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Liste des abréviations

ARDS : Acute Respiratory Distress Syndrome

BiPAP: Biphasic Positive Airway Pressure

COVID-19: Coronavirus Disease 2019

DD: Décubitus dorsal

DV: Décubitus ventral

FiO; : Fraction inspirée en oxygene

IRA : Insuffisance respiratoire aigué

LHD: Lunettes nasales a haut débit

cm H;0 : Centimetres d’eau

mm Hg : Millimetres de mercure

ONHD : Oxygénothérapie nasale a haut débit

PaFi : Rapport entre le PaO; du patient et sa FiO;
PaCO; : Pression partielle en CO; dans le sang artériel
Pa0; : Pression partielle en oxygéne dans le sang artériel
PEEP : Positive End Expiratory Pressure

pH: Potentiel hydrogéne

P-SILI : Patient Self-inflicted Lung Injury

ROX score: Respiratory Rate and Oxygen score
SARS-CoV-2: Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
SpO;: Saturation pulsée en oxygeéne

USI : Unité de soins intensifs

VAP : Pneumonie associée a la ventilation



VILI : Ventilator Induced Lung Injury

VNI : Ventilation non invasive
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Résumé

Introduction : Fin 2019 a débuté une pandémie de coronavirus. L’hypoxémie engendrée par
cette pathologie est traitée, entre autres, par I'application d’'une oxygénothérapie nasale a
haut débit (ONHD) en association avec du décubitus ventral (DV). Les bénéfices de cette
position sont encore mal connus pour les patients souffrant d’insuffisance respiratoire aigué
en respiration spontanée. Ce mémoire a pour objectif d’étudier I'efficacité et la tolérance de
la prone position chez les patients en insuffisance respiratoire aigué traités par ONHD avec

une FiO2 2 50%. Cela spécifiquement aux soins intensifs du CHU de Liege.

Matériel et méthodes : Une étude observationnelle monocentrique a été conduite entre

novembre 2020 et septembre 2021 aux soins intensifs du CHU de Liége. 43 patients (20
acceptant la prone position et 23 la refusant) de plus de 18 ans, en insuffisance respiratoire
aigué traités par ONHD avec une FiO2 > 50% ont été inclus. Chez les patients acceptant le DV,
les constantes étudiées étaient : la fréquence respiratoire, la Pa0;, la PaCO;, la FiO,, la Sp0O;
et le PaFi (rapport entre le PaO; du patient et sa FiO;). Les raisons de remise en position
dorsale ainsi que la durée du DV furent également étudiées. Chez les patients refusant le DV,

les scores de ROX furent calculés, et la raison de refus enregistrée.

Résultats : Sur 43 patients inclus, 20 ont accepté le DV et 23 I'ont refusé. Les patients acceptant
la prone position amélioraient leurs PaFi en moyenne de 25% en position ventrale (p =0,04).
Cette amélioration persistait 6 a 8h apres la resupination (p= 0,82). La position ventrale était
tolérable pour une durée médiane de 4h (P25 = 155, P75 = 540 minutes). Peu d’effets
indésirables furent observés lors de ces séances. Les raisons de refus de DV étaient
principalement la confusion ou la fatigue excessive. Les raisons de remise en décubitus dorsal

étaient I'inconfort ou I'organisation des soins.

Conclusion : Le décubitus ventral est une position tolérable et efficace pour I’'amélioration de
I’oxygénation des patients en insuffisance respiratoire aigué atteints de pneumonie a SARS-
CoV-2 traitée par ONHD. Peu d’effets indésirables furent observés. D’autres études sont
encore nécessaires afin d’en évaluer avec précision les effets sur la mortalité, la fréquence

d’intubation ainsi que son impact sur la durée de séjour en USI.



Abstract

Introduction: At the end of 2019, a coronavirus pandemic began. The hypoxemia caused by
this pathology is treated, among other things, by the application of high-flow nasal oxygen
therapy (HFNC) in association with prone position (PP). The benefits of this position are still
poorly understood for self-breathing patients with acute respiratory failure. This study aims
to study the efficacy and tolerance of the prone position in patients with acute respiratory
failure treated with HFNC and FiO2 > 50%. This specifically in intensive care units of the CHU

of Liege.

Methods: A monocentric observational study was carried out between November 2020 and
September 2021 in the intensive care units of the CHU of Liege. 43 patients (20 accepting the
prone position and 23 refusing it) aged over 18 years with acute respiratory failure treated
with ONHD with FiO2 > 50% were included. In patients accepting PP, the constants studied
were: respiratory rate, Pa02, PaCO2, FiO2, Sp0O2 and PaFi (Ratio of patient's PaO2 and Fi02).
The reasons for the resupination as well as the duration of the PP were also studied. In

patients refusing PP, ROX scores were calculated, and the reason for refusal recorded.

Results: 43 patients were included, 20 accepted the PP and 23 refused it. Patients accepting
the prone position improved their PaFi by 25% in the prone position (p = 0.04). This
improvement persisted 6 to 8 hours after resupination (p = 0.82). The prone position was
tolerable for a median duration of 4h (P25 = 155, P75 = 540 minutes). Few adverse effects
were observed during prone sessions. The reasons for refusing PP were mainly confusion or
excessive tiredness. The reasons for recovery in the supine position were discomfort or the

care organization.

Conclusion: Prone position is a tolerable and effective position to improve oxygenation in
patients with acute respiratory failure due to SARS-CoV-2 pneumonia treated by HFNC. Few
side effects were observed. Further studies are still needed to accurately assess its effects on
mortality, intubation frequency and its impact on the length of stay in an ICU

Keywords

Intensive care; prone position; high flow nasal cannula; spontaneous breathing; COVID-19



Mots clefs

Soins-intensifs ; prone position ; oxygénation nasale a haut débit ; respiration spontanée ;
COVID-19

Préambule :

Fin 2019, le monde découvre le SARS-CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus
2), virus issu d’une zoonose causant chez I’'Homme des atteintes principalement respiratoires.
L'infection dans sa forme sévere engendre un ARDS (Acute Respiratory Distress Syndrome)
atypique [1]. Cette pathologie contagieuse a transmission aérienne crée en peu de temps un
afflux massif de patients dans les hopitaux. Aux prémices de la pandémie, les patients les plus
séverement atteints étaient admis aux soins intensifs et rapidement intubés [2]. Avec le temps
les recommandations ont changé ; les patients bénéficient maintenant de supports
ventilatoires non-invasifs de type BiPAP (Biphasic Positive Airway Pressure) ou lunettes nasales

a haut débit (LHD) en premiére intention.

Vu I'afflux massif de patients et les capacités limitées des services hospitaliers, les soignants
ont cherché une fagon d’améliorer I'état respiratoire des patients afin d’éviter leur admission
dans les unités de soins intensifs (USI) déja complétes. Ainsi, le décubitus ventral (DV),
technique déja connue pour réduire la mortalité des patients atteints d’ARDS sévere en
ventilation mécanique [3], fut proposé pour les patients non intubés. Cette manoceuvre était
peu documentée et utilisée pour cette catégorie de patients, mais avait déja prouvé son
efficacité dans la disparition de signes d’insuffisance respiratoire aigué (IRA) et d’infiltrats

pulmonaires chez des patients transplantés de poumon.

La position ventrale commencant a s’appliquer dans les différents services hospitaliers,
certaines questions sont apparues telles que sa faisabilité, ses limites et contre-indications,
son bénéfice par rapport aux patients intubés, mais son impact sur la modification de la
fréquence d’intubation, le temps nécessaire en DV pour mettre en avant une amélioration
gazométrique, ainsi que la persistance de cette amélioration et sa variation aprés la remise en

décubitus dorsal (DD).

Ce mémoire va tenter d’apporter des réponses aux questions spécifiques portant sur
I'efficacité et la tolérance de la prone position chez les patients en insuffisance respiratoire

aigué sous ONHD (Oxygénothérapie nasale a haut débit).



1. Introduction

1.1l"insuffisance respiratoire

L'appellation « insuffisance respiratoire aigué » (IRA) couvre de nombreuses affections et
étiologies, ce qui rend sa définition précise difficile. Elle est soit utilisée comme terme
analogue a la détresse respiratoire aigué (DRA) [4] ou en est différenciée en précisant que la
détresse respiratoire aigué est un état précédant l'insuffisance respiratoire aigué [5]. Selon les
définitions, le diagnostic est clinique ou gazométrique (en se basant sur la gazométrie et le pH
(potentiel hydrogéne)). Globalement, I'IRA correspond a un syndrome regroupant les signes
respiratoires témoignant d’une défaillance de ce systeme. Plus précisément elle peut étre
classée en IRA hypoxémique (caractérisée par une pression partielle en oxygene dans le sang
artériel (Pa03) inférieure a 60 mm Hg (millimetres de mercure)) et IRA hypercapnique
(caractérisée par une pression partielle en dioxyde de carbone dans le sang artériel (PaCO3)
supérieure a 45 mm Hg) [4-7]. Dans un souci de clarté, nous retiendrons la définition du
College des enseignants en médecine intensive et réanimation (2018) selon laquelle I'IRA est
« un syndrome défini par une altération profonde de I’hématose en rapport avec la défaillance
d’un ou plusieurs composants du systeme respiratoire » et dont le diagnostic repose sur des
anomalies gazométriques (Pa02, PaCO,, pH) et cliniques (fréquence respiratoire (FR) > 30/min,

cyanose, troubles de la conscience, bradycardie, tirage,...) [6].

1.2Le décubitus ventral

Le décubitus ventral fut décrit, pour la premiere fois, en 1977 chez les patients aussi bien
intubés que non intubés [8]. Depuis, il est devenu un traitement de choix dans I'amélioration
de la survie et de la physiologie chez les patients intubés atteints d’hypoxémie sévéere (PaFi
(rapport entre la pression artérielle en oxygene et la fraction inspirée en oxygéne) < 150 mm
Hg) associée a un ARDS (Acute Respiratory Distress Syndrome). Cependant, son utilisation
reste encore marginale chez les patients non intubés, du moins, avant la pandémie a SARS-

CoV-2 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2). [9].



1.2.1 Principe
Cette manceuvre consiste a placer le patient sur le ventre. Cela permet principalement une
amélioration de I'oxygénation par différents principes tels que la réduction de la compression
des zones pulmonaires déclives (ce qui majore leur aération), une diminution de I’effet shunt
par amélioration du rapport ventilation-perfusion, consécutif a un recrutement des zones
déclives en lien avec une redistribution du volume alvéolaire antérieur vers les zones
postérieures (par réduction de la compliance thoracique antérieure), et enfin une
homogénéisation des pressions intra- et transpulmonaire tendant a une meilleure ventilation
alvéolaire [10-15]. En homogénéisant ces pressions le DV diminue l'incidence des VILI
(Ventilator Induced Lung Injury) chez les patients intubés ou sous VNI (BiPAP) et rend le
drainage bronchique plus efficace (surtout s’il est associé a la position d’anti-Trendelenburg).
La cinétique diaphragmatique s’en voit également améliorée, ce qui facilite la ventilation et
diminue la résistance pulmonaire [11]. La réduction des VILI permet de réduire la mortalité

liée a I’ARDS.

1.2.2 Variabilité des effets

La durée :
La durée du DV chez un patient intubé en ARDS modéré a sévére est établie a 16h minimum.

En effet, sila durée n’est pas assez longue, les améliorations gazométriques obtenues pendant
la session de DV s’estompent rapidement [9, 12, 16, 17]. Le temps passé en prone position
peut s’étendre au-dela de 24h, si les objectifs gazométriques ne sont pas atteints, sans pour

autant augmenter les complications [18].

Chez les patients non intubés en respiration spontanée, des sessions répétées de 30 minutes
a 5h, voire parfois toute la nuit selon la tolérance des patients, ont montré, chez des patients
transplantés de poumons (mono- ou bilatéral), une disparition des signes d’insuffisance
respiratoire aigué et des infiltrats pulmonaires [19, 21]. Il en est de méme lors d’insuffisance
respiratoire aigué d’étiologie différente (entre autres COVID (Coronavirus Disease). Des
sessions de DV d’une durée identique, associées ou non a la VNI ou aux LHD, ont mis en

évidence une amélioration significative de I'oxygénation des patients [17, 22-29].



