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Résumé Le choc septique est un des motifs d’hospitalisation
en réanimation les plus fréquents et reste grevé d’une morta-
lité importante. Son pronostic est intimement lié à la préco-
cité de la prise en charge tant infectieuse qu’hémodyna-
mique, mais également à « l’agressivité » de la prise en
charge hémodynamique initiale. Le but principal de la prise
en charge hémodynamique initiale est de restaurer précoce-
ment un apport en oxygène suffisant aux cellules. Une prise
en charge hémodynamique initiale, communément appelée
« early goal-directed therapy » (EGDT) et initialement
décrite par Rivers en 2001, consiste à cibler une saturation
veineuse centrale en oxygène (SvcO2) supérieure ou égale à
70 % au cours des six premières heures de la prise en charge
à l’aide d’un protocole thérapeutique incluant l’expansion
volémique, la transfusion sanguine ainsi que l’administra-
tion de vasopresseurs et/ou de dobutamine. Cette attitude
de prise en charge agressive a permis de réduire significati-
vement la mortalité hospitalière en comparaison à une stra-
tégie thérapeutique ne différant que par l’absence de cible de
SvcO2. Dès lors, la Surviving Sepsis Campaign s’est inspi-
rée de cette stratégie lors de ses recommandations internatio-
nales sur la prise en charge des patients en choc septique,
recommandations résumées en un ensemble de points clés
appelés bundles. L’intérêt de l’EGDT a récemment été forte-
ment remis en cause par trois études multicentriques rando-
misées (ProCESS, ARISE et ProMISe), qui n’ont montré
aucun bénéfice de la stratégie EGDT à la phase initiale du
choc septique, que ce soit en termes de mortalité, de durée de

défaillance d’organes ou de durée de séjour en réanimation.
Néanmoins, malgré la négativité apparente de ces études, il
est important de ne pas négliger la signification d’une SvcO2

basse (inférieure à 65–70 %) chez les patients en choc sep-
tique. Une stratégie de prise en charge hémodynamique
visant à augmenter le transport en oxygène et à atteindre
une SvcO2 supérieure à 70 % chez les patients en choc sep-
tique avec une SvcO2 inférieure à 70 % reste ainsi primor-
diale. Quoi qu’il en soit, la lecture interprétative de ses
études incite fortement à individualiser la prise en charge
hémodynamique plutôt que d’appliquer un schéma uniforme
à tous les patients en choc septique.

Mots clés Bundles · Choc septique · Early goal-directed
therapy · Expansion volémique · Surviving Sepsis
Campaign · Vasopresseurs

Abstract Septic shock is one of the main causes of admis-
sion in critically ill patients and its mortality rate remains
high. Its prognosis is closely related to the earliness of both
hemodynamic management and antibiotic therapy. The main
goal of the initial hemodynamic management is to restore an
adequate oxygen delivery to the tissues. The hemodynamic
management, first described by Rivers in 2001 and called
“early goal-directed therapy” (EGDT), aims to target a cen-
tral venous oxygen saturation (ScvO2) ≥ 70% within the first
six hours of management. This is achieved by means of a
therapeutic protocol including fluid administration, red
blood cells transfusion, and infusion of vasoactive and/or
inotropic agents. Compared to standard therapy, this aggres-
sive management has been shown to significantly decrease
in-hospital mortality. Thus, the Surviving Sepsis Campaign
was inspired by the EGDT protocol when publishing the first
international guidelines for management of severe sepsis and
septic shock. These guidelines are summarized in bundles.
Recently, the value of EGDT has been challenged by
three multicenter randomized studies (ProCESS, ARISE,
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and ProMISe), which showed that EGDT using ScvO2 did
not reduce all-cause mortality, duration of organ support, or
in-hospital length of stay. Nevertheless, in spite of these
apparently negative results, one should not neglect the
importance of low ScvO2 values (lower than 65–70%) in
patients with septic shock. A hemodynamic strategy aiming
at increasing oxygen delivery and at targeting ScvO2 > 70%
in septic shock patients with ScvO2 < 70% remains of utmost
importance. The interpretation of these latter studies strongly
incites to individualize the hemodynamic management
rather to apply the same therapeutic algorithm in all septic
shock patients.

Keywords Bundles · Septic shock · Early goal-directed
therapy · Fluid administration · Surviving Sepsis Campaign ·
Vasopressors

Introduction

Le choc septique est l’une des principales causes d’admis-
sion des patients en réanimation et reste associé à une mor-
talité élevée [1]. Il associe des anomalies à l’étage macrocir-
culatoire (vasodilatation artérielle et veineuse, dysfonction
cardiaque parfois), microcirculatoire (dysfonction microvas-
culaire conduisant à une réduction de l’extraction de l’oxy-
gène par les tissus) et possiblement cellulaires (dysfonction
mitochondriale). La vasodilatation artérielle entraîne une
diminution de la pression de perfusion des organes. Le débit
cardiaque peut être abaissé par la dysfonction cardiaque, qui
est présente dans un tiers ou la moitié des cas. La vasodila-
tation veineuse diminue la précharge cardiaque, ce qui peut
contribuer à abaisser le débit cardiaque. La baisse du débit
cardiaque abaisse le transport artériel en oxygène, qui
devient inadapté aux besoins en oxygène des tissus. En cas
de trouble de l’extraction en oxygène, aucune compensation
n’est possible, et toute baisse du transport en oxygène
conduit à une baisse de la consommation en oxygène, qui
s’accompagne de l’apparition d’un métabolisme anaérobie
[2]. L’augmentation de la production de lactate qui l’accom-
pagne est un facteur pronostique important [3,4].

