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Résumé Le traitement du syndrome de détresse respira-
toire aiguë (SDRA) fait l’objet, depuis longtemps, de nom-
breux travaux de recherche, sources d’intenses controverses.
L’actualité dans ce domaine est riche et très variée. Les effets
sur le pronostic du SDRA de traitements couramment utilisés
ont pu récemment être précisés. Par exemple, il a été démon-
tré que le décubitus ventral, qui n’avait montré jusqu’ici
qu’une amélioration de l’hématose sans effet sur la mortalité,
pouvait améliorer la survie des patients les plus sévèrement
hypoxémiques. L’utilisation de curares à la phase aiguë du
SDRA a également montré un effet bénéfique sur la survie.
La place de l’oxygénation par membrane extracorporelle
(ECMO) dans la prise en charge du SDRA reste à définir,
malgré des données laissant supposer une possible efficacité.

Par ailleurs, une voie de recherche s’est ouverte avec
l’avènement des thérapies cellulaires. En effet, les cellules
souches mésenchymateuses semblent pouvoir à la fois favo-
riser la réparation de l’épithélium alvéolaire et prévenir des
risques infectieux. Leur efficacité dans les modèles animaux
de SDRA demande à être confirmée par des études chez
l’homme. Enfin, certaines thérapeutiques prometteuses ont
montré leurs limites. C’est le cas notamment des agonistes
béta-adrénergiques et des acides gras oméga-3 qui ont mon-
tré leur inefficacité dans plusieurs grandes études cliniques
sur le SDRA.
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Abstract Treatment of acute respiratory distress syndrome
(ARDS) has been subject to many researches, sometimes
leading to intense controversy. New findings in this field
are varied. Effects on prognosis of commonly used treat-
ments for ARDS have recently been investigated. Consis-
tently, prone position, previously known to improve oxyge-
nation without effect on mortality, has been shown to
improve survival of the most severely hypoxemic patients.
Administration of neuromuscular blocking agents in the
acute phase of ARDS has been also shown to be beneficial
on survival. In contrast, the exact place of extracorporeal
membrane oxygenation (ECMO) in ARDS management
remains to be defined despite data suggesting its possible
efficiency. In addition, a new era of research has emerged
with the advent of cell therapy. Mesenchymal stem cells
are able to both promote alveolar epithelium repair and pre-
vent infections. Their efficacy in animal models of ARDS
still needs to be confirmed by clinical trials. Finally, other
promising therapies including beta-2 adrenergic agonists and
omega-3 fatty acids have shown significant limitations in
large clinical studies on ARDS.
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Introduction

Le syndrome de détresse respiratoire aiguë (SDRA) est
depuis près de quatre décennies l’objet de nombreux travaux
de recherche tant fondamentale que clinique qui ont participé
à l’amélioration du pronostic des patients hospitalisés en réa-
nimation [1]. Cet article est destiné à faire le point sur les
nouveautés thérapeutiques sur le SDRA. En effet, certaines
hypothèses ont récemment pu être testées lors de grands
essais cliniques ou au cours de recherches sur des modèles
animaux. Par ailleurs, certaines méta-analyses récemment
publiées ont permis de répondre en partie aux interrogations
des cliniciens.
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En 2012, une nouvelle définition du SDRA (The Berlin
Definition) a été élaborée grâce à une méthode originale asso-
ciant un consensus entre experts et une évaluation de ce
consensus par méta-analyse d’une cohorte historique [2].
Cette nouvelle définition identifiant trois stades de SDRA
(léger [ancien « acute lung injury »], modéré et sévère) per-
mettra sans doute de préciser la place des différentes théra-
peutiques en fonction du degré de gravité.

Compte tenu de la grande diversité des traitements testés
dans le SDRA, nous avons pris le parti de prendre le mot
« thérapeutique » dans son acception la plus large, sans
nous limiter aux seuls essais pharmacologiques, en choisis-
sant un ou deux aspects particulièrement démonstratifs de
la prise en charge dans ses différentes composantes : méca-
nique ventilatoire et oxygénation (décubitus ventral [DV]
et curares) ; résorption de l’œdème pulmonaire (agoniste
béta-adrénergiques) ; réparation tissulaire (cellules sou-
ches) et immunomodulation (acides gras oméga-3).

Thérapeutiques autour de la ventilation
mécanique

Les modalités de stratégies ventilatoires, qui sont au cœur de
la prise en charge du SDRA, seront abordées dans un autre
chapitre. Nous avons pris le parti d’aborder trois domaines
autour de la ventilation mécanique qui ont récemment fait
l’actualité : le DV, les curares et l’oxygénation par mem-
brane extracorporelle (ECMO).