L’oxygénation :
La persistance de ces améliorations aprés la remise en décubitus dorsal (DD) reste variable car

tous les patients ne répondent pas de la méme maniére aux séances de DV. Tandis que
certains patients ne bénéficient d’une amélioration de leur PaFi qu’en position ventrale (=
patients répondeurs au DV), d’autres voient cette amélioration persister aprés leur remise en
position dorsale. Ces patients sont appelés les « répondeurs persistants ». Certains patients
ne subissent aucune amélioration gazométrique, ce sont les « non-répondeurs au DV ». Selon
les études, les critéres établis pour parler de patients « répondeurs » varient : L'amélioration
de la SpO; (Saturation pulsée en oxygéne) et/ou du PaFi en décubitus ventral doit étre, soit
strictement supérieure a la situation de base [26], soit supérieure de 10-20% [17, 25, 30]. Ces
patients répondeurs au DV constituent, selon les critéres établis, entre 25% [25] et 100% des
patients [17, 22-24, 26, 30, 31]. La durée établie pour parler d’'une persistance de
I’'amélioration varie selon les auteurs entre 1-12h. Néanmoins, déja 1h aprés la remise en
décubitus dorsal, I'effet bénéfique observé chez tous les patients mis en DV s’estompe [17,
22, 23, 25, 26].
L’intubation :

Bien qu’en général il y ait une amélioration significative de I'oxygénation lors de la prone
position, I'intubation n’est pas toujours évitée pour la cause. Dans I'étude de Ding L et al. [22],
55% des patients ont di étre intubés, malgré une amélioration unanime de leur oxygénation
en DV. Cette tendance est également retrouvée dans d’autres études [17, 30, 32, 33] et pose
la question de l'intubation retardée [15, 17, 34]. Bien que les effets déléteres de cette
intubation tardive soient connus pour les patients ne bénéficiant pas de DV, il restait a
investiguer pour les patients placés en DV. Entre 2020 et 2021, certaines études se sont
intéressées a ce sujet chez les patients atteints de pneumonie a SARS-CoV-2. La méta-analyse
de E. Papoutsi et al. (2021) [27] sur 12 études et 9000 patients affirme que, chez les patients
COVID positifs développant un ARDS léger a sévere, la durée sous ventilation mécanique n’est
pas affectée par une intubation tardive (intubation tardive considérée comme > 24h
d’admission en USI) en comparaison aux patients intubés précocement (endéans les 24h
d’admission en USI). Cette affirmation était, au départ, a accueillir avec prudence, tout
d’abord suite a la forte hétérogénéité de la cohorte (1>= 63%), mais surtout parce qu’elle
s’opposait aux recommandations internationales précédemment établies [35-38]. Cependant,

depuis le début de la pandémie, certaines recommandations ont changé comme le font



remarquer Tobin et al. (2020) [2] : Alors qu’avant, une intubation précoce était conseillée chez
les patients COVID positifs admis en USI, il n’en est actuellement plus question. E. Papoutsi et
al. (2020) [27] suggerent méme une stratégie de « Wait-and-see ». L'étude prospective de C.
Dupuis et al. (2021) [39] prouve également que l'intubation retardée (intubation endéans 2
jours d’admission en USI en comparaison a une intubation aprés 2 jours d’admission)
n’augmente pas la mortalité a 60 jours chez les patients COVID positifs. Le groupe de patients
traités par la stratégie d’intubation retardée affiche méme une mortalité a 60 jours plus faible
que le groupe de patients intubés précocement (43% VS 22%, p < 0,01). Une méta-analyse
récente (octobre 2021) de Fazzini et al. [28] sur les patients COVID positifs bénéficiant de
décubitus ventral, suggére aussi que la fréquence d’intubation entre les patients acceptant le
DV, et ceux qui n’en bénéficient pas, ne différe pas (p=0,22, 1= 75%). Ainsi, si les patients
ayant bénéficié de session de décubitus ventral doivent étre intubés plus de 24 a 48h aprés

leur admission, il parait certain que la mortalité a 60 jours n’est pas affectée [27-29].

Certaines études observent des différences (non significatives) en faveur des groupes en
prone position en termes de mortalité globale, de durée de ventilation mécanique ou de
maintien en USI [27, 29, 32, 33, 40-42]. D’autres études [27, 28] montrent des similitudes entre
certains de ces items. Toujours est-il que, a ce jour, aucune étude n’a montré avec certitude
des pertes de chances pour les patients mis en DV. Cependant, en I'absence de preuves

univoques, la prudence reste de mise et I'intubation ne doit pas étre retardée [44].

Le constat d’apres lequel il n’y aurait pas de perte de chances pour un patient COVID positif
intubé tardivement reste a confirmer. Cependant, chez ces patients, il remet déja en question
les effets des P-SILI (Patient Self-inflicted Lung Injury) risqués lors d’intubations retardées.
Quatre études [2, 27, 40, 43] émettent I'hypothese que, pour ces patients, les P-SILI ne
seraient pas un mécanisme déterminant vis-a-vis de la mortalité ou lors de la gestion de

I'intubation.

Bien que les méta-analyses évoquées [27-29] apportent des preuves statistiquement
significatives, elles souffrent d’'une forte hétérogénéité de leurs cohortes, lors de la
présentation de certains résultats (la fréquence d’intubation, mortalité). Ainsi, ces hypotheses
devront étre confirmées et complétées par de futures études randomisées, contrdlées et

multicentriques  (notamment  COVID-Prone  (NCT04350723) et APPROVE-CARE



(NCT04347941)) qui compareront les effets du DV par rapport au DD en termes de fréquences

d’intubations, d’intubations retardées, de mortalité [15].

Malgré l'incertitude de certains effets, I'institut national de santé américain évoque, en
octobre 2021, I'utilité de la prone position dans ses nouvelles recommandations de prise en
charge des patients COVID positifs. Elle propose, avec un niveau de preuve C2, I'application
de la prone position chez des patients hypoxémiques et réfractaires a I'apport croissant
d’oxygéne pour qui l'intubation n’est pas indiquée. Les experts précisent également que le
décubitus ventral ne doit pas constituer un traitement de secours et substituer I'intubation

[44],

1.2.3 Avantages et complications chez |le patient non intubé
En terme d’aération pulmonaire, le recrutement alvéolaire entrainé par le DV aide a améliorer
le rapport ventilation-perfusion et I'oxygénation. En améliorant I'oxygénation, il permet
d’augmenter le rapport PaO2/FiO3, ce qui contribue a diminuer la FiO> (fraction inspirée en
oxygéne), toxique a hautes doses pour I'organisme [45]. La position ventrale dans son
ensemble, réduit I'apparition de VILI et la mortalité chez les patients intubés. Connue depuis
une cinquantaine d’années [8] et approuvée depuis une dizaine d’années lors de la ventilation
mécanique [3], la prone position est une technique efficace, peu colteuse et facile a mettre
en place. Chez les patients conscients, elle n’augmente pas la charge de travail du personnel
infirmier [23]. Cette manceuvre peut également étre utilisée chez les patients en restriction
de traitement [3, 13, 17, 22] d’autant plus que, dans certains cas, en association avec la VNI
ou les LHD, le décubitus ventral évite I'intubation de patients déterminés (transplantation

pulmonaire) [19-21, 28].

La prone position chez les patients non intubés comporte peu de contre-indications formelles,
si ce n’est la présence d’une fracture instable du rachis. Les |ésions faciales sévéres, une
pression intra-abdominale trop élevée, une chirurgie abdominale ou thoracique < 15 jours,
une ischémie intestinale, une ou des fractures instables ou encore une instabilité

hémodynamique sont quelques-unes des contre-indications relatives [13, 14, 24, 28, 44, 46].

Méme si les complications liées a cette procédure sont rares [23, 30] I'évolution de la

pathologie peut, elle, étre responsable de complications telle que la déstabilisation



hémodynamique ou une majoration de la fréquence respiratoire. Les complications propres
au DV sont majoritairement liées a la mise en DV (arrachement de cathéters) mais peuvent
aussi survenir suite au maintien de cette position (escarres, anxiété, inconfort) [27, 28, 30].
Certaines études proposent, une légeére sédation ou anxiolyse lors du DV pour diminuer

I'anxiété et I'inconfort [19, 20, 23].

1.3’ oxygénation nasale a haut débit

Il s’agit d’insuffler, a un débit constant et élevé, un mélange d’air réchauffé et humidifié
associé a une concentration réglable d’oxygene dans les voies aériennes du patient par
I'intermédiaire de canules nasales. Le débit élevé génére une PEEP (Positive End Expiratory
Pressure) entre 1 et 8 cm H,0 (centimeétres d’eau) en fonction du débit, de I'ouverture de
bouche et de I'obstruction des narines. Une petite aide inspiratoire est également apportée
grace au lavage permanent de I'espace mort anatomique avec une concentration élevée
d’oxygene [22, 47-50]. Contrairement a I'oxygénothérapie classique par lunettes nasales ou
masque, lors de I'oxygénation par les lunettes a haut débit, la FiO, réglée correspond a la FiO;

inspirée par le patient [47].

1.3.1 Avantages et complications

Avantage :
Les lunettes nasales a haut débit, ne comportant pas de masque a serrer ou de variation de

pressions lors de cycles respiratoires, améliorent grandement le confort du patient en
diminuant I'oppression pouvant étre ressentie lors de session de VNI. La tolérance en est
meilleure et le dispositif peut étre maintenu en place plus longtemps, ce qui accroit ses
bénéfices et diminue son taux d’échec [51, 52]. De plus, s’agissant de canules nasales, la
parole, I'alimentation et I'expectoration restent possibles sans géne. Additionnées a la prone
position, elles rendent également le drainage muqueux plus efficace [22, 26]. En I'absence
d’insufflation de pressions déterminées, la survenue de complications telles que les baro- ou
volotraumatismes est plus rare, réduisant ainsi I'apparition de VILI. Additionnée a son haut

niveau de tolérance, la réduction des VILI en fait I'atout majeur de 'ONHD face a la VNI [22,



51-57]. Uincidence de VAP (Pneumonie associée a la ventilation) est également diminuée avec
I’'ONHD [51, 54, 55, 58].

Complication :

La complication la plus redoutée lors de |'utilisation des LHD est I'intubation retardée. En
fatiguant le patient a I’excés et en créant des P-SILI, I'intubation retardée péjore I'évolution
du patient, augmente la mortalité et rend le sevrage du respirateur et I’extubation plus difficile
[54]. Un point de repére temporel apres I'initiation de la VNI ou de 'ONHD est le délai de 24-
48h. En effet, si les patients non répondeurs a I'oxygénothérapie non invasive sont intubés
dansles 24 a 48h aprés la mise en place des LHD ou de la VNI, ils ont nettement plus de chances
de survie que les patients intubés tardivement (= apres 48h) [47, 59, 60, 61, 62]. Chez les
patients COVID positifs, cette affirmation reste a investiguer [28, 29, 63]. En effet, les atteintes
pulmonaires de la COVID-19 peuvent causer des ARDS de deux types : le phénotype « H »
(caractérisé par une compliance pulmonaire basse, une réponse positive au recrutement
pulmonaire et la présence de zones de shunt et d’infiltrats pulmonaires avec atteinte
parenchymateuse) et I’ARDS de phénotype « L » (caractérisé par une compliance pulmonaire
conservée, une faible réponse au recrutement suite a la faible concentration de shunt et
d’infiltrats pulmonaires). Suite a la dichotomie de ces profils, la réponse ventilatoire et
I’évolution de la pathologie ne sont pas constantes, surtout lors de la phase aigué [1, 64].
N’ayant pas encore de preuves formelles du bénéfice d’une intubation plus tardive lors du
support oxygénatoire par ONHD chez ces patients, I'intubation ne doit pas étre retardée en

cas de déstabilisation respiratoire [15, 44, 63, 64].