Quel que soit le profil des anomalies macro- ou microcir-
culatoires présentées par le patient, le but principal de la
prise en charge hémodynamique initiale est de restaurer le
plus précocement possible une pression de perfusion des
organes satisfaisante et un apport en oxygène aux cellules
en adéquation avec leurs besoins.

Dans cette mise au point, nous nous proposons de déter-
miner quelles sont, à l’heure actuelle, la place et la perti-
nence de l’early goal-directed therapy (EGDT) dans la prise
en charge hémodynamique initiale des patients en choc
septique.

Avant ARISE, ProCESS et ProMISe

Early goal-directed therapy selon Rivers et al.

Le concept d’EGDT découle directement de l’étude de Rivers
et al. publiée en 2001 [5]. Devant le constat qu’une évaluation
hémodynamique précoce fondée exclusivement sur l’examen
clinique, la diurèse et les valeurs de pression veineuse centrale
(PVC) ne permettait pas de détecter la persistance d’une ina-
déquation entre les apports en oxygène et les besoins cellulai-
res, Rivers et al. ont testé, dans une étude monocentrique, une
nouvelle stratégie thérapeutique « précoce et fondée sur des
cibles ». Les 262 patients de l’étude étaient randomisés à la
phase initiale du choc septique, entre une prise en charge
« contrôle » et une stratégie qui visait à atteindre une satura-
tion veineuse centrale en oxygène (SvcO2) supérieure ou
égale à 70 % au cours des six premières heures de la prise
en charge. Cette cible était poursuivie à l’aide d’un protocole
thérapeutique incluant l’expansion volémique, la transfusion
sanguine ainsi que l’administration de vasopresseurs et/ou de
dobutamine [5].

L’utilisation de la SvcO2 comme cible thérapeutique dans
l’étude était justifiée par le fait qu’elle est un reflet indirect
de l’extraction périphérique en oxygène par les cellules, en
partant de la double hypothèse que la SvcO2 reflète la satu-
ration en oxygène du sang veineux mêlé et que la saturation
artérielle en oxygène est proche de 1. La première hypothèse
est controversée, car des résultats contradictoires ont été
publiés [6–8]. La seconde est le plus souvent vérifiée en
dehors des rares situations cliniques où une profonde hypo-
xémie est associée à une hypercapnie et/ou une acidose res-
piratoire. Ainsi, dans le meilleur des cas, la SvcO2 indique
l’adéquation entre le transport artériel et la consommation en
oxygène des cellules. En présence d’une hypoxie tissulaire,
la présence d’une SvcO2 basse incite fortement à augmenter
le transport artériel en oxygène soit en augmentant le débit
cardiaque, soit en transfusant des globules rouges en cas
d’anémie. C’est pourquoi, à la phase initiale du choc sep-
tique, où le transport artériel en oxygène est souvent réduit
du fait d’une hypovolémie relative associée ou non à une
dépression myocardique, une prise en charge hémodyna-
mique agressive visant à normaliser la SvcO2 devrait être
théoriquement d’un grand intérêt.

La première étape de l’EGDT telle que définie par Rivers
et al. consistait à administrer une expansion volémique pour
atteindre des valeurs de PVC comprises entre 8 et 12 mmHg
(ou entre 12 et 15 mmHg si le patient était ventilé artificiel-
lement). Puis, les cliniciens devaient administrer des vaso-
presseurs pour atteindre un objectif de pression artérielle
moyenne (PAM) compris entre 65 et 90 mmHg. La SvcO2

était alors vérifiée, et si elle était inférieure à 70 % malgré les
objectifs de PVC et de PAM atteints, les patients étaient
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transfusés tant que l’hématocrite restait inférieur à 30 %.
Enfin, il était recommandé de recourir à l’administration
d’agents inotropes si la SvcO2 était toujours inférieure à
70 % [5]. Cette attitude de prise en charge « de type EGDT »
a permis de réduire significativement la mortalité hospita-
lière en comparaison à la stratégie thérapeutique témoin
qui ne différait que par l’absence de cible de SvcO2 [5].

