index d’asynchronies supérieur a 10% est lui
aussi significativement plus faible en NAVA (9). En VS-AI-PEP nous retrouvons 46%
d’asynchronies sévere versus 3% en NAVA. En VS-AI-PEP ce nombre est comparable a celui

retrouvé par Vignaux (43%) (13).

L’index de macro-asynchronies est trés faible quel que soit le mode ventilatoire,
respectivement 1,3 en VS-AI-PEP versus 0 en NAVA, tout comme le pourcentage des macro-
asynchronies séveres (respectivement 46% vs 3%) comparé a la littérature (48-70% vs 0-8%).
Ces faibles taux sont expliqués par 1’attention particulieére portée aux réglages des parametres
ventilatoires par nos praticiens hospitaliers, habitués a prendre en charge des patients a

ventilation difficile.
On retrouve une diminution significative du nombre de double déclenchement de type 2

décrit par Piquilloud et al. pour lesquels le cycle machine est double alors qu’il existe un seul

et méme signal EAdi non biphasique (17). Les doubles déclenchements de type 1
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correspondent a 2 cycles machines successifs suite a un double signal EAdi, ces derniers sont

plus nombreux dans le groupe NAVA et considérés comme physiologiques.

L’index de micro-asynchronies est significativement plus bas en NAVA qu’en VS-AI-PEP,

1,5 versus 19,9.

La différence la plus importante porte sur la diminution des retards inspiratoires en mode
NAVA versus VS-AI-PEP (2 versus 19). Ceci confirme que le trigger neurologique est
beaucoup plus sensible que le trigger pneumatique, comme 1’a démontré I’équipe de Sinderby
(27). Nous avons choisi de définir le délai entre le début du signal neural diaphragmatique et
le début du cycle machine comme une asynchronie en prenant un délai de 150 ms qui
correspond au seuil de perception consciente d’un retard a I’inspiration en y ajoutant une
sécurité¢ de 50 ms plutot que de regarder a chaque cycle le temps inspiratoire neural comme
I’ont fait d’autres études (14,19,23,24). Cette définition reste bien sur discutable mais prend
en compte la difficulté d’analyse manuelle des courbes et la sensibilité de positionnement du
curseur. Si elle peut modifier le taux de micro-asynchronies retrouvé dans notre étude en
comparaison aux données de la littérature, elle n’influence pas la différence de pourcentage de
survenue de cette asynchronie au cours de notre étude puisque elle est appliquée dans les

deux modes.

Le nombre de cyclages tardifs est faible dans les deux groupes : VS-AI-PEP 1 [0-2] contre 0
en NAVA p=0,057. En effet I’équipe médicale est habituée a prendre en charge des patients a
haut risque d’auto PEP et d’hyperinflation dynamique. Pour cela les triggers expiratoires sont
souvent précoces en VSAI-PEP, ce qui a permis de limiter cette asynchronie dans ce mode.

En NAVA le cyclage expiratoire neural par définition permet de limiter cette asynchronie.

Le cyclage précoce est significativement plus faible en NAVA 0 contre 5 [3-11] en VS-AI-
PEP. La valeur médiane du trigger expiratoire est de 40% dans notre étude en VS-AI-PEP. La
aussi le trigger expiratoire neural de la NAVA permet 1a encore, de diminuer ces
asynchronies. Le nombre ¢élevé de cyclages expiratoires précoces que nous constatons en
VS-AI-PEP aurait pu étre 1ié¢ au réglage précoce du trigger expiratoire, le respirateur passant
en expiration alors que le patient souhaite poursuivre son inspiration. Cependant on ne
constate pas d’augmentation des doubles déclenchements en VS-AI-PEP et les patients ayant

un trigger expiratoire précoce ne sont pas ceux présentant majoritairement cette asynchronies.
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Notre étude montre une diminution significative du nombre total des asynchronies en NAVA
par rapport a la VSAIPEP en ventilation non invasive.

Cette diminution porte essentiellement sur les micro-asynchronies, les macro-asynchronies
¢tant faibles dans les deux modes. Certains paramétres ont pu augmenter le taux
d’asynchronies en VS-AI-PEP comme les fuites importantes et le trigger expiratoire réglé tres
précocément. Toutefois nous avons vu que les patients présentant un trigger expiratoire
précoce en VSAIPEP ne sont pas ceux présentant le plus d’asynchronie par cyclage
expiratoire précoce.

Le trigger neural en NAVA permet une adaptation précoce cycle a cycle du déclenchement de
I’inspiration et de I’expiration diminuant ainsi les cyclages inspiratoires tardifs et les cyclages

expiratoires précoces ou tardifs, ce que ne permet pas la VS-AI-PEP.

Notre étude présente certaines limites. Seuls les patients ventilé en mode NAVA de fagon
invasive pouvaient étre inclus dans 1’étude limitant ainsi I’effectif de la population. Le mode
NAVA sur sonde d’intubation étant privilégié pour des patients a risque de ventilation
difficile. Nous avons possiblement présélectionné une population trés particuliere de
réanimation. L’utilisation d’une sonde de gros diamétre a favorisé les fuites. Ces fuites sont
présentent dans les deux modes, mais les triggers en VSAIPEP étant basé sur des débits, cela

a pu étre a 1’origine de plus d’asynchronies en VSAIPEP qu’en NAVA.