Pour aider a la décision et éviter le retard d’intubation le score de ROX (Respiratoy Rate and
Oxygen) fut publié en 2016 [65] et réévalué en 2019 [49]. Il s’agit d'un score prédisant
I’évolution du patient sous oxygénothérapie a haut débit. Un patient dont le score est
supérieur ou égal a 4,88 aprés 2h, 6h ou 12h d’ONHD est moins a risque d’étre intubé. A
I'inverse, un ROX < 2,85 aprés 2h d’'ONHD, < 3,47 apres 6h ou < 3,85 aprés 12h prédit un échec
de 'ONHD et suggere donc l'intubation du patient [49, 65, 66]. D’autres indices peuvent
suggérer un échec de I'oxygénothérapie : La défaillance hémodynamique sévére (pression
artérielle moyenne (PAM) < 65 mm Hg, PAS < 90 mm Hg ou traitement par catécholamines),
les troubles de la conscience (Glasgow Coma Scale (GCS) < 12), une aggravation de la

défaillance respiratoire (FR> 35/min, pH < 7,35, SpO2 ne remontant pas aprés 5 min, détresse



respiratoire persistante ou se majorant) ou la survenue d’'une défaillance organique

supplémentaire [5, 50].

Bien que certains critéres / scores puissent aider a la décision d’intubation, ils ne doivent pas
constituer la seule ressource. Il s’agit d’'une aide que les médecins peuvent considérer en
évaluant la situation et I’évolution globale du patient. C’'est la raison pour laquelle les patients
bénéficiant de VNI ou LHD doivent rester monitorés et sous surveillance afin de déceler toute

dégradation et éviter le retard d’intubation [15, 51, 53].

1.3.2 Indication et contre-indication
Les indications de I’oxygénation nasale a haut débit étaient encore assez mal définies avant la
pandémie de SARS-CoV-2. Depuis lors, son recours croissant a permis de changer cela. Son
utilisation est davantage conseillée que la VNI chez les patients immunodéprimés [56, 67-70]
ou a haut risque de réintubation [54, 70], mais moins recommandée que la VNI chez les
patients en cedéme aigu du poumon ou manifestant un tirage important [64, 71]. En effet, la
pression positive insufflée grace a la VNI permet chez les patients fortement dyspnéiques
(tirage important, FR > 30/min) un accompagnement de leur effort inspiratoire, et donc un
gain d’énergie pour le patient. En comparaison a la VNI, 'ONHD réduit la fréquence
d’intubation et la mortalité a 90 jours, tout en augmentant le nombre de jours sans ventilation
lors d’ARDS avec un PaFi < 200 mm Hg [44, 51, 53, 62, 72]. Suite a ces résultats, 'institut
national de santé américain a conseillé, en octobre 2021, cette alternative plutot que la VNI,
dans ses recommandations de prise en charge des patients COVID positifs en insuffisance
respiratoire aigué [44]. Les lunettes nasales a haut débit sont également conseillées, en
premiere intention lors d’insuffisance respiratoire aigué hypoxémique d’étiologies différentes
de la COVID-19 [55, 63, 70]. Elles peuvent étre utilisées lorsque I'oxygénothérapie classique
n’est plus suffisante et qu’un débit supérieur a 9L/min est requis pour obtenir une Sp02 < 92%.
Elles sont également applicables chez des patients ne supportant pas la VNI [22, 54], en pré-
oxygénation avant intubation, en post-extubation ou pour éviter I'intubation chez un patient
a haut risque d’évolution péjorative s’il devait étre intubé [63, 70]. L'obésité peut également

étre une indication pour les LHD [47].



Les contre-indications principales quant a elles sont les traumatismes de la face (du nez ou
des voies aériennes supérieures), une hémoptysie active, un pneumothorax non-drainé ou
I'indication imminente d’intubation (sauf en pré-oxygénation) [44, 54, 73, 74].

Tout comme la VNI, I'oxygénation nasale a haut débit ne peut étre appliquée sans risque chez
tout le monde. Elle doit s’inscrire dans une stratégie avec des critéeres d’intubation définis en

cas de manifestation de signe de détérioration [22, 44, 55].

2. Matériel et méthodes

2.1 Question de recherche

« La position ventrale associée a I'oxygénation nasale a haut débit est-elle efficace et tolérable

dans la prise en charge de patient en insuffisance respiratoire aigué ? »

2.2 Objectif principal

Evaluer I'efficacité et la tolérance de la prone position chez les patients traités par
oxygénothérapie nasale a haut débit en mesurant la variation de I'oxygénation sanguine grace

au rapport Pa0/FiO,.

2.3 Objectifs secondaires

— Caractériser I’évolution du rapport PaO,/FiO; avant, pendant et aprés la mise en décubitus
ventral.

— Recenser les obstacles au DV chez les patients traités par oxygénothérapie nasale a haut
débit.

— Si les données récoltées le permettent, analyser linfluence du DV sur le risque
d’intubation (sur base du score ROX) entre les patients ayant bénéficié du DV, et ceux qui

n’en n’ont pas bénéficié.
2.4 Hypotheses

— Le décubitus ventral associé a une ventilation invasive est efficace pour améliorer

I’oxygénation du patient (SpO,, Pa0y) [13].
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— L'oxygénothérapie a haut débit nasal améliore le confort des patients en comparaison a la
VNI [10].

— La prone position est tolérable pour les patients conscients [17, 22].

— Associer 'ONHD a la position ventrale améliore I'oxygénation sanguine des patients
atteints d’insuffisance respiratoire aigué tout en permettant un certain confort
respiratoire [22].

— -Cette amélioration a lieu lors du décubitus ventral et se maintient 6 a 8h apreés la remise

en décubitus dorsal [17, 25, 32].

2.5 Type d’étude

Une étude monocentrique rétrospective observationnelle fut conduite entre le 1°" novembre
2020 et le 24 mars 2021. Afin d’inclure un plus grand nombre de patients, une étude
prospective observationnelle a débuté le 24 mars 2021 jusqu’au 30 septembre 2021. La
démarche de recherche est déductive, explorant la théorie pour en valider I'application sur un

sujet précis. Pour ce faire, I'outil utilisé fut le questionnaire (annexe 1).

Les données recueillies sont principalement quantitatives. Il s’agit de valeurs gazométriques
récoltées a différents moments. Elles seront confrontées entre elles afin d’en dégager une
tendance suite a une séance de mise en DV. La durée du décubitus ventral fut également

rapportée.

Les variables qualitatives répertoriées sont la pathologie nécessitant la mise en place d’une
ONHD, les évenements indésirables inhérant a la mise en DV et les raisons de resupination ou

de refus de DV.

2.6 Population etudiée

La population étudiée est constituée de tous les patients admis en USI au CHU de Liége entre
le 1°" novembre 2020 et le 30 septembre 2021, dgés de plus de 18 ans, étant en insuffisance
respiratoire aiglie. Ces patients devaient, pour étre inclus, bénéficier d’une oxygénothérapie

nasale a haut débit avec une FiO2 > 50%.
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Les critéres d’inclusion:

Les patients agés de plus de 18 ans en insuffisance respiratoire aiglie bénéficiant d’une
oxygénothérapie nasale a haut débit avec une FiO, > 50% soignés dans un service de soins

intensifs du CHU de Liege entre le 1" novembre 2020 et le 30 septembre 2021.

Les critéeres d’exclusion étaient :

— L’alternance entre le décubitus ventral et le décubitus latéral lors des sessions de DV.
— Le décubitus ventral sur chaise de massage ou au fauteuil.

— Llintubation ou I'administration d’une FiO, < 50%

2.6.1 Méthode d’échantillonnage
La méthode utilisée pour I’échantillonnage était non-probabiliste de commodité. Les patients
étaient choisis de maniére non-aléatoire pour autant qu’ils répondent aux critéres d’inclusion.
Les parameétres des patients correspondant aux criteres d’inclusion étaient relevés par
I’équipe de recherche. Pour une question temporelle et organisationnelle, seuls furent inclus
les patients admis aux soins intensifs du CHU de Liege. L’objectif était d’avoir un échantillon
le plus important possible afin de pouvoir dégager une tendance significative tout en

composant avec les contraintes temporelles et organisationnelles.

2.6.2 Taille de I'échantillon
Ce calcul est effectué par la formule calculant la taille de I’échantillon sur base de test
d’hypotheéses. En se basant sur la modification du PaFi avancée par V. Scaravilli et al. [23],
avant et pendant les séances de décubitus ventral, il faut un échantillon de 21 patients
acceptant le DV, et 21 patients refusant le DV. Ce calcul inclut une puissance (B) de 90% et un

seuil de signification (a) de 5%.

2.7 Parametres étudiés et outils de collecte des données

Les données étaient relevées toutes les 3 heures pour les patients refusant le DV (a 3h, 6h,

9h, 12h, 15h, 18h, 21h et 24h).
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Pour les patients acceptant le DV, les données étaient récoltées selon les moments de mise

en DV et resupination.

2.7.1 Variables quantitatives

La fréquence respiratoire (FR), la Pa0y, la PaCO,, la FiO,, la SpO;, le PaFi étaient collectés grace

aux prélévements de pH artériels et a la reprise des parametres.

Les moments de collecte des données étaient :

— Le « Pré-DV » (=juste avant la mise en DV),

— le « In-DV » (= 10 minutes avant la remise en DD),

— le « Post-DV direct » (=10 minutes aprés remise en DD)

— le « Post-DV-H+6 » (= 6 a 8 heures apreés la remise en décubitus dorsal).
La durée du DV était enregistrée afin de mettre en évidence un temps médian tolérable
par les patients en DV.
La SpO, FiO; et FR furent utilisées pour calculer le score de Rox (SP9%/Fi02)/.c). ’évolution
de ce score lors de séances de DV sera observée de méme que le score moyen chez les
patients refusant le DV. Cela afin de mettre en évidence un impact du DV sur le risque
d’intubation.
Le rapport Pa0O,/FiO; a été calculé pour chaque moment de mesures afin d’évaluer son
évolution lors des séances de DV. Le PaFi des patients refusant le DV sera confronté a celui

des patients ayant bénéficié du DV.

2.7.2 Variables qualitatives

Les plaintes des patients ainsi que la raison de resupination ou la raison de refus de DV
sont enregistrées pour dégager des obstacles a la mise en prone position.

Les refus de DV comprennent les refus des patients aussi bien que les contre-indications a
la prone position, mises en évidence par les soignants. Le DV pouvant étre contre-indiqué
ou refusé pour différentes raisons chez un méme patient, les soignants avaient la
possibilité de donner jusqu’a deux raisons de refus de DV.

Les effets indésirables liés au DV sont collectés afin de mettre en avant des points

d’attention lors de séances de DV.
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= Les pathologies indiquant la thérapie par lunettes nasales a haut débit peuvent aider a
catégoriser I'évolution du patient tout en donnant l'indication pratique de 'ONHD ainsi

gue l'indication ou contre-indication de la prone position.

2.8Considérations éthiques

Ce protocole de recherche fut approuvé par le Comité d’Ethique Hospitalo-Facultaire

Universitaire de Liege le 11 mars 2021 sous la référence 2020/343. (Annexe 2)

2.9Contrdles de qualité

Les patients furent pseudomisés par I'attribution d’un numéro puis encodés dans un fichier

Excel®. Les codes employés pour différents items furent notifiés dans un code-book.

Des controles de qualité ont été effectués a différents moments de I'étude : avant le départ
de la collecte des données, le questionnaire a été éprouvé, révisé et ajusté avec plusieurs
professionnels de la santé. Les items ont été clarifiés et des couleurs furent ajoutées afin de
mettre en évidence les moments importants. Lors de l'analyse des résultats, plusieurs

vérifications ont été effectuées afin d’éviter les erreurs.