Il faut bien garder à l’esprit que si normaliser le transport
artériel en oxygène et in fine la SvcO2 en cas de dépendance
entre le transport artériel et la consommation en oxygène
semble être bénéfique, il est important de noter que de vou-
loir augmenter le transport en oxygène à des seuils supraphy-
siologiques pour tenter de corriger la dette globale en oxy-
gène est une stratégie inefficace, voire délétère en dehors du
contexte périopératoire [9,10]. Deux études randomisées ont
ainsi montré que vouloir augmenter l’index cardiaque à des
seuils supraphysiologiques par l’administration de dobuta-
mine chez les patients en état de choc ne s’accompagnait
d’aucune amélioration de leur devenir, que ce soit en termes
de mortalité ou de dysfonction d’organe [10], voire même
s’accompagnait d’une surmortalité [9]. De surcroît, l’aug-
mentation à des seuils supraphysiologiques de l’index car-
diaque ne permettait pas d’atteindre, chez la plupart des
patients, l’objectif de transport artériel en oxygène. De plus,
l’analyse post-hoc du sous-groupe de patients en choc sep-
tique de l’étude de Hayes et al. a montré que les patients qui
n’allaient pas survivre n’avaient pas la capacité d’augmenter
leur consommation d’oxygène malgré l’augmentation du
transport artériel en oxygène, traduisant un trouble de
l’extraction périphérique en oxygène par les cellules [11].

Sepsis bundles

En 2004, la Surviving Sepsis Campaign s’est inspirée de
cette stratégie de prise en charge pour publier les premières
recommandations internationales sur la prise en charge des
patients en choc septique. Ces recommandations, qui avaient
pour objectif de réduire de 25 % la mortalité des patients en
choc septique à travers le monde en cinq ans [12,13], cou-
vraient tous les aspects de la prise en charge des patients en
choc septique : hémodynamique, respiratoire, métabolique,
diagnostique et infectieuse. Elles ont été ensuite réactuali-
sées tous les quatre ans. Ces recommandations exhaustives
ont été résumées, toujours par la Surviving Sepsis Cam-
paign, en un ensemble de points clés appelés bundles. Ces
bundles sont supposés aider les cliniciens à uniformiser et
améliorer la prise en charge des patients en choc septique
avec le but ultime de réduire la mortalité.

De nombreuses études ont montré que l’application de
ces bundles par les cliniciens permettait en effet de réduire
la mortalité [14–25], de réduire la durée de séjour des
patients en réanimation et à l’hôpital [18,23,25], de réduire

les coûts de la prise en charge [23] et d’améliorer la qualité
de vie des patients survivants [23]. Les effets bénéfiques des
bundles dépendent avant tout de la précocité de leur mise en
œuvre [22,26] et sont étroitement liés à l’adhésion des clini-
ciens à leur utilisation [14,16,18,20–26]. À ce titre, une
étude multicentrique récente conduite dans 218 unités de
réanimation aux États-Unis, en Amérique du Sud et en
Europe, entre janvier 2005 et juin 2012 et incluant 29 470
patients, a montré que la mortalité des patients était plus
basse dans les unités de réanimation où l’adhésion des clini-
ciens aux bundles était la plus forte [25]. Ainsi, une augmen-
tation de l’adhésion des cliniciens aux bundles était associée
à une diminution du risque relatif de mortalité de 25 % [25].

L’adhésion des cliniciens varie également selon les diffé-
rentes régions du monde. Elle semble être plus élevée aux
États-Unis qu’en Europe [25,27] et particulièrement faible
en Amérique du Sud [25]. Quoi qu’il en soit, l’adhésion
des cliniciens aux bundles de la Surviving Sepsis Campaign
à l’heure actuelle reste faible, variant de 5 [17,22] à 15 %
[16,20], mais semble pouvoir être améliorée par la mise en
œuvre de programmes d’enseignements dédiés [15–18,20–
26]. À l’heure actuelle, il est toujours difficile d’identifier
quels sont, parmi les bundles concernant la prise en charge
hémodynamique, ceux qui ont le plus d’impact sur la morta-
lité et le devenir des patients. Ainsi, Castellanos-Ortega et al.
ont rapporté que la seule mesure permettant une amélioration
du taux de survie était d’atteindre une SvcO2 supérieure ou
égale à 70 % [18]. Levy et al. ont également confirmé que la
mesure de la SvcO2 mais également de la PVC était indépen-
damment associée à une diminution de la mortalité [25].
Enfin, d’autres études ont montré que seule l’obtention
d’une PAM supérieure à 65 mmHg et une bonne clairance
du lactate [21], ou seule l’administration d’une expansion
volémique et de vasopresseurs si nécessaires, combinée à
l’administration d’une antibiothérapie à large spectre [23],
permettaient d’améliorer la survie. Il est important de noter
que, parmi les bundles, l’optimisation de la SvcO2 est tou-
jours la moins suivie par les cliniciens dans les différentes
études citées précédemment.

Les dernières recommandations et bundles ont été publiés
par la Surviving Sepsis Campaign en 2012 [1]. Les bundles
concernant la prise en charge hémodynamique initiale des
patients en choc septique ont ainsi été divisés en deux par-
ties : ceux qui concernent les trois premières heures et ceux
qui concernent les six premières heures. Il est recommandé,
au cours des trois premières heures de prise en charge, de
mesurer la lactatémie et d’administrer 30 ml/kg de cristalloï-
des en cas d’hypotension artérielle ou d’hyperlactatémie
supérieure ou égale à 4 mmol/l. Au cours des six premières
heures de prise en charge, il est recommandé d’administrer
des vasopresseurs en cas d’hypotension artérielle ne répon-
dant pas à l’expansion volémique initiale afin de maintenir
un objectif de PAM supérieure ou égale à 65 mmHg, de
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mesurer la PVC et la SvcO2 en cas d’hypotension artérielle
ne répondant pas à l’expansion volémique initiale ou en cas
d’hyperlactatémie initiale supérieure ou égale à 4 mmol/l et
enfin de remesurer la lactatémie en cas d’hyperlactatémie
initiale. En d’autres termes, en 2012, les bundles reposent
toujours sur l’EGDT telle que proposée en 2001 par Rivers
et al. [5].