Concernant d’autres domaines, tels que le volume courant
(Vt), le niveau de pression expiratoire positive (PEP), l’inha-
lation de monoxyde d’azote (NO) et la ventilation à haute
fréquence (High frequency oscillatory ventilation, HFOV),
il n’y a pas eu de publications ces derniers mois. Il n’existe
toujours pas de réponse précise aux questions du Vt idéal
(6 ou 8 ml/Kg) ni du niveau de PEP idéal bien qu’une
méta-analyse semble suggérer que les cas les plus sévères
pourraient bénéficier d’une PEP plus haute [3]. Malgré les
résultats d’une méta-analyse n’incluant que peu de patients
qui semble indiquer une possible supériorité de l’HFOV, il
convient d’attendre les résultats d’une étude (OSCAR) plus
ambitieuse débutée en 2007 avant de tirer des conclusions
définitives sur l’intérêt de cette technique de ventilation [4].
Enfin, l’inhalation de NO améliore transitoirement l’héma-
tose sans bénéfice sur la survie ou la durée de ventilation [5].

Le décubitus ventral

L’amélioration de l’oxygénation lors de la mise en DV des
patients atteints de SDRA a été clairement démontrée dans
plusieurs grandes études randomisées [6-9]. Ces résultats
reposent sur des mécanismes physiologiques associant un
recrutement de zones postéro-basales mal ventilées permet-

tant une homogénéisation des rapports ventilation/perfusion ;
la suppression de la compression du parenchyme pulmonaire
par le cœur ; mais également une diminution des lésions
induites par la ventilation mécanique (ventilator induced
lung injury, VILI [10]) [11,12]. Néanmoins, aucun effet sur
la mortalité ou sur la durée de séjour en réanimation n’a pu
être mis en évidence, conduisant ainsi certains cliniciens à
douter de l’efficacité de cette technique, bien que des analy-
ses post hoc suggèrent un effet bénéfique chez les patients
les plus sévères. Trois méta-analyses publiées récemment
apportent un nouvel éclairage sur l’intérêt du DV dans le
SDRA.

La première de ces méta-analyses a été publiée en 2010
dans Intensive Care Medicine [13]. L’objectif de ce travail
était de comparer les résultats du DV en fonction de la pro-
fondeur de l’hypoxémie. Pour cela, les auteurs ont construit
deux groupes à l’aide des patients de dix études : un groupe
de patients sévèrement hypoxémiques (PaO2/FiO2 <100
mmHg) et un groupe de patients modérément hypoxémiques
(100 mmHg< PaO2/FiO2 <300 mmHg). Ainsi, le DV rédui-
sait la mortalité des patients sévèrement hypoxémiques
(risque relatif [RR] 0,84 ; intervalle de confiance [95 % IC]
0,74-0,96 ; p=0,01) mais pas celle des patients modérément
hypoxémiques (RR 1,07 ; 95 % IC 0,93-1,22 ; p=0,36).

La deuxième de ces méta-analyses [14], publiée en juin
2010, s’est intéressée au pronostic des patients inclus dans
les quatre grandes études sur le DV [6-9] en analysant deux
groupes : les SDRA modérément hypoxémiques (PaO2/FiO2

compris entre 200 et 100 mmHg) et les SDRA sévèrement
hypoxémiques (PaO2/FiO2 <100 mmHg). Alors que dans le
groupe des SDRAmodérément hypoxémiques le DV n’a pas
d’effet sur le pronostic, dans le groupe des SDRA sévère-
ment hypoxémiques, il existe une réduction absolue de la
mortalité à la dernière visite de suivi d’environ 10 %.

La troisième méta-analyse [15], publiée en 2011, a inclus
sept essais randomisés (soit 1615 patients). En analysant
l’ensemble de ces patients, le DV ne semblait pas réduire la
mortalité en réanimation (Odds ratio [OR] 0,95 ; 95 % IC
0,75-1,2 ; p=0,39). Néanmoins, les quatre études les plus
récentes avaient plusieurs avantages par rapport aux trois
autres : 1) elles n’incluaient que des patients dont le rapport
PaO2/FiO2 était inférieur à 200 mmHg ; 2) un protocole de
ventilation protectrice était recommandé et appliqué ; et 3) les
séances de DV étaient plus longues (17 à 24 h/jour). L’analyse
des patients de ces quatre études, plus robustes sur le plan
méthodologique, a montré une réduction significative de la
mortalité en réanimation (OR 0,71 ; 95 % IC 0,5-0,99 ;
p=0,048)

Les résultats de ces trois méta-analyses viennent renforcer
la conviction de la nécessité d’évaluer les traitements du
SDRA en fonction de la gravité de celui-ci. La nouvelle défi-
nition du SDRA introduisant la notion de niveau de gravité
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du SDRA sera donc un outil indispensable pour mener de
nouvelles études de grandes envergures.

L’étude PROSEVA est un essai multicentrique prospectif
randomisé contrôlé testant l’effet du DV sur la mortalité chez
des patients en SDRA sévère (PaO2/FiO2 <150 mmHg avec
FiO2≥60 % et PEP ≥5 cm H2O) recevant une ventilation
mécanique protectrice [16]. Les résultats de ce travail qui
seront publiés très prochainement confirment l’effet positif
du DV sur la survie chez le patient présentant un SDRA
relativement sévère et ventilé de façon protectrice.