Un passage fréquent dans les différents services d’USI du CHU a permis de récolter les
éventuels questionnaires, ou répondre a des questions en lien avec I'étude. Afin que les
intervenants puissent poser des questions a tout moment, les coordonnées (Mail, GSM) d’un

membre de I’équipe de recherche étaient reprises sur les questionnaires.
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2.10 Organisation et planification de la collecte des données

L’organisation est reprise ci-dessous dans le diagramme de Gantt (Figure 1)

MIJ|J|ASIO ND/J|FIMA M |J|J]|AS|ON|D
X| X| X| X
X
X| X X X
X| X| X
X[ X X| X| X| X| X | X| X| X| X
X[ X| X| X| X| X
Orange : Ce qui était prévu lors du protocole X : Ce qui a été effectivement fait

Figurel. Diagramme de Gantt reprenant la planification des taches pour ce travail.

La pandémie de SARS-CoV-2 a joué un réle clé dans ce mémoire. Les afflux successifs de
patients admis en USI, suite a des insuffisances respiratoires, ont permis de récolter un certain

nombre de données.

Le passage au Comité d’Ethique Hospitalo-Facultaire Universitaire de Liege en mars 2021 fait
suite a l'introduction d’un dossier incomplet en octobre 2020. En mai, il s’agit de la demande

d’amendement pour la recherche prospective.

La prolongation de session entre septembre 2021 et janvier 2022 fait suite a I’envie de rendre

un travail de qualité en bonne et due forme.

2.11 Traitement des données et méthodes d’analyse

Les données collectées furent reportées dans un fichier Excel®. Les items utilisés dans le
tableau furent inscrits dans un fichier explicatif (code-book). Les patients ont recu un numéro

afin de pseudomiser ces données.
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Les données statistiques ont été analysées par le logiciel d’analyse statistique R x64 (version

3.6.1) et son programme additionnel « R commander » (Rcmdr).

Les données récoltées et analysées I'ont été dans le respect du RGPD (Réglement Général de
Protection des Données) du 25 mai 2018. Seule I’équipe de recherche avait acces aux données

collectées.

2.11.1 Analyse des variables quantitatives
Les distributions normales des variables furent testées par le test de Shapiro-Wilk, ainsi que
les graphiques d’histogrammes, boites de dispersions et quantile-quantile. Si leur répartition
était normale, elles étaient présentées en termes de moyennes et d’écarts-type tandis que les
variables suivant une répartition non normale ont été présentées sous forme de médiane et

d’écart interquartile.

Le rapport Pa0O,/FiO;, relevé aux différents moments (Pré-DV, In-DV, Post-DV-Direct et Post-
DV a H+6), a été analysé dans un modele d’ANOVA a mesures répétées. Des comparaisons
multiples de Tukey furent ensuite générées. Les mémes méthodes furent appliquées pour

I’analyse du score de ROX et de la PaCO,.

Le test T de Student pour échantillons indépendants fut utilisé pour confronter les paramétres

(PaFi et scores de ROX) entre les groupes acceptant le DV, et ceux qui le refusaient.

La différence d’dge entre les groupes fut analysée par le test de Pearson tandis que les

pathologies et la fréquence d’intubation furent testées par le test du Chi2.

Pour évaluer le risque d’intubation, un score de ROX < 4,88 fut décidé comme point de repére.
Au-dessus de cette valeur, le patient est moins a risque d’intubation [49, 65, 66], dés lors, en

dessous de cette valeur, il est plus a risque d’étre intubé.

2.11.2 Analyse des variables qualitatives
Les variables qualitatives furent analysées par distributions de fréquences et résumées en

tableaux triés par catégories en nombres et pourcentages.
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3. Résultats
3.1 Population étudiée :

Entre le 1°" novembre 2020 et le 30 septembre 2021, un total de 43 patients (27 hommes et
16 femmes) a été inclus. Vingt patients ont accepté la mise en position ventrale et ont intégré
le groupe des « patients bénéficiant du DV ». Vingt-trois patients ont refusé le DV et ont été

classés dans le groupe des « patients refusant le DV ».

Les pathologies indiquant I'oxygénation nasale a haut débit variaient en fonction des groupes
(p < 0,0001). Les patients acceptant le DV étaient tous atteints de pneumonie a SARS-CoV-2,
tandis que les patients refusant le DV souffraient de cancer pulmonaire, immunodéficience,

COVID-19 et hypoxie post-extubation (tableau 6).

Le sexe et I'age moyen ne différaient pas entre les groupes (p=0,44 et p= 0,42). Les patients
acceptant le DV était 12 hommes (70 ans + 7) et 8 femmes (52 ans + 8). Les patients refusant

le DV étaient 16 hommes et 7 femmes de méme age (71 £ 7ans).

3.2 Les patients acceptant le DV

Au total, 40 séances de décubitus ventral furent réalisées sur une cohorte composée de 20

patients. En moyenne chaque patient a effectué 2 + 1,3 séances de DV.

Le temps médian de maintien de la prone position était de 240 minutes (soit 4 heures) (P25 =
155, P75 = 540 minutes). Certains patients toléraient bien le DV et maintenaient la position
ventrale toute la nuit pour ne regagner la position dorsale que pour les soins du matin. Leurs
sessions de DV duraient en moyenne 784 (+ 375) minutes (soit 13 heures + 6h). Les patients
tolérant moins le DV (plaintes pour inconfort, de dorsalgies engourdissement d’'un membre,

changement de position) passaient en moyenne moins de 3h en DV.
Lors des 40 sessions de DV, peu d’effets indésirables sont survenus.

Analyse du PaFi:

L'analyse des paramétres relevés lors des différents moments montre une différence globale
statistiqguement significative entre les PaFi mesurés en Pré-DV, In-DV, Post-DV-Direct et Post-
DV a H+6 (p = 0,0004). En comparaison avec le Pré-DV, cette différence se traduit par une

amélioration du PaFi en prone position (respectivement 100 (+ 34) mm Hg et 125 (+ 44) mm
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Hg (p =0,04)), puis par une régression progressive en Post-DV-Direct, 101 (+28) mm Hg (p = 1),

et en Post-DV a H+6 (110 (x45) mm Hg (p=0,82)) (Tableau 1).

Tableau 1 : récapitulatif du PaFi lors des séances de DV

Pa0,/FiO; Nombres de P-valeurs de
(mm Hg) séances comparaison au
n=40 Pré-DV!
(%)
Pré-DV 100 40
(£34) (100%)
In-DV 125 36 0,04
( 44) (90%)
Post-DV- 101 22 1
Direct (£28) (55%)
Post-DV a 110 31 0,82
H+6 (£45) (78%)
p-valeur 0,0004 2
globale

1 Méthode des comparaisons multiples de Tukey

2 Méthode de 'ANOVA a mesures répétées

Analyse des scores de ROX:

La comparaison globale des scores de ROX chez les patients ayant accepté la prone position,

met en avant une différence statistiquement significative (p= 0,002) entre les différents

moments de mesures. Les scores de ROX moyens, comparés individuellement d’'un moment a

I'autre, montrent, comme le PaFi, une amélioration statistiquement significative entre le Pré-

DV et le In-DV (respectivement 5,20 + 1,80 et 6,99 + 2,66, (p = 0,01)). Cette différence régresse

en Post-DV-Direct, 6,03 + 2,34 (p = 0,8), et en Post-DV a H+6, 6,37 + 2,46 (p=0,6). (Figure 1 et

tableau 2)
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Tableau 2 : récapitulatif du ROX lors des séances de DV

Nombres de P-valeurs de
ROX séances comparaison au
n= 40 Pré-DV*
(%)
Pré-DV 5,20 40
(+1,80) (100%)
In-DV 6,99 36 0,02*
(+2,66). (90%)
Post-DV-Direct 6,03 23 0,8
(£2,34) (57%)
Post-DV a H+6 6,37 31 0,6
(+2,46) (77%)
p-valeur globale 0,002* 2

1 Méthode des comparaisons multiples de Tukey

2 Méthode de ’ANOVA & mesures répétées

Les variations du PaFi et du score de ROX dans le temps sont représentées graphiquement

dans la Figure 1.

Figure 1 : évolution Pa0/FiO; et ROX selon les périodes (en moyennes)
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Comparaison individuelle des PaFi :

Le nombre de séances de DV enregistrées varie selon les patients. Dix patients ont effectué
plus d’'une séance de DV et 10 patients n’ont bénéficié que d’une seule séance de DV. En
moyenne, chaque patient en a effectué 2 (+ 1,3). Un essai de catégorisation des patients en
« répondeurs au DV » (PaFi supérieur en DV qu’en Pré-DV), « répondeurs persistants » (PaFi
supérieur en Post-DV H+6 et en DV par rapport au Pré-DV) et « non-répondeurs » (PaFi ne
s’améliorant pas en prone position) fut réalisé. Cependant, une trop forte hétérogénéité intra-
patiente fut observée, empéchant cette catégorisation. En effet, un méme patient peut
améliorer son PaFi en prone position lors d’une séance de DV, mais pas lors d’une autre. De
méme, un patient peut maintenir une amélioration de son PaFi 6 a 8h apres la resupination
lors d’'une séance, mais pas a la séance suivante. Les patients non répondeurs au DV peuvent
également devenir répondeurs lors de la séance suivante. Il est dés lors impossible de les
classer formellement en tant que répondeur, répondeur persistant ou non répondeur sur base
de plusieurs séances. Cela dit, certains patients avaient néanmoins une tendance, lors de
certaines séances a répondre plus souvent au DV, ou a régulierement maintenir une
amélioration 6 a 8h apres la resupination. Parmi I'ensemble des patients ayant bénéficié de
plusieurs séances de DV, seul un patient a gardé la méme réponse (répondeur non-persistant)

lors de toutes ses séances de prone position.

L’analyse de la PaCO;:

L'analyse de la PaCO; entre les différents moments du DV ne montre aucune différence

statistiquement significative (p= 0,18). (Tableau 3)
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Tableau 3: évolution de la PaCO; aux différents moments du DV:

PaCO; Nombres de
(mm Hg) séances
n=40
(%)
Pré-DV 34, 65 40
(£6,33) (100%)
In-DV 36,33 36
(£7,4). (90%)
Post-DV-Direct 36,26 23
(£6,5) (57%)
Post-DV a H+6 35,19 31
(+7,77) (77%)

p-valeur globale

IANOVA a mesures répétées

Analyse des évenements indésirables :

Peu d’éveénements indésirables survinrent (tableau 4). Sur 40 séances, 35 (87,5%) furent

effectuées sans événements indésirables. Lors d’'une séance, un cathéter périphérique s’est

0,18

déconnecté tandis qu’un autre a infiltré les tissus sous-cutanés. Lors d’'une autre séance un

patient s’est plein de dorsalgie (Il a recu un antalgique afin de poursuivre sa séance de DV

pendant 2h supplémentaires) et enfin, lors de deux séances la confusion de deux patients fut

exacerbée.
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Tableau 4 : Reprise des événements indésirables en lien avec le DV.

Répartition des évenements indésirables Nombres de Nombres de
lors des séances de DV séances patients
n=40 n=20
(%) (%)
Déconnection de cathéter périphérique 1(2,5%) 1 (5%)
Cathéter infiltrant les tissus sous-cutanés | 1(2,5%) 1 (5%)
Dorsalgie 1(2,5%) 1 (5%)
Confusion 2 (5%) 2 (10%)
Néant, pas de complication 35 (87,5%) 18 (90%)

Analyse des raisons de remise en décubitus dorsal :

Elles sont principalement liées a des problemes d’inconfort (20%). Lorsque la séance de DV se

déroulait la nuit, les patients regagnaient le décubitus dorsal le matin pour les soins (40%),

tandis que la journée, ils se remettaient sur le dos pour la prise des repas (10%). (Tableau 5)

Tableau 5 : Raison de remise en décubitus dorsal

Raisons de resupination Nombres de Nombres de
séances patients
n=40 n=20
(%) (%)

Changement de position 1(2,5%) 1 (5%)
Confusion 1(2,5%) 1 (5%)
Engourdissement membre inférieur 1(2,5%) 1 (5%)

droit

Nécessité de BiPAP 3(7,5%) 3 (15%)
Dorsalgie 3(7,5%) 2 (10%)
Raison inconnue 3(7,5%) 3 (15%)

Prise de repas 4 (10%) 4 (25%)
Inconfort 8 (20%) 4 (25%)

Soins du matin 16 (40%) 9 (45%)
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3.2 Les patients refusant la position ventrale :

Cette cohorte est constituée de 7 femmes (71 ans * 7) et 16 hommes (71 ans * 7) atteints de
diverses pathologies (tableau 6). La prone position leur fut proposée a 110 reprises. Le DV
pouvant aussi bien étre contre-indiqué par le personnel soignant que refusé par le patient, un
total de 147 raisons de refus fut enregistré. Les contre-indications identifiées par les soignants
furent encodées, tout en spécifiant qu’il s’agissait de contre-indications identifiées par les

soignants. Ces différentes causes de refus sont reprises dans le tableau 7.