Après ARISE, ProCESS et ProMISe

Actualisation des sepsis bundles hémodynamiques

Depuis 2012, la stratégie thérapeutique « EGDT » est remise
en cause, car trois études multicentriques randomisées (Pro-
CESS, ARISE et ProMISe) n’ont montré aucun bénéfice de la
stratégie EGDT à la phase initiale du choc septique, que ce
soit en termes de mortalité, de durée de défaillance d’organes
ou de durée de séjour en réanimation [28–30]. Cette absence
de bénéfice de l’EGDTa été confirmée dans une méta-analyse
récente [31]. Il faut néanmoins noter qu’une autre méta-
analyse, incluant l’étude ProCESS, mais pas les études
ARISE et ProMISe, a montré que la stratégie EGDT réduisait
significativement la mortalité des patients en choc septique, et
ce, d’autant plus que la prise en charge était précoce [32].

Contrairement à l’étude de Rivers et al. [5], la prise en
charge hémodynamique dans le groupe contrôle dans les
essais ProCESS, ARISE et ProMISe correspondait déjà à
une prise en charge hémodynamique agressive incluant le
recours à l’expansion volémique, à la transfusion sanguine
et aux vasopresseurs, et pouvait de ce fait également être
considérée comme une attitude thérapeutique proche de celle
préconisée dans l’EGDT [33,34], comme en atteste une mor-
talité très basse dans le groupe témoin de ces trois études
randomisées [28–30] comparée à la mortalité dans le groupe
contrôle de l’étude de Rivers et al. [5]. Ainsi, les patients de
ProCESS et ARISE avaient en moyenne des valeurs de
SvcO2 supérieures à 70 % avant toute randomisation, c’est-
à-dire des valeurs de SvcO2 déjà plus élevées que la valeur
cible à atteindre chez les patients inclus dans le bras EGDTet
des valeurs de SvcO2 bien plus élevées que dans l’étude de
Rivers et al. (71 % dans ProCESS et 73 % dans ARISE vs
49 % dans l’étude de Rivers et al.). Il est vraisemblable que
dans l’étude ProMISe, la SvcO2 était relativement élevée
avant toute randomisation dans la mesure où les patients
avaient déjà reçu une quantité substantielle de solutés de
remplissage [30]. Dès lors, il était prévisible que les études
ProCESS, ARISE et ProMISe seraient négatives.

Pourtant, il est important de ne pas négliger la significa-
tion d’une SvcO2 basse (inférieure à 65–70 %). Les études
ProCESS, ARISE et ProMISe ne prouvent en effet pas que
lorsque la SvcO2 est basse, tenter d’atteindre une SvcO2

supérieure à 70 % n’améliore pas le pronostic. Aussi, la pré-

sence d’une SvcO2 basse doit inciter à réfléchir sur l’origine
d’un transport artériel en oxygène insuffisant (bas débit car-
diaque, anémie ou hypoxémie) afin d’adopter un traitement
visant à l’augmenter de façon appropriée. A contrario, la
constatation d’une SvcO2 très élevée (> 80 %) surtout en
cas d’hyperlactatémie, où elle témoigne presque à coup sûr
d’un défaut des capacités d’extraction d’oxygène, rend
caduc tout espoir de réduction de la dette en oxygène par
la simple élévation du transport artériel en oxygène. Dans
certaines situations, la SvcO2 se situe dans une zone grise
entre 70 et 80 % où il est difficile de prédire si un bénéfice
peut être tiré d’une élévation du transport artériel en oxygène
et en particulier du débit cardiaque. Dans ces cas de figure, il
est alors licite de s’aider de variables supplémentaires,
comme par exemple la différence veino-artérielle de la pres-
sion partielle en dioxyde de carbone (PCO2) pour décider
d’augmenter le débit cardiaque.