Notre étude observationnelle, non randomisée et monocentrique permet de montrer une
diminution des asynchronies chez le patient ventilé en VNI prophylactique post extubation en
mode NAVA versus VS-AI-PEP. Le design de I’étude ne permet pas de savoir si cette baisse

d’asynchronies a un impact sur le taux de réintubation ou de survie des patients.
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CONCLUSION

Dans cette étude, on retrouve une diminution de I’index d’asynchronies totales dans le groupe
NAVA par diminution des macro-asynchronies et des micro-asynchronies comparativement
au groupe VS-AI-PEP. Le mode NAVA pourrait se positionner comme un mode de
ventilation non invasive de choix quand une VNI prophylactique post extubation est prévue

pour une population a risque d’échec d’extubation.
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ANNEXE 1 : Macros Asynchronies
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ANNEXE 2 : Micros Asynchronies
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ANNEXE 3 : Auto déclenchement secondaire a une fuite en VS-AI-PEP
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Comparaison des asynchronies patient-ventilateur au cours de la
ventilation non invasive prophylactique en réaniamtion :
VSAI-PEP versus NAVA

Résumé

Introduction : En réanimation certains patients définis « a risque d’échec d’extubation »
vont bénéficier de VNI prophylactique post extubation. De nouveau modes ventilatoires a
assistance proportionnelle comme la NAVA ont montrés leur intérét pour diminuer les
asynchronies patient-respirateur aussi bien en ventilation invasive qu’en ventilaton non
invasive.. Notre ¢étude s’est intéressée aux asynchronies patient-respirateur en VNI
prophylactique chez le patient a risque d’échec d’extubation, avec pour objectif de mettre en
¢vidence une diminution du nombre d’asynchronies en mode NAVA par rapport au mode VS-
AI-PEP de 20%.

Matériel et Méthodes : Pour étre inclus les patients devaient bénéficier de VNI
prophylactique post extubation aprés avoir bénéfici¢ d’une ventilation invasive en NAVA.
Nous avons enregistré, de fagon aléatoire, pour un méme patient, une heure de ventilation non
invasive en aide inspiratoire et une heure en NAVA. Les courbes de pression, de débit, de
volume et du signal diaphragmatique ont été analysées sur des périodes du huit fois une
minute pour chaque mode. Les macro-asynchronies (effort inefficace, double déclenchement
et auto déclenchement) et les micro-asynchronies (retard inspiratoire, cyclage précoce et
cyclage tardif) ont été recherchées.

Résultats : Sur 64 patients analysés, on constate une diminution de 1’index d’asynchronie
totale de 41,5% en VNI VS-AI-PEP a 3% en VNI-NAVA (p < 0,0001). Ce résultat porte sur
une diminution de 1’index de macro-asynchronie 1,8% vs 0% (p<0,0001) et surtout I’index de
micro-asynchronie 19,9% versus 1,5% (p<0,0001) respectivement en VNI VS-AI-PEP et
NAVA.

Conclusion : La NAVA est un mode de ventilation intéressant pour la ventilation non
invasive prophylactique pour une population a risque d’échec d’extubation en diminuant les

asynchronies patient ventilateur.

Mots clés : interaction patient-ventilateur, asynchronies patient-ventilateur, Neurally adjusted
ventilatory assist, Ventilation spontanée avec aide inspiratoire, ventilation non invasive

prophylactique

Directeur de Theése : Dr Laure CROGNIER
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Comparaison des asynchronies patient-ventilateur au cours de la
ventilation non invasive prophylactique en réaniamtion :
VSAI-PEP versus NAVA

RESUME EN FRANCALIS :

Objectif : Evaluer les asynchronies patient-respirateur en VNI prophylactique pour une population a
risque d’échec d’extubation en mode NAVA par rapport au mode VS-AI-PEP.

Matériel et Méthodes : Pour étre inclus les patients devaient bénéficier de VNI prophylactique post
extubation aprés avoir nécessité une ventilation invasive en NAVA. Nous avons enregistré
aléatoirement une heure de ventilation non invasive en aide inspiratoire et une heure en NAVA. Les
courbes de pression, de débit, de volume et du signal diaphragmatique ont été analysées sur des
périodes du huit fois une minute pour chaque mode. Les macro-asynchronies (effort inefficace, double
déclenchement et auto déclenchement) et les micro-asynchronies (retard inspiratoire, cyclage précoce
et cyclage tardif) ont été recherchées.

Résultats : Sur 64 patients analysés, on constate une diminution de 1’index d’asynchronie totale de
41,5% a 3% (p < 0,0001) en VNI VS-AI-PEP comparée a la VNI NAVA Ce résultat porte sur la
diminution de ’index de macro-asynchronie 1,8% vs 0% (p<0,0001) et I’index de micro-asynchronie
19,9% versus 1,5% (p<0,0001) respectivement en VNI VS-AI PEP et VNI NAVA.

Conclusion : La NAVA est un mode de ventilation intéressant pour la ventilation non invasive
prophylactique pour une population a risque d’échec d’extubation en diminuant les asynchronies
patient ventilateur.

TITRE EN ANGLAIS : Neurally adjusted ventilatory assist (NAVA) versus pressure
support ventilation (PSV) : patient-ventilator asynchrony during prophylactic non-invasive
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