Tableau 6 : Pathologie des patients refusant le DV :

Pathologies Nombres
de patients

Covid-19 15

Hypoxie post-extubation 4

Covid-19 associé a un cancer pulmonaire | 1

Hypoxie causée par un cancer pulmonaire 1

Infection bronchique avec 1
immunodéficience

Cancer pulmonaire surinfecté 1
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Analyse des raisons de refus de DV :

Tableau 7 : Raisons de refus de DV :

Raisons de refus de DV / Nombresde @ Nombres de patients
Raisons de non mise en DV justifications n=23
n= 147 (%)
(%)*
Incompréhension des consignes / 2(1,8%) 1(4,3%)
barriére de la langue
Patient endormi 2 (1,8%) 2 (8,7%)
Mise en DV au fauteuil 3(2,7%) 2 (8,7%)
Dorsalgie 3(2,7%) 2 (8,7%)
Alternance BiPAP et DV au fauteuil 4(3,6%) 1(4,3%)
Inconfort 4(3,6%) 2 (8,7%)
DV pas nécessaire — Jugement clinique 4(3,6%) 2 (8,7%)
Poitrine trop importante (engendrant des 6 (5,4%) 1(4,3%)
douleurs)
Exces pondéral 10 (9%) 5(21,7%)
Refus catégorique 11 (10%) 4(17,3%)

Fatigue trop importante

16 (14,5%)

6 (26%)

Pas pensé au DV, patient mis au fauteuil 22 (20%) 8 (34,8%)
Confusion 26 (23,6%) 7 (30,4%)
Contre-indications identifiées :

DD stricte suite a ponction lombaire 1(0,9%) 1(4,3%)
Dialyse 1(0,9%) 1(4,3%)
Présence d’une sonde de Cordis 2 (1,8%) 1(4,3%)
Patient non compliant 3(2,7%) 2 (8,7%)
Intubation 3(2,7%) 3(13%)
Fracture vertébre L3 6 (5,4%) 1(4,3%)
Fin de vie 7 (6,3%) 1(4,3%)
Opération par mini thoracotomie 11 (10%) 2 (8,7%)

L sur 110 propositions de DV
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3.3 Comparaisons entre les patients acceptant et refusant le DV :
Comparaison des PaFi :

Aucune différence significative ne fut démontrée entre les patients ayant refusé le DV (102 +

29 mm Hg) par rapport au Pré-DV (p=0,78) ou au Post-DV H+6 (p=0,32) (tableau 8).
Comparaison des scores de ROX :

Les différences entre les scores de ROX initiaux (en Pré-DV) et finaux (en Post-DV a H+6) furent
comparées aux scores de ROX des patients refusant le DV. Le ROX est significativement plus
bas en Pré-DV, que chez les patients ayant refusé le DV (respectivement 5,20 (+ 1,80) et 6,05
(£ 2,04) (p=0,02)). En Post-DV a H+6, le score de ROX est comparable (6,37+ 2,46) a celui des
patients refusant le DV (p= 0,52) (figure 2).

Figure 2 : évolution du risque d’intubation (score de ROX) entre les patients ayant

bénéficié du DV, et ceux qui ont refusé.

Comparaisons des scores de ROX
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Tableau 8 : récapitulatif du score de ROX et du PaFi par rapport au refus de DV

ROX P-Valeur? Pa0,/FiO; P-Valeur?
(mm Hg)
Pré-DV 5,20 0,002* 100 0,78
(¥1,80) (£34)
Post-DV a H+6 6,36 0,52 110 (+45) 0,32
(£2,46)
Refus de DV 6,05 102 (£ 29)
(£2,04)

! Par rapport au refus de DV, calculé par Test T de Student pour
échantillons indépendants

Comparaison des fréquences d’intubation :

Les patients refusant le DV étaient 23. Sur ces 23 patients, 14 furent intubés (61%) et 2 patients
ont refusé l'intubation alors que c’était nécessaire. Les patients acceptant la prone position
ont une fréquence d’intubation de 45%. Sur 20 patients, 9 patients furent intubés et un patient
a refusé l'intubation. Le test du Chi carré montre que la fréquence d’intubation ne varie pas
significativement entre le groupe des patients ayant bénéficié de séances de DV, et ceux qui

n’en n’ont pas eu (p=0,42).

Des analyses univariées furent menées afin de mettre en avant un facteur influencant la

fréquence d’intubation. Cependant, aucun facteur n’a pu étre déterminé.

4. Discussion

Cette étude observationnelle sur 43 patients traités aux soins intensifs du CHU de Liege par
ONHD suite a une insuffisance respiratoire aigué a démontré une amélioration significative de
I’oxygénation des patients entre le Pré-DV et la position ventrale (respectivement 100 (+ 34)
mm Hg et 125 (+ 44) mm Hg (p= 0,04)). Les patients mis en DV diminuaient également leurs
fréquences respiratoires (26 6 mouvements/minute en Pré-DV et 24+ 5 mouvements/minute
6 a 8h apres le DV) et donc leur risque d’intubation (ROX = 5,20 (+ 1,80) en Pré-DV et 6,37 (*
2,46) en Post-DV-H+6, p= 0,6). Sur les 43 patients inclus, 20 ont accepté la mise en position

ventrale. La durée de tolérance médiane du DV était de 4 heures (P25= 155 minutes, P75= 540
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minutes). Les raisons pour lesquelles les patients regagnaient le décubitus dorsal étaient dans
plus de la moitié des cas dues a I'organisation (prise de repas, soins du matin). L'inconfort
(engourdissement d’'un membre, dorsalgies, sensation d’inconfort global) constituait une
seconde cause principale de resupination. Les raisons de refus de DV étaient principalement

liées a un état de confusion ou de fatigue des patients.

4.1 Population étudiée :

Sur 43 patients inclus dans I'étude, 20 ont accepté la mise en DV (47%) et 23 'ont refusée
(53%). Alors que les patients acceptant le DV étaient tous atteints par la COVID-19, les patients
refusant le DV présentaient un profil de pathologies plus varié. Cette caractéristique est un
reflet réaliste du contexte actuel. En effet, alors que, avant la pandémie, la position ventrale
était encore assez peu utilisée lors de la prise en charge de patients hypoxiques, avec I'arrivée
de la COVID-19, la prone position semble étre devenue une position de plus en plus
considérée. Le nombre d’études sur la prone position chez les patients atteints de pneumonie
a SARS-CoV-2 ainsi que son implémentation dans les recommandations américaines [44] ne

font que renforcer cette observation.

Les patients acceptant le décubitus ventral étaient au départ plus a risque d’intubation que
les patients refusant le DV (ROX = 5,20 (+ 1,80) contre 6,05 (+ 2,04) p= 0,002). Cette tendance
s’annulait aprés une séance de DV (6,36 (+ 2,46) (p= 0,52)). La fréquence réelle d’intubation
était de 45% pour les patients bénéficiant du DV et 61% chez les patients n’en bénéficiant pas
(p=0,42)). Cette observation montre que, bien que plus a risque au départ, les patients ayant
bénéficié de séances de DV ont amélioré leur état respiratoire et ont ainsi potentiellement
évité l'intubation. A contrario, les patients ayant refusé le DV étaient moins a risque
d’intubation, mais affichaient, au final, un taux d’intubation plus élevé que les patients mis en

DV.

4.2 Analyses individuelles des données importantes :

L’évolution du PaFi lors des sessions de DV est superposable a d’autres études [17, 22, 23, 25,
26, 75], bien qu’aucune étude n’ait déja mis en avant le fait que cette amélioration du PaFi
régressait déja endéans les 10 minutes apres avoir regagné le décubitus dorsal. Ce résultat est
a interpréter avec prudence car, suite a une charge de travail considérable et des oublis, le

nombre de pH analysables 10 minutes aprés la remise en DD n’a été que de 22/40 (55%). Il est
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donc probable que ces valeurs ne refletent pas la réalité de la situation et que le PaFi soit en
moyenne plus haut a ce moment. Cette affirmation est d’autant plus vraie que la courbe
d’évolution gazométrique décrit, dans notre étude, un rebond du PaFi 6 a 8h plus tard tandis
que la littérature montre plutdét une dégression progressive du PaFi entre le moment de
resupination et la mesure 6 a 8h aprés [17, 23, 25, 26, 75]. Une seconde explication du faible
PaFi en Post-DV-Direct pourrait étre 'effort demandé aux patients lors de la resupination,
celui-ci pouvant étre responsable d’une aggravation momentanée des troubles d’hématose.
Alors que I'amélioration statistiquement significative du PaFi entre le Pré- et le In-DV est
maintenant établie, sa majoration entre le Pré- et Post-DV a H+6 ne |'était pas. En effet,
certaines études [17, 25, 43] mettaient en avant une amélioration apres la resupination mais
sans pour autant aboutir a des résultats statistiquement significatifs. En décembre 2020 [31],
puis en mai 2021 [42], deux études ont établi une majoration significative, entre le PaFi en
Pré- et en Post-DV. Ce résultat fut appuyé par la méta-analyse de B. Fazzini et al. [28] en

octobre 2021 avec une cohorte homogeéne (1>=26%) et une p-valeur < 0,0001.

Comme déja décrit ailleurs, une différence de réponse interindividuelle a la prone position fut
observée lors de cette étude. Cependant, I'analyse individuelle des PaFi, permet de remarquer
gue, pour un méme patient, la modification du PaFi n’était pas constante non plus. Bien qu’il
existe des propensions pour certains patients a étre répondeur, répondeur persistant ou non
répondeur, cette tendance n’est pas constante dans le temps. Cette hétérogénéité entre les
séances d’un méme patient, déja évoquée dans I'étude de Suliman et al. [76] est en lien avec
I’évolution de la pathologie et rend impossible toute catégorisation formelle des patients en
« répondeurs », « non répondeurs » ou « répondeurs persistants ». Malgré cela, certaines
études trient les patients en fonction de ces trois catégories sur base d’une seule séance de

DV [17, 25, 30] et en tirent des conclusions.

La tolérance ainsi que la durée de maintien de la prone position variaient d’un patient a
I'autre : Plus de la moitié des patients ne formulaient aucune plainte, et regagnaient la position
dorsale pour des raisons organisationnelles (prise de repas, soins du matin). Ces patients
passaient majoritairement la journée ou la nuit en DV et toléraient cette position pour un
temps médian de 8 heures (P25 = 4h, P 75 = 13h). D’autres patients, tolérant moins la position

ventrale, étaient remis sur le dos pour des raisons de confort (inconfort ou dorsalgie). Leur
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temps médian en DV était alors de 155 min (P25= 115 min, P75= 202 min). Globalement, les
patients maintenaient la prone position pour un temps médian de 4 heures. La proportion de
patients tolérant le décubitus ventral sans se plaindre est semblable a celle énoncée dans les
études de K. Solverson et al. [75] (47% des patients), ainsi que celle d’A. Coppo et al. [17] (ou
plus de la moitié des patients jugeaient leur confort « bon », voire « excellent »). Les durées
de maintien de la prone position varient quant a elles. Dans I'étude de K. Solverson [75] les
patients étaient motivés a maintenir le DV aussi longtemps que possible, mais ne le
maintenaient, dans les faits, que 75 minutes. Dans I'étude d’A. Coppo [17], les patients
tenaient en moyenne 3h en position ventrale lorsqu’ils y étaient contraints. L’analyse de
différentes études montre une durée de tolérance moyenne au DV le plus souvent comprise

entre 3-5h [17, 28, 77].