À la lumière des résultats des études ProCESS, ARISE et
ProMISe, la Surviving Sepsis Campaign a réactualisé ses
bundles en 2015 (Tableau 1). Si ceux concernant la prise en
charge hémodynamique au cours des trois premières heures
sont inchangés par rapport à ceux de 2012, les bundles
concernant la prise en charge au cours des six premières heu-
res ont été modifiés. Ainsi, la recommandation de « mesurer
la PVC et la SvcO2 en cas d’hypotension artérielle ne répon-
dant pas à l’expansion volémique initiale ou en cas d’hyper-
lactatémie initiale supérieure ou égale à 4 mmol/l » a été
actualisée pour « en cas d’hypotension artérielle persistante

Tableau 1 Bundles hémodynamiques actuels

- Bundles concernant les 3 premières heures de prise

en charge

Mesurer la lactatémie

Administrer 30 ml/kg de cristalloïdes en cas d’hypotension

artérielle ou d’hyperlactatémie ≥ 4 mmol/l

- Bundles concernant les 6 premières heures de prise

en charge

Administrer des vasopresseurs (en cas d’hypotension

artérielle ne répondant pas à l’expansion volémique initiale)

pour maintenir une PAM ≥ 65 mmHg

En cas d’hypotension artérielle persistante après expansion

volémique (PAM < 65 mmHg) ou d’hyperlactatémie

intiale ≥ 4 mmol/l, réévaluer la volémie et la perfusion

tissulaire (examen clinique répété, mesure de la PVC

ou de la ScvO2, évaluation échocardiographique au lit

du patient, évaluation de la réponse à l’expansion

volémique)

Remesurer la lactatémie en cas d’hyperlactatémie initiale

PAM : pression artérielle moyenne ; PVC : pression veineuse

centrale ; ScvO2 : saturation veineuse centrale en oxygène
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après expansion volémique (PAM < 65 mmHg) ou d’hyper-
lactatémie initiale supérieure ou égale à 4 mmol/l, réévaluer
le statut volémique et la perfusion tissulaire. Pour ce faire,
répéter l’examen clinique (paramètres vitaux, marbrures,
temps de recoloration cutanée) ou recourir à deux tests parmi
les quatre suivants : mesure de la PVC, mesure de la SvcO2,
évaluation échocardiographique du patient, évaluation de la
précharge-dépendance du patient à l’aide du lever de jambes
passif (LJP) ou tester la réponse à l’expansion volémique
avec un test de remplissage » (http://www.survivingsepsis.
org/Bundles).

Limites des nouveaux sepsis bundles
hémodynamiques

À l’instar des bundles proposés en 2012 [35,36], ceux de
2015 conservent certaines limites (Tableau 2). Tout d’abord,
la mesure de la SvcO2 n’est plus un objectif thérapeutique de
première intention. Comme indiqué plus haut, il est fonda-
mental de bien comprendre que les résultats des trois études
multicentriques randomisées (ProCESS, ARISE et ProMISe)
[28–30] et de la méta-analyse de Angus et al. [31] ne remet-
tent pas en cause une stratégie de prise en charge hémodyna-
mique visant à augmenter le transport en oxygène et à attein-
dre une SvcO2 supérieure ou égale à 70 % chez les patients
avec une SvcO2 inférieure à 70 %, ce qui était le cas chez la
majorité des patients inclus dans l’étude princeps de Rivers et
al. [5] et ce qui est le cas chez un certain nombre de patients
rencontrés dans nos unités [37]. De plus, les nouveaux bund-
les n’indiquent aucune valeur cible de SvcO2. Aussi, les
bundles de 2015 préconisent toujours de mesurer la PVC pour
évaluer le besoin en expansion volémique. Il est pourtant
aujourd’hui très largement démontré que la PVC ne prédit
pas la réponse à l’expansion volémique et qu’elle représente
au mieux un marqueur statique de précharge [38]. Il est main-
tenant largement admis que la gestion de l’expansion volé-
mique est mieux guidée par les indices dynamiques de
précharge-dépendance, au premier rang desquels, le test de
LJP [38–40], comme proposé par les bundles de 2015.

Les nouveaux bundles indiquent qu’il faut administrer
30 ml/kg de solutés cristalloïdes en cas d’hypotension arté-

rielle ou d’hyperlactatémie supérieure ou égale à 4 mmol/l
au cours des trois premières heures de prise en charge des
patients en choc septique. Néanmoins, il est aujourd’hui clai-
rement démontré qu’une balance hydrique positive est un
facteur pronostique péjoratif indépendant chez les patients
de réanimation [41–43]. Une alternative raisonnable serait
d’administrer seulement 10 ml/kg de cristalloïdes au cours
de la première heure de prise en charge et de réévaluer au
décours la pertinence qu’il y a à poursuivre l’expansion volé-
mique (cf. infra et Fig. 1). Cette stratégie permet d’indivi-
dualiser la prise en charge thérapeutique en fonction des
conditions spécifiques du patient.

Les bundles de 2015 incitent, comme les précédents, à
n’administrer, au cours des six premières heures, des vaso-
presseurs que si la PAM reste inférieure à 65 mmHg malgré
l’expansion volémique initiale. Cette attitude risque d’abou-
tir à une administration tardive des vasopresseurs. À cet
égard, une étude récente a montré que le pronostic des
patients en choc septique était intimement lié au délai d’ad-
ministration des vasopresseurs, toute administration retardée
augmentant la mortalité [44]. Les survivants à J28 de choc
septique avaient reçu de la noradrénaline plus précocement
et moins longtemps que les non-survivants. Il y avait égale-
ment une relation directe entre le délai d’administration de la
noradrénaline et la mortalité : au cours des six premières
heures de prise en charge, chaque heure de délai dans
l’administration de la noradrénaline était grevée d’une aug-
mentation de mortalité de 5,3 % [44].

Ces résultats semblent logiques. En effet, l’administration
retardée de vasopresseurs risque d’aboutir à la prolongation
de l’hypotension artérielle. En effet, dans ce contexte de
vasoplégie sévère, l’expansion volémique seule ne peut pas
suffire à restaurer une pression artérielle normale. Il a été
clairement rapporté que non seulement la profondeur, mais
également la durée de l’hypotension artérielle, est associée à
une augmentation de la mortalité [45,46].

L’administration précoce de noradrénaline pourrait avoir
d’autres effets bénéfiques. Tout d’abord, en augmentant le
retour veineux systémique et la précharge cardiaque, la nora-
drénaline permet d’augmenter le débit cardiaque chez les
patients précharge-dépendants [47,48]. Cette augmentation
du débit cardiaque résulte de l’augmentation de la pression
systémique moyenne [49,50] due à l’augmentation du volume
sanguin contraint aux dépens du volume sanguin non
contraint, suite à la vasoconstriction du compartiment veineux
par la noradrénaline. Aussi, l’administration précoce de nora-
drénaline s’accompagne d’une amélioration de la microcircu-
lation, comme en atteste l’amélioration de l’oxygénation tis-
sulaire et de la réserve microcirculatoire évaluée au niveau de
l’éminence thénar par spectrophotométrie infrarouge, chez les
patients en choc septique ayant une hypotension artérielle
marquée [51]. Ces effets bénéfiques sur la microcirculation
pourraient être liés à l’augmentation du débit cardiaque

Tableau 2 Limites des bundles hémodynamiques actuels

La mesure de la ScvO2 n’est plus un objectif thérapeutique

de première intention

Mesurer la pression veineuse centrale pour évaluer la volémie

Administrer de grande quantité de cristalloïdes

Administration tardive des vasopresseurs

ScvO2 : saturation veineuse centrale en oxygène
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décrite précédemment et/ou à l’augmentation de la PAM, qui
permet une augmentation de la pression de perfusion et une
amélioration de la microcirculation dans les lits vasculaires
pression-dépendants. À ce titre, il a été montré qu’il existait
une corrélation entre les indices de perfusion de la microcir-
culation sublinguale et la PAM au cours des six premières
heures de prise en charge des patients en choc septique [52].

Enfin, l’administration précoce de vasopresseurs permet de
limiter l’augmentation de la balance hydrique. À cet effet, il a
été montré, tant dans un modèle murin de choc endotoxinique
[53] que chez les patients en choc septique [44], que l’admin-
istration précoce de noradrénaline permettait de diminuer le
volume de solutés administrés. En particulier, les patients en
choc septique chez qui la noradrénaline était administrée au
cours des deux premières heures de prise en charge recevaient
moins de solutés de remplissage que les patients chez qui la
noradrénaline avait été administrée plus tardivement [44].

Quelle prise en charge hémodynamique
raisonnable du choc septique peut-on proposer
dans les premières heures ?

Gestion de l’expansion volémique

Il paraît raisonnable de préférer une prise en charge indivi-
dualisée des patients à l’application aveugle d’algorithmes
qui se veulent universels. En pratique clinique, il faut proba-
blement distinguer deux situations selon le contexte extra-
ou intrahospitalier.

Dans le contexte extrahospitalier, une hypovolémie vraie
et/ou relative profonde a pu s’installer avec le temps. Il est
logique d’entreprendre une expansion volémique sans délai,
sans s’évertuer à mesurer la PVC ou à rechercher une
précharge-dépendance. Au cours de la première heure, un

Fig. 1 Proposition d’un algorithme pour la gestion de l’expansion volémique à la phase initiale du choc septique. ΔPP : variation respi-

ratoire de la pression artérielle pulsée ; VCI : veine cave inférieure
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volume de 10 ml/kg de solutés cristalloïdes semble raison-
nable (Fig. 1). Ce volume peut être augmenté :

• si la pression artérielle pulsée (systolique–diastolique) est
basse, témoignant d’un bas volume d’éjection systolique ;

• en cas de marbrures étendues ou d’un temps de recolora-
tion cutanée allongé ;

• en cas de fièvre élevée ;

• en cas de sepsis à point de départ abdominal et en pré-
sence de pertes liquidiennes évidentes.

Ce volume peut être inférieur si apparaissent au cours de
l’expansion volémique des signes d’œdème pulmonaire
hydrostatique (dyspnée croissante, diminution de la satura-
tion pulsée en oxygène).