L’analyse de la tolérabilité du DV doit aussi comprendre les effets indésirables inhérant a cette
position : L'inconfort, la confusion, la douleur, I'anxiété, I'arrachement d’un cathéter
périphérique lors de la procédure de pronation ainsi que I'évolution de la pathologie
nécessitant la modification du support respiratoire (BiPAP, intubation) sont quelques-unes des
rares complications survenues. Globalement, les observations montrent un faible taux, voire
une absence, d’effets indésirables inhérant a la prone position. Cela est également entériné
par plusieurs études et méta-analyses aussi bien en USI qu’en salles banalisées [17, 27-31, 75].
Dans notre étude, 87,5% des séances de DV, se sont passées sans événements indésirables.
Cette position semble donc tolérable et peut étre utilisée sans risque majeur, aussi bien dans
les unités de soins intensifs qu’en unités banalisées. Cela, d’autant plus que, d’apres V.
Scaravilli et al. [23], elle ne modifie pas la charge de travail du personnel infirmier lorsque le

patient n’est pas intubé.

Le risque d’intubation (matérialisé par le score de ROX) est faible dans cette étude, restant a
tout moment supérieur a 4,88, autant chez les patients acceptant le DV, que chez ceux qui
I’ont refusé. Les patients ne bénéficiant pas du DV avaient un score de ROX significativement
plus élevé que les patients allant bénéficier du DV. Les patients refusant le DV étaient donc,
au départ, significativement moins a risque d’intubation, que les patients allant bénéficier du
DV. Cela constitue une des limites de I'étude, mais peut également étre une explication a la
mise en prone position. En effet, certains soignants n’ont pas jugé nécessaire de proposer le

décubitus ventral, au vu de la situation clinique du patient. La différence du score de ROX
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entre le Pré-DV et le score des patients refusant le DV s’explique aussi par la fréquence
respiratoire. Elle était plus élevée dans le groupe des patients acceptant le DV (26 (t6)
mouvements/minute) en comparaison avec les patients refusant le DV (23 (%5)
mouvements/minute (p= 0,02)). Cependant, une amélioration a lieu lorsque les patients sont
sur le ventre, et persiste encore 6 a 8h aprés la resupination. Ainsi, le score de ROX 6 a 8h
aprées le DV devient quasi identique au score de ROX des patients ne bénéficiant pas du DV.
Cette amélioration est en faveur d’une diminution du risque d’intubation pour ces patients
bénéficiaires du DV. Cette tendance se retrouve également lors de I'analyse de la fréquence
réelle d’intubation (45% pour les patients bénéficiant du DV et 61% chez les patients n’en
bénéficiant pas (p= 0,42)). Les patients ayant bénéficié de séances de DV ont été moins
fréguemment intubés que les patients n’en n’ayant pas bénéficié. Ce constat est également
retrouvé dans d’autres études [31, 41]. Dans I’étude rétrospective de R. Tonelli et al. [78] une
fréquence d’intubation réduite est décrite chez les patients ayant bénéficié de sessions de DV
par rapport au groupe de patients n’ayant pas fait de DV [78]. Le rapport de B. Fazzini et al.
[28] précise cette observation en décrivant une tendance des patients, maintenant le DV < 1h,
a étre plus fréquemment intubés que les patients maintenant le DV > 1h [43]. Malgré ces
données, la fréquence d’intubation ne différe pas statistiquement d’un groupe a l'autre dans
notre étude, (45% pour les patients bénéficiant du DV contre 61% chez les patients n’en
bénéficiant pas (p=0,42)) bien que le score de ROX s’améliore. Cette conclusion est également
retrouvée dans I'étude rétrospective de E. Padrao et al. o, malgré une amélioration du score
de ROX de 5,7 en Pré-DV a 7,7 en Post-DV, 58% des patients maintenant la prone position ont
dd finalement étre intubés [31]. Dans leur méta-analyse avec une population fortement
hétérogéne (p=0,22, 1> = 75%), B. Fazzini et al. concluent également a une fréquence
d’intubation semblable entre les patients bénéficiant du DV, et ceux qui n’en bénéficient pas.
Cette conclusion est retrouvée dans d’autres études [17, 29, 32, 40, 75]. Malgré la fréquence
d’intubation semblable, la mortalité a 28 jours et la mortalité globale sont plus basses lorsque
les patients bénéficient de prone position [14, 27, 28, 31, 32 34, 40-42], et, d’autant plus, si
elle est initiée tot [77]. La modification de la durée sous ventilation mécanique est
actuellement toujours sujet a débat [27, 28, 77]. N’ayant pas répertorié les délais d’initiations
du DV, ni les délais de ventilation mécanique, il est actuellement impossible d’apporter un
éclaircissement quant a I'impact des P-SILI chez les patients COVID positifs faisant des sessions

répétées de décubitus ventral. Des études récentes émettent I’hypothese que les P-SILI, chez
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ces patients, ne constituent pas un mécanisme déterminant dans la gestion de I'intubation
ainsi que la mortalité [2, 27, 40, 43]. Cependant, R. Kaur et al. [77] ont prouvé, lors de I'analyse
post-hoc d’une étude randomisée contrblée, que la mise en place d’'une oxygénothérapie
nasale a haut débit, associée au DV précoce (temps médian de 2h, P25=48min, P75= 13h),
entrainait une mortalité et fréquence d’intubation moindre en comparaison avec la mise en
DV tardive (P50= 36h, P25= 30h, P75= 75h).

Les recherches sur le décubitus ventral chez les patients COVID positifs étant en plein essor,
les recherches présentées ici peuvent étre prochainement dépassées, c’est la raison pour
laquelle ces données sont absolument a mettre en lien avec I'avancée des recherches et les

résultats a venir.

Dans notre étude, la PaCOz ne montre, aucune modification significative entre les moments
de mesures. Cette observation est également relatée dans d’autres études sur un faible
nombre de sujets [17, 24]. L'étude de Jouffroy et al. sur plus de 350 sujets apporte une preuve
significative de la variation de la PaCO; [42]. Celle-ci augmente, dans son étude de 35 mm Hg

(en Pré-DV) a 38 mm Hg en Post-DV.

4.3 Limitations :

Divers biais entravent la généralisation des résultats annoncés. Premierement, le biais
d’admission, en effet lors des deux premiéres vagues, tous les patients n’ont pas pu bénéficier
d’une surveillance en USI. Certains patients effectuaient également des séances de DV avec
les lunettes a haut débit nasal dans les salles d’hospitalisation banalisées (« Unités Covid »).

Dés lors, certains patients n’ont pas pu étre enr6lés dans cette étude.

Lors de I'analyse des scores de ROX, on remarque un risque d’intubation plus élevé dans la
cohorte des patients mis en DV. Il est possible que les soignants aient introduit un biais de
sélection dans cette étude en encourageant les patients les plus séverement atteints a

adopter la prone position.

Un biais de confusion est possible, certains facteurs confondants n’ayant pas été pris en
compte. En effet, I’état respiratoire des patients inclus pouvant varier en fonction de leurs

pathologies associées, la sévérité de leurs atteintes respiratoires, leurs comorbidités, leur
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statut vaccinal,... les résultats ne pourront pas étre présentés comme univoques. Moyennant
plus de temps, il serait intéressant d’étudier et catégoriser chaque patient en fonction de ses
pathologies associées, son statut vaccinal ainsi que sont atteinte respiratoire. Cette étude
étant monocentrique rétrospective et dépourvue de groupe contréle, une erreur aléatoire
existe. Il se peut, lors de recherches rétrospectives, que les données disponibles ne
correspondent pas exactement aux moments de récoltes adéquats par rapport a la recherche
(biais de qualité des données disponibles). Afin d’éviter toute erreur, seules les données

correspondant strictement aux moments de recherche furent collectées.

Une partie des données ayant été collectées aprés l'introduction de la vaccination contre le
SARS-CoV-2, il est possible que certains patients enrblés aient bénéficié d’'une évolution

positive, majoritairement associée au vaccin, plutét qu’a la prone position.

L’age des patients ayant bénéficié du DV différe significativement entre les hommes et les
femmes (p< 0,0001). Cette caractéristique est propre a cette étude [27, 77, 78] et pourrait
étre expliquée par le faible nombre de participants. Il se peut que cela ait un impact sur les

données analysées.

Dans notre étude, il fut observé que, pour un méme patient, la modification du PaFi n’était
pas constante lors de chaque session de DV, bien que certains patients eussent néanmoins un
profil tendant a étre « répondeur », « répondeur persistant » ou « non répondeur ». Une
explication a cette hétérogénéité intra-patiente peut étre I'évolution positive ou péjorative de
I'affection. L'absence d’homogénéité de la cohorte constitue un autre biais de I'étude. Afin
d’étre complet, il aurait été opportun de caractériser les patients selon la sévérité de leurs
atteintes ainsi que le nombre de jours depuis I'apparition des symptomes, la pathologie de la

COVID-19 évoluant par phases plus ou moins constantes.
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5. Perspectives

Lors de la pandémie de COVID-19, différentes techniques non-invasives d’oxygénation furent
testées afin d’optimiser les échanges gazeux et espérer ainsi éviter l'intubation des patients
traités pour des pneumonies a SARS-CoV-2. C'est pourquoi, par transposition du DV utilisé
pour traiter des ARDS sous ventilation mécanique, la prone position fut appliquée aux patients

COVID positifs non intubés en respiration spontanée, le DV se faisant alors au lit.

Cette technique fut par la suite transposée du lit au fauteuil. Les patients, mis au fauteuil apres
les soins du matin, se penchaient alors vers I'avant, le buste reposant sur la table de nuit. Cette
technique de « décubitus ventral au fauteuil » permettait d’allier une forme de prone position
aux bienfaits de la mise au fauteuil. Cependant, elle demande un certain tonus du patient pour

maintenir sa posture.

Une troisieme technique proposait le décubitus ventral sur une chaise de massage. La position
du patient était la méme que pour le DV au fauteuil, mais permettait un confort plus
important, et donc, potentiellement, une tolérance plus élevée. Le désavantage, mis en avant
par les soignants lors d’utilisation de la chaise de massage, était I'absence de dossier qui
constituait un risque de chute vers l'arriere pour le patient. Bien qu’observées comme
efficaces dans I'amélioration de la SpO; lors de la manceuvre, ces dernieres techniques ne font
encore |'objet d’aucun rapport scientifique. Une étude est cependant actuellement en cours

au CHU de Liege afin d’évaluer I'efficacité du DV sur la chaise de massage.

Les dorsalgies et I'inconfort étant quelques-uns des effets indésirables et causes de refus de
DV, il est important de porter une attention particuliére au confort de ces patients tout en

considérant éventuellement I'antalgie et I'anxiolyse lors du DV.

En ce qui concerne spécifiquement la COVID-19, la prévention primaire reste un ensemble de
mesures a ne surtout pas négliger. Ainsi, la vaccination accompagnée des gestes barriéres
restent les piliers de base de la prévention contre la COVID-19 et ses formes séveres. Certains
traitements contre la COVID-19 sont encore en étude, peut-étre pourront ils aider a réduire

I'incidence ou la sévérité de la COVID-19.

Plus largement, le décubitus ventral semblant efficace pour I'oxygénation et le drainage
muqueuy, il pourrait étre intéressant d’étudier ses effets sur des cohortes atteintes d’autres

pathologies que la COVID-19 (exacerbation de BPCO, pneumonie commune, mucoviscidose ?).
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6. Conclusion

Le décubitus ventral en respiration spontanée chez les patients non intubés est tolérable et
efficace pour améliorer le rapport PaO,/FiO,. Cette amélioration survient en position ventrale
et peut persister 6 a 8h apreés la resupination. La durée médiane de tolérabilité de la position

ventrale oscille entre 3-5h sans engendrer de complications majeures [28].