En cas de persistance de l’état de choc après une heure de
prise en charge, il devient nécessaire d’évaluer la précharge-
dépendance avant d’administrer à nouveau des solutés cris-
talloïdes, car on sait que, dans ce type de situation, seule la
moitié des patients augmentent leur débit cardiaque en
réponse à une expansion volémique [54] et qu’une balance
hydrique fortement positive est un facteur indépendant de
mortalité chez les patients en choc septique [41–43]. Ce
délai d’une heure est souvent nécessaire pour réaliser une
échocardiographie, pour insérer un cathéter artériel et un sys-
tème de monitorage hémodynamique. La recherche d’une
précharge-dépendance peut s’effectuer par la mesure de la
variation respiratoire de la pression pulsée chez un patient
ventilé avec un volume courant de plus de 7 ml/kg, adapté
au ventilateur et sans arythmie cardiaque. De façon alterna-
tive, la variabilité respiratoire du diamètre de la veine cave
inférieure analysée par échographie peut être utilisée [55]. Il
est aussi possible de réaliser un LJP [39] et de suivre la
réponse hémodynamique au moyen soit d’un échocardio-
graphe (évolution de l’intégrale temps-vitesse du flux sous-
aortique), soit d’un moniteur de débit cardiaque de type
« analyse du contour de l’onde de pouls » (Fig. 1). Quels
que soient les indices utilisés, il est important de souligner
que la présence d’une précharge-dépendance ne signifie pas
nécessairement que le patient nécessite une expansion volé-
mique. La décision de poursuivre l’expansion volémique
doit se fonder sur la présence simultanée de trois éléments :

• la persistance de signes d’hypoperfusion tissulaire clini-
ques ou biologiques ;

• la présence d’une précharge-dépendance ;

• l’absence de risques majeurs d’œdème pulmonaire.

En cas de risques majeurs d’œdème pulmonaire ou de
syndrome de détresse respiratoire aiguë associés, le clinicien
saura s’aider de la mesure par thermodilution transpulmo-
naire de l’eau pulmonaire extravasculaire et de l’index de
perméabilité vasculaire pulmonaire, et ce, même à ce stade
précoce de la prise en charge. Il peut exister des situations
associant une eau pulmonaire élevée et une précharge-

dépendance marquée. Dans une telle situation de conflit thé-
rapeutique, la décision n’est pas simple et dépend de la pré-
sence et de la gravité respective des principales défaillances.
Par exemple, une défaillance hémodynamique marquée avec
défaillance rénale et/ou hépatique au premier plan peut faire
pencher pour une expansion volémique. A contrario, une
hypoxémie majeure au premier plan peut faire privilégier
l’administration de vasopresseurs malgré la persistance de la
précharge-dépendance.

En cas de choc septique intrahospitalier, il est peu probable
que l’hypovolémie soit très marquée, car le délai entre le
début du sepsis et le diagnostic est par nature plus court, mais
aussi car le patient peut avoir déjà été réhydraté correctement
pour l’affection pour laquelle il se trouve être hospitalisé. Au
demeurant, il a été montré chez les patients déjà hospitalisés
que seule la moitié d’entre eux augmentent leur débit car-
diaque en réponse à une expansion volémique [54]. Aussi et
en raison des risques liés à un remplissage vasculaire excessif,
la démarche thérapeutique doit être plus prudente. Il peut être
recommandé de débuter une expansion volémique par 500 ml
de cristalloïdes en 30 minutes et de décider au terme de cette
période de la conduite ultérieure selon les mêmes modalités
que celles définies ci-dessus. Le volume à administrer peut
être plus ou moins supérieur à 500ml selon les mêmes critères
que ceux énoncés ci-dessus.

Objectifs de pression artérielle moyenne

La PAM correspond à la pression d’amont de perfusion des
organes et représente donc un objectif important de la prise
en charge hémodynamique initiale des patients en choc sep-
tique. Les dernières recommandations préconisent de restau-
rer au minimum une PAM supérieure ou égale à 65 mmHg.
Néanmoins, chez les patients en choc septique avec un anté-
cédent d’hypertension artérielle, avoir un objectif de PAM
plus élevé entre 80 et 85 mmHg plutôt que 65–70 mmHg
permet de diminuer l’incidence de la défaillance rénale et
le recours à l’épuration extrarénale [56]. Il faut néanmoins
souligner que les patients traités en fonction d’un objectif de
PAM entre 80 et 85 mmHg recevront de facto plus de caté-
cholamines et seront plus sujets aux troubles du rythme car-
diaque tels que l’arythmie complète par fibrillation auricu-
laire que les patients traités avec un objectif de PAM entre 65
et 70 mmHg, sans attendre pour autant une différence de
mortalité entre les deux groupes [56]. Ainsi, le niveau de
PAM devrait être individualisé selon les patients : un niveau
de PAM de 65 à 70 mmHg est probablement suffisant chez la
plupart des patients en choc septique alors qu’un niveau de
PAM de 80 à 85 mmHg devrait être plutôt considéré chez les
patients avec un antécédent d’hypertension artérielle [57].
Des niveaux supérieurs à 65–70 mmHg pourraient aussi être
ciblés en cas d’hyperpression abdominale, car la pression
d’aval de perfusion des organes intra-abdominaux n’est alors
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plus négligeable, pouvant atteindre des valeurs supérieures
ou égales à 20 mmHg qui doivent être compensées par une
élévation du même niveau de la pression d’amont, donc de la
PAM, en l’absence de possibilité de réduction rapide de la
pression intra-abdominale. Ce raisonnement peut s’appli-
quer également aux situations où la PVC est anormalement
élevée, car il peut être alors estimé que la pression d’aval de
perfusion au niveau de chaque organe est anormalement éle-
vée. Une pression de perfusion moyenne (PAM–PVC) trop
basse pendant trop longtemps est un facteur favorisant la
survenue d’insuffisance rénale au cours de la phase initiale
des états de choc [58].