Lors de I'observation des bénéficies gazométriques et cliniques du décubitus ventral, il est
important de garder a I'esprit que la pathologie évolue. Un patient répondant positivement a
la mise en DV peut, suite a I’évolution péjorative de sa pathologie, ne plus répondre au DV.
Malgré la remise en question des effets des P-SILI lors de I'intubation retardée de patients
atteints par la COVID-19, il parait important de procéder a l'intubation du patient si son

évolution se péjore.

Bien que la prone position fasse I'objet d’un intérét grandissant a la suite de la pandémie de
COVID-19, il manque encore d’études randomisées contrblées, afin de répondre avec
certitude aux questions portant sur la mortalité, la fréquence d’intubation et la durée de

séjour en USI lors d’application de la prone position.
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# LIEGE

8. Annexes universite

Annexe 1 : Outil de collecte des données :

Etiquette patient

Feuille de récolte de données pour le mémoire d’Antoine DRION
(infirmier au -2C et étudiant en master 2 en santé publique)

Questions ? Antoine DRION USI du - 2C
GSM : 0499 / 14 00 42
Mail : antoine.drion@student.uliege.be

Titre : La position ventrale associée a I'oxygénation nasale a haut débit est-elle efficace et tolérable
dans la prise en charge de patient en insuffisance respiratoire aigiie ?

Objectifs : - Evaluer I'efficacité de la prone position (mesure de la variation des gaz sanguins, rapport
Pa02/Fi02).

-Evaluer la tolérance et les obstacles au DV

-Evaluer la subsistance de I'amélioration des gaz sanguins dans le temps

- Voir si le DV influence la fréquence d’intubation (sur base du score ROX) entre les

patients ayant bénéficié du DV, et ceux qui n’ont pas pu.

4

Fi02 2 507 k

=2 D\"‘
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DV possible :

Etiquette patient
(identité patient + date de naissance)

Pathologie du patient nécessitant les lunettes haut débits : .........ccceveirivececcece e
e Date: / /
10minavant mise | ¢  Pa02: ..o mm Hg Remarque éventuelle :
en DV o PaCO2: e, mmHg L e,
®  FiO2 i, % e,
o  Fréquence respi i /minute e
T Yo R ow ] e,
10min avant ® Pa02: e, mmHg e,
remise en e PacO2: mmHg e
position dorsale o FiO2 % e,
e Fréquence respi iueeeceveseeennes
o SpO2 e %
Evénement(s)
o Pal2: ... mm Hg indésirable(s) lié(s) au
10 minutes aprés | e PaCO2 : ..o mm Hg DV
remise en DD ®  FiO2 freeiineeennns % (déstabili. hémodyn,
o Fréquence respi tu oo arrachement de KT,...)
®  SPO2 e % ] e
e DuréeduDV:........ Heures .....cccvvennneee Minutes ..
e Plaintes / Raison de remise en DD (si demande du patient)
o Pa02: ..., mm Hg Intubation ? (date)
6-8 heures aprés | ¢  PaCO2 : ......cccommeee. mm Hg
la remise en DD ® FiO2 rieirnens %
e Fréquence respi iu.ccveeeerenenne.
o SpO2 e, %
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DV impossible :

Dés que FiO2 2 50% => essayer DV

-

&

LIEGE

universiteé

Etiquette patient

Identité patient (+date de naissance)

Patho ? .covvvviiiee INtUDbAtION ? o,
Tour de .......... heure mm Hg
.......................... %
Date ....ccocveveriieeeene , ) )
Fréguence respi iu...cceveveeeevennanes /minute
.......................... %
Raison de I'impossibilité du
DV
mm Hg
Tour de .......... heure
.......................... %
Date oo , ) .
Fréquence respi iu..ooeeveeecveennas /minute
.......................... %
Raison de I'impossibilité du
DV
Tour de .......... heure
mm Hg
Date ...ccccvvvvvvvvccevcees | @ FiO2 teeeeeeeeeeeeen, %
Fréquence respi fu.ooeeeevevenennns /minute
.......................... %
Raison de I'impossibilité du
DV
mm Hg
Tour de .......... heure
.......................... %
Date ....coveiiciiiciens Fréguence respi iu...ooeveveeeevennaes /minute
.......................... %

Raison de I'impossibilité du

DV
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Annexe 2 : Avis du comité d’éthique :

Comité d'Ethique Hospitalo-Facultaire Universitaire de Liége (707)

N LikeE CH./

de Liege
Sart Tilman, le 11/03/2021

Monsieur le Prof. B. LAMBERMONT
Monsieur A. DRION

SOINS INTENSIFS MEDICAUX
CHU B35

Cher Collégue,

Vous trouverez ci-joint l'avis d'approbation de I'étude :

""La position ventrale associée a I'oxygénation a haut débit nasal est-elle efficace et tolérable dans
la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire aigiie ?”
Protocole : n°1

Dans le cadre des responsabilités qui lui sont imposées par la loi du 07 mai 2004, Le Comité d'Ethique souhaite
vous faire part des recommandations suivantes :

aucun patient ne peut étre inclus dans I'étude avant la réception de la lettre d'approbation;

nous souhaitons étre informés de la date de début effectif de I'étude dans votre site (date d'inclusion du 17

patient);

nous attachons une grande importance a la protection de la vie privée des patients/volontaires sains et nous

comptons sur vous pour :

»  assurer un archivage siir des documents sources (conservation sous clefs),

»  assurer la protection par mot de passe des bases de données éventuellement créées pour la gestion de
vos résultats, refuser, si ces données doivent étre transmises a un tiers, de transmettre non seulement
des données directement identifiantes (attention a I'anonymisation des copies d'examens ou protocoles
d'examens) mais également toute association de données qui pourraient permettre la ré-identification
du patient (attention & l'association initiales, date de naissance et sexe encore trop souvent retrouvée
dans les CRF).

nous devons impérativement étre informés :

»  de tout événement indésirable grave, suspect et inattendu (SUSAR) survenu chez I'un de vos patients
ou volontaire sain,

»  du renouvellement de l'assurance (request in progress: attestation to be furnished before starting the
study) quand celle-ci arrive a échéance,

»  du déroulement de I'étude, et ce annuellement,

»  de lacloture de l'étude avec rapport des résultats obtenus.

aucun changement ne peut étre apporté au protocole sans l'obtention d'un avis favorable du Comité

d'Ethique;

qu'il reléve de votre responsabilité de veiller a ce que tout dommage, lié de maniére directe ou indirecte a

I'expérimentation, encouru par un patient inclus par vos soins soit pris en charge financiérement par le

promoteur soit directement, soit via le recours a I'assurance "étude";

tout courrier/courriel de suivi que vous nous transmettrez doit bien évidemment reprendre les références de

I'étude et sera accompagné de votre évaluation actuelle de la balance risques/bénéfices si ce courrier est en

rapport avec la sécurité du patient (amendement, nouvelle brochure d'investigateur, déviation de protocole,

nouvelle information pouvant affecter la sécurité du sujet, SAE, etc....).

C.H.U. de LIEGE - Site du Sart Tilman - Avenue de I'Hopital, 1 - 4000 LIEGE
Président : Professeur V. SEUTIN

Vice-Président : Professeur ). DEMONTY

Secrétaire exécutif : Docteur G. DAENEN

Secrétariat administratif : 04/366.83.16 - Coordination scientifique: 04/366.83.10
Mail : ethique@chuliege.be

Infos disponibles sur:http://www.chuliege.be/orggen.htmi#ceh
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Comité d'Ethique Hospitalo-Facultaire Universitaire de Liege (707)

% * LIEGE C.Hg.w_.f‘

université de Liege

Sart Tilman, le 11/03/2021

Monsieur le Prof. B. LAMBERMONT
Monsieur A. DRION

SOINS INTENSIFS MEDICAUX
CHU B35

Concerne: Votre demande d’avis au Comité d’Ethique
Nr belge : B7072020000083 ; Notre réf: 2020/343

Cher Collégue,

J°ai le plaisir de vous informer que le Comité d’Ethique a donné une réponse favorable a votre demande

d’avis intitulée :

"La position ventrale associée a I'oxygénation 2 haut débit nasal est-elle efficace et tolérable dans

la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire aigiie ? "'
Protocole : n°1

Vous trouverez, sous ce pli, le formulaire de réponse reprenant, en frangais et en anglais, les différents

¢léments examinés et approuvés et la composition du Comité d’Ethique.

Je vous prie d'agréer, Cher Collégue, I’expression de mes sentiments les meilleurs.

V. SEUTIN
Président du Comité d’Ethique

Note: Ioriginal de la réponse est envoyé au Chef de Service, une copie a I'Expérimentateur principal.

Copie a la Direction de I'AFMPS

C.H.U. de LIEGE - Site du Sart Tilman - Avenue de I'Hopital, 1 - 4000 LIEGE
Président : Professeur V. SEUTIN

Vice-Président : Professeur ). DEMONTY

Secrétaire exécutif : Docteur G. DAENEN

Secrétariat administratif : 04/366.83.16 - Coordination scientifique: 04/366.83.10
Mail : ethiqgue@chuliege.be

Infos disponibles sur:http://www.chuliege.be/oragen.htmli#ceh
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Notre Dossier nr : Our File nr : 2020 /343
Nr EudraCT : B7072020000083

COMITE D’ETHIQUE HOSPITALO-FACULTAIRE UNIVERSITAIRE DE LIEGE
(707)
Approbation d’une demande d’étude clinique

Approval form for a clinical trial

Aprés examen des éléments suivants : Having considered the following data :

|. Protocole, Titre, Title

La position ventrale associée a I'oxygénation 2 haut débit nasal est-elle efficace et
tolérable dans la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire aigiie ?

Numéro d’étude, Study Number :  n°1
Nr EudraCT ou Nr belge: B7072020000083

Promoteur, Promoter:
PRrROF. B. LAMBERMONT

Date du protocole, Protocol date : 07/10/2020
Amendem. numéro et date, Amend. Numb. and date
Date Oui/Yes Non/No

2. Brochure pour I’investigateur, D
Investigator’s brochure

0 @

3. Information et consentement (en Frangais) 10/03/2021 @
Subject information and consent sheet (in French)

4. Dossier clinique individuel D
Case report form

&

5. Déclaration d’assurance 25/02/2021
Insurance declaration

[
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Notre Dossier nr : Qur File nr : 2020 / 343

Approbation d’une demande d’étude clinique (suite)
Approval form for a clinical trial (following page)

Protocole

La position ventrale associée a I'oxygénation 2 haut débit nasal est-elle efficace et
tolérable dans la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire aigiie ?