Place des inotropes

La fonction cardiaque est fréquemment altérée dans le choc
septique même si le débit cardiaque apparaît conservé, voire
augmenté [59]. Ainsi, près de 60 % des patients en choc
septique présentent dans les 72 premières heures une dys-
fonction cardiaque [60]. Néanmoins, l’administration de
dobutamine, inotrope de référence [1], à seule fin d’augmen-
ter le débit cardiaque à des seuils supraphysiologiques et in
fine de maximaliser le transport artériel en oxygène peut
s’avérer délétère (cf. supra) [9]. De plus, la dobutamine
induit de nombreux effets secondaires, dont des arythmies
cardiaques graves, une augmentation de la consommation
d’oxygène du myocarde et même une hypotension artérielle
par effet vasodilatateur médié par les récepteurs β2 vasculai-
res. Ainsi, il est logique de ne débuter le traitement inotrope
d’une dysfonction contractile lors du choc septique que si :

• le diagnostic de dysfonction systolique ventriculaire gau-
che est certain (par exemple fraction d’éjection ventricu-
laire gauche inférieure à 45 %, alors que la pression arté-
rielle est restaurée) ;

• le débit cardiaque est insuffisant pour satisfaire les besoins
en oxygène des tissus, comme suggéré par une valeur de
SvcO2 abaissée et/ou une différence veino-artérielle de
PCO2 élevée dans un contexte d’hyperlactatémie ;

• la volémie du patient a pu être déjà optimisée et une éven-
tuelle anémie corrigée [57].

Il faut néanmoins garder à l’esprit que lors du sepsis, la
réponse des récepteurs β1 aux agents β1-adrénergiques peut
être réduite [61] ne garantissant pas une pleine efficacité de
ces agents.

Prise en charge microcirculatoire

Des anomalies de la microcirculation sont fréquemment
retrouvées à la phase initiale du choc septique et sont des
facteurs pronostiques indépendants [62]. S’il semble y avoir

une dissociation entre les paramètres macro- et microcircu-
latoires [63,64], cette dissociation est probablement moins
marquée au stade initial du sepsis [65]. À cet égard, il existe
à la phase initiale de la prise en charge du choc septique
une corrélation significative entre certains paramètres micro-
circulatoires, la PAM et la SvcO2 [65]. De même, une amé-
lioration de la microcirculation sublinguale a été rappor-
tée après correction des anomalies de la macrocirculation
[66,67], et il a été montré que l’amélioration de la microcir-
culation en réponse à une attitude de type EGDT était asso-
ciée à une diminution des défaillances d’organes [68]. Ainsi,
il pourrait être intéressant de monitorer la microcirculation
dès la prise en charge initiale des patients en choc septique
et de guider la prise en charge macrocirculatoire à partir
de paramètres microcirculatoires. Néanmoins, les thérapeu-
tiques ciblant spécifiquement la microcirculation, telles que
le monoxyde d’azote inhalé ou les donneurs de monoxyde
d’azote, n’ont pour le moment pas démontré leur efficacité
[69,70].

Monitorage hémodynamique

Actuellement, l’échographie cardiaque est la technique
d’évaluation hémodynamique de première intention à la
phase initiale des états de choc [71,72]. L’échographie car-
diaque a l’inconvénient de ne pas permettre un monitorage
hémodynamique facile et continu. Néanmoins, il n’est pas
recommandé de recourir à un monitorage hémodynamique
avancé chez les patients s’améliorant rapidement après la
mise en route des thérapeutiques initiales [57,72]. A contra-
rio, chez les patients en état de choc sévère et/ou cumulant
une défaillance hémodynamique et respiratoire, il semble
licite de recourir à un monitorage hémodynamique avancé,
que ce soit la thermodilution transpulmonaire ou le cathéter
artériel pulmonaire. Ce dernier doit être préféré en cas de
dysfonction ventriculaire droite suspectée ou diagnostiquée
par échocardiographie [57,72].

Conclusion

Le pronostic du choc septique est intimement lié à la préco-
cité et à l’agressivité de la prise en charge hémodynamique
initiale, qui repose à l’heure actuelle toujours sur l’EGDT
telle que décrite par Rivers et al. Si l’intérêt de l’EGDT a
récemment été remis en cause, une stratégie de prise en
charge hémodynamique visant à augmenter le transport en
oxygène et à atteindre une SvcO2 supérieure ou égale à
70 % chez les patients en choc septique avec une SvcO2

basse reste néanmoins primordiale. Enfin, plus que d’appli-
quer aveuglément des protocoles prédéfinis, il est préférable
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d’individualiser la prise en charge hémodynamique des
patients en choc septique.

Liens d’intérêts : J-L. Teboul et X. Monnet sont membres
duMedical Advisory Board de Pulsion Medical Systems. M.
Jozwiak déclare ne pas avoir de lien d’intérêt.
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