Service de : SOINS INTENSIFS MEDICAUX
Clinical unit

Chef de Service : Prof. B. LAMBERMONT
Director of the clinical unit

Expérimentateur principal : Prof. B. LAMBERMONT
Principal investigator

Par décision collégiale, le Comité d’Ethique (voir liste des membres en annexe) :
By collegial decision, the Ethics Committee (see enclosed list of the members) :

Qui/Yes Non/No

M estime que ’étude peut étre réalisée |—__]
has accepted the performance of the study

I IS
\ N/ )
Signature Nom : Prof. V. SEUTIN Président
Signature Printed name :
Date, Date : 11/03/2021

The Ethics Commiltee states that it is organized and operates according to the ICH/GCP guidelines, the
applicable laws and regulations, and their own written operating procedures

Cette approbation ne signifie pas que le comité prend la responsabilité de I’¢tude.
This approval does not mean that the Ethics Committee takes the responsibility of the study
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@ ¥ LIEGE ( -+H
g université de Liege
MEMBRES DU COMITE D'ETHIQUE MEDICALE
HOSPITALO-FACULTAIRE UNIVERSITAIRE DE LIEGE

Monsieur le Professeur Vincent SEUTIN Président
Pharmacologue, membre extérieur au CHU

Monsieur le Professeur Jean DEMONTY Vice Président
Interniste, CHU

Monsieur le Docteur Guy DAENEN Secrétaire exécutif
Honoraire, Gastro-entérologue, membre extérieur au CHU

Monsieur Resmi AGIRMAN
Représentant des volontaires sains

Monsieur le Docteur Etienne BAUDOUX
Expert en Thérapie Cellulaire, CHU

Madame le Professeur Adélaide BLAVIER
Psychologue, membre extérieur au CHU

Madame le Professeur Florence CAEYMAEX
Philosophe, membre extérieur au CHU

Madame Marie Noélle ENGLEBERT
Juriste, membre extérieur au CHU

Monsieur le Professeur Pierre FIRKET
Généraliste, membre extérieur au CHU

Madame Isabelle HERMANS
Assistante sociale, CHU

Monsieur le Professeur Maurice LAMY
Honoraire, Anesthésiste-Réanimateur, membre extérieur au CHU

Madame le Docteur Marie LEJEUNE / Madame le Docteur Sophie SERVAIS (suppléante)
Hématologues, CHU

Monsieur Pierre LISENS / Madame Viviane DESSOUROUX (suppléante)
Représentant (e) des patients

Madame Patricia MODANESE
Infirmiére chef d’unité, CHU

Madame le Professeur Anne Simone PARENT
Pédiatre, CHU

Monsieur le Professeur Marc RADERMECKER
Chirurgien, CHU

Monsieur le Professeur Régis RADERMECKER
Expert en méthodologie de la recherche clinique, CHU

Madame Isabelle ROLAND
Pharmacie, CHU

Madame le Docteur Isabelle RUTTEN
Radiothérapeute, membre extérieur CHU

Madame Carine THIRION
Infirmiére chef d’unité, CHU 11/03/2021
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Comité d'Ethique Hospitalo-Facultaire Universitaire de Liége (707)

de Liége

Sart Tilman, le 28 mai 2021

Monsieur le Prof. B. LAMBERMONT
Service de SOINS INTENSIFS MEDICAUX
CHU B35

Concerne: Votre demande d’avis au Comité d’Ethique
Nr EudraCT ou Nr belge: B7072020000083 ; Notre réf.: 2020/343
Cher Collégue,

Jai le plaisir de vous informer que le Comité d’Ethique a donné une réponse favorable a
I'amendement du 11 mai 2021 de I'étude intitulée:

"La position ventrale associée a I'oxygénation a haut débit nasal est-elle efficace et tolérable dans
la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire aigiie 2"

Concernant :
- Collecte de données supplémentaires de maniére rétrospective (01/11/2020 a 24/03/21)

Vous trouverez, sous ce pli, la composition du Comité d’Ethique.

Je vous prie d'agréer, Cher Collégue, ’expression de mes sentiments les meilleurs.

o

Prof. V. SEUTIN
Président du Comité d'Ethique

Copie au Promoteur : Prof. B. LAMBERMONT
Copie & la Direction de I'AFMPS

C.H.U. de LIEGE - Site du Sart Tilman - Avenue de I'Hopital, 1 - 4000 LIEGE
Président : Professeur V. SEUTIN

Vice-Président : Professeur J. DEMONTY

Secrétaire exécutif : Docteur G. DAENEN

Secrétariat administratif : 04/366.83.16 - Coordination scientifique: 04/366.83.10
Mail : ethique@chuliege.be

Infos disponibles sur:http://www.chuliege. ragen.htmi#ceh
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i # LIEGE cH/
université MEMBRES DU COMITE D'ETHIQUE MEDICALE deliege
HOSPITALO-FACULTAIRE UNIVERSITAIRE DE LIEGE

Monsieur le Professeur Vincent SEUTIN Président
Pharmacologue, membre extérieur au CHU

Monsieur le Professeur Jean DEMONTY Vice Président
Interniste, CHU

Monsieur le Docteur Guy DAENEN Secrétaire exécutif

Honoraire, Gastro-entérologue, membre extérieur au CHU

Monsieur Resmi AGIRMAN
Représentant des volontaires sains

Monsieur le Docteur Etienne BAUDOUX
Expert en Thérapie Cellulaire, CHU

Madame le Professeur Adélaide BLAVIER
Psychologue, membre extérieur an CHU

Madame le Professeur Florence CAEYMAEX
Philosophe, membre extérieur au CHU

Madame Marie Noélle ENGLEBERT
Juriste, membre extéricur au CHU

Monsieur le Professeur Pierre FIRKET
Généraliste, membre extéricur au CHU

Madame Isabelle HERMANS
Assistante sociale, CHU

Monsieur le Professeur Maurice LAMY
Honoraire, Anesthésiste-Réanimateur, membre extéricur au CHU

Madame le Docteur Marie LEJEUNE / Madame le Docteur Sophie SERVAIS (suppléante)
Hématologues, CHU

Monsieur Pierre LISENS / Madame Viviane DESSOUROUX (suppléante)
Représentant (e) des patients

Madame Patricia MODANESE
Infirmiére chef d’unité, CHU

Madame le Professeur Anne Simone PARENT
Pédiatre, CHU

Monsieur le Professeur Marc RADERMECKER
Chirurgien, CHU

Monsieur le Professeur Régis RADERMECKER
Expert en méthodologie de la recherche clinique, CHU

Madame Isabelle ROLAND
Pharmacie, CHU

Madame le Docteur Isabelle RUTTEN
Radiothérapeute, membre extérieur CHU

Madame Carine THIRION
Infirmiére chef d’unité, CHU
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Annexe 3 : Formulaire de demande d’avis pour le comité d’éthique a I’attention du Collége

des Enseignants

v i s 5 s des 5

du Master en Sciences de la Santé publigue
(Version finale acceptée par le Comité d'Ethigue en date du 06 octobre 2016)

Ce formulaire de demande d'avis doat ére complété et envoye par cournel a mssp@uliege be. Si
I'avis d'un Comité d'Ethique a déj été obtenu concernant le projet de recherche, merct de
Joindre avis regu au présent formulaire.

1. Erudiant (prénom, nom, adresse courrzel) : DRION Antoine

2. Finalieé spécialisée | Patient enitique 3. Année académique @ 20202021

4. Ture du mémoire | La position ventrale associée 3 I'oxygénation a haut débit nazal est-elle efficace
et tolérable dans la prise en charge de patients en insuffisance respiratoire
aigue ? -~ %22
S. Promoteur(s) (titre, prénom, nom, Emcuoﬂ. ndmssgg courriel, im(it_ution) C = .

o 7 R AN2AT  Soues Tatomt, CHU B UNLLGESIE) Gttsipin,

6. Résume de 1'étude
a Objectifs

Mettre en évidence une vanmation de oxygénaton sanguine du patient en insuffisance
respiratosre aiglie en lun admamstrant de Poxvgéne par des canules nasales i haut débit associée a
la position ventrale. L'objectif est de voir st la position ventrale est tenable pour le patient et st
I"oxygénation vane entre la position dorsale, la positton ventrale et la remise en position dorsale.
Le temps passé en position ventrale ¢s1 pauent-dépendant. La rasson de remuse en position
dorsale sera récoltée afin de mettre en avant les obstacles & la position ventrale.

b. Protocole de recherche (design, sujets, instruments,...) (+/- 500 mots)
Si s"agira d'initier 1'oxygénothérapie & haut débit nasal chez tout patent de plus de 18ans en
msuffisance respiratoire aigue admis en service de soins intensifs du CHU de Li¢ge pour lequel
le meédecin juge utile 'unilisation de ce dasposinf. Si la concentration d’oxygéne a lui admunistrer
doit > 50% 1l sera aidé pour étre mus en position ventrale. Il gardera les canules a haut débit nasal
dans cette position. Une attention particuliére sera portée au confort du patient. Les éventuelles
plaintes seront recueillies et le probléme tentera d'ére résolu Dés que le panent ke voudr il
powrra étre remus en posstion dorsale. Afin de ne faire perdre aucune chance de survie aux
patients, le médecn est seul juge de 'indication d'mtubation s1 les patients ne supportent pas les
canules @ haut débit ou si leur état chimque s¢ péjore. S$71l est impossible de mxetire le patient sur
le  ventre, pour wne quelconque  raison. cette  rason  seTA notee.
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7. Afin de jusufier si 'avis du Comuté d’Ethique est requis ou non, merci de répondre par oui ou
par non aux questions suivantes :

9

. L'étude est-elle destinée a étre publiée 7 NON

Létude est-clle interventionnelle chez des patients (va-t-on tester l'effet d'une
modification de prise en charge ou de traitement dans le futur) ? oul
L"étude comporte-t-elle une enquéte sur des aspects délicats de la vie pnivée, quelles que

sotent les personnes nterviewées (sexualité, maladie mentale. maladies génétiques,
etc...)? _ NON
L'etude comporte-t-elle des mterviews de mineurs qui sont potentiellement
perturbantes?  NON

Y a-t-1l enquéte sur la qualité de vie ou la comphance au traitement de patients traités

pour une pathologie spécifique 7 OUI

Y a-t-1l enquéte auprés de patients fragiles (malades avant des troubles cogmufs, malades
en phase termunale, patients déficients mentaux,...)?  OUL

S'agit-1l uniquement de questionnaires adressés a des professionnels de santé sur leur
prauque professionnelle, sans caractére délicat (exemples de caractere délicat :
antécédents de burm-out, conflits professionnels graves, assuétudes, etc...)?  NON__
S'agit-1l  exclusivement d'une enquéte sur l'orgamisation matériclle des soins
(orgamisation d’hopitaux ou de maisons de repos, trajets de soins, gestion de stocks,
gestion des flux de patents, comptabilisation de journées d'hospitalisation, colt des

soins,...)? _ NON

[ %]
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9. S'agit-1l d'enquétes auprés de personnes non sélectionnées (enquétes de rue, etc.) sur des
habitudes sportives. alimentaires sans caractére mtrusif 2 NON

10, S"agit-1l d'une validation de questionnaire (ot I'objet de I'étude est le questionnaire) ?
__NON

Si les réponses aux questions 1 a 6 comportent au minimum un « out », il apparait probablement

que votre étude devra étre soumise pour avis au Comité d’Ethique.

Si les réponses aux questions 7 a 10 comportent au nmummum un «oui», 1l apparait

probablement que votre étude ne devra pas étre soumise pour avis au Comité d'Ethique.

En fonction de I'analyse du présent document, le College des Enseignants du Master en Sciences
de la Santé publique vous informera de la nécessité ou non de déposer le protocole complet de
I'étude a un Comuté d’Ethique, soit le Comité d'Ethique du lieu ot la recherche est effectuée
soit, a défaur, le Comuté d"Ethique Hospitalo-faculture de Liége.

Le promoteur sollicite 'avis du Comité d’Ethique car

B ceue éude rentre dans le cadre de la loi relative aux expérimentations sur la personne
humaine.

O cette étude est susceptible de rentrer dans le cadre de la loi relative aux expénmentations sur
la personne humaine car elle concerne des patients. Le Promoteur attend dés lors 1'avis du

CE sur l'applicabilité ou non de la loi.

O cette étude ne rentre pas dans le cadre de la loi relative aux expérimentations sur la personne
humaine. mais un avis du CE est nécessaire en vue d'une publication.

7 18 ette~

Date : /& //,' / Ls Nom et signature du promoteur : PRI G Why~)
' Fronf oot e Ond
Solol livtesesiia gt T
———CHU Sart-iliga
g 1-653 JTAYLS580)
S

‘e
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Annexe 4 : Réponse a la de demande d’avis pour le comité d’éthique a I’attention du Collége

des Enseignants

i RE: Demande d'avis du comité éthique Qe azril AVED T

From: \'__.Master en Sciences de la Santé publique - ULiége. ]

To: \_::amtoine drionrl
Tags: \'_.iMemoire x |
Bonjour Monsieur DRION,

Votre protocole d’étude doit étre soumis sous sa forme compléte au Comité
d?’éthique Hospitalo-Facultaire Universitaire de Liege.

La procédure a respecter pour assurer cette soumission est disponible via
le lien suivant : https://www.chuliege.be/jcms/c2_16986314/fr/comite-d-
ethique-hospitalo-facultaire/soumission-d-un-protocole-d-etude-clinique
Bonne continuaticn dans votre projet.

Bien a vous,

Le Collége restreint des Enseignants
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