Quoi qu’il en soit, le DV doit faire partie de l’arsenal
thérapeutique du SDRA en particulier lorsqu’il s’agit d’un
SDRA sévère. Cette technique simple peut permettre une
amélioration de l’hématose et éviter ainsi le recours à des
techniques plus invasives telles que l’ECMO. On peut d’ail-
leurs regretter que dans certaines études évaluant la place de
l’ECMO dans le SDRA, cette technique simple n’ait pas été
plus utilisée [17].

Les curares

L’étude française de Papazian et al. publiée dans le New
England Journal of Medicine en 2010 [18] est une des rares
études randomisées sur le SDRA où une différence de mor-
talité a été mise en évidence. Dans cette étude multicentrique
incluant 340 patients, un traitement de 48 heures par cisatra-
curium (ou placebo) était administré à des patients souffrant
d’un SDRA avec certains critères de gravité (PaO2/FiO2
<150 mmHg et PEP ≥ 5 cm d’eau). Le risque relatif de décès
à 90 jours dans le groupe cisatracurium, en comparaison
avec le groupe placebo, était de 0,68 (95 % IC 0,48-0,98 ;
p=0,04), après ajustement sur trois paramètres : le rapport
PaO2/FiO2, la pression de plateau et le SAPSII. Par ailleurs
le taux de neuromyopathies acquises en réanimation n’était
pas différent entre les deux groupes.

Une méta-analyse récente [19] sur ce sujet a regroupé
l’étude de Papazian et al. et deux plus anciennes [20,21].
Les patients traités par des curares à la phase initiale du
SDRA avaient une mortalité plus faible (RR 0,71 ; 95 % IC
0,55-0,90), un plus grand nombre de jours sans ventilation
mécanique après 28 jours (p=0,002), une augmentation de
leur rapport PaO2/FiO2 (p=0,004) et une incidence plus
faible de barotraumatisme (4 % vs 9 %, p=0,004). Par ail-
leurs l’incidence des neuromyopathies acquises en réanima-
tion était similaire dans les deux groupes.

Les mécanismes qui expliquent ces résultats restent débat-
tus. Il a été démontré, notamment, que l’utilisation de curares
au cours du SDRA diminuait la quantité de cytokines pro-
inflammatoires dans le liquide de lavage broncho-alvéolaire
[20]. La prévention des asynchronies patient/ventilateur grâce
à l’utilisation de curares pourrait prévenir les lésions de VILI
et ainsi expliquer cet effet « anti-inflammatoire ».

Quoi qu’il en soit, compte tenu de ces données, l’utilisa-
tion de curares (en particulier de cisatracurium) doit être
recommandée à la phase aiguë des SDRA sévères. Une aug-
mentation du risque de neuromyopathies acquises en réani-
mation n’a pas été observée dans ces études. Toutefois, une
attention particulière est souhaitable pour les patients rece-
vant simultanément un traitement par corticoïdes ou présen-
tant des hyperglycémies prolongées [22].

L’oxygénation par membrane extracorporelle (ECMO)

Cette technique qui avait montré des résultats très peu
concluants dans les années 1970 [23] est de nouveau au cœur
de l’actualité. En effet, les progrès réalisés dans les circuits
de circulation extracorporelle ont rendu cette technique plus
sûre. De plus, l’épidémie de grippe A H1N1 a conduit cer-
tains centres spécialisés à l’utiliser en « sauvetage » des
SDRA les plus graves [24]. La technique de choix pour cette
indication reste l’ECMO veino-veineuse [25].

L’étude CESAR publiée en 2009 est la seule étude contrô-
lée publiée à ce jour où les techniques modernes d’ECMO
ont été utilisées [17]. Dans ce travail incluant 180 patients
présentant une insuffisance respiratoire aiguë réversible,
deux stratégies étaient comparées : une stratégie de prise
en charge conventionnelle du SDRA et une stratégie de
transfert vers un centre spécialisé dans le traitement du
SDRA et disposant de l’ECMO. Le critère de jugement prin-
cipal, qui était le décès ou le handicap sévère à six mois, s’est
avéré plus fréquent dans le groupe stratégie conventionnelle
que dans le groupe des patients transférés dans un centre
spécialisé (53 % vs 37 %, RR 0,69 ; 95 % IC 0,05-0,97 ;
p=0,03). Malgré ce résultat marquant, cette étude ne permet
pas de répondre à l’intérêt de l’ECMO au cours du SDRA
pour les raisons suivantes : 1) Seulement 76 % des patients
transférés ont finalement été placés sous ECMO ; 2) Dans le
groupe stratégie conventionnelle, un protocole de ventilation
protectrice n’était pas recommandé, ce qui a conduit à ce
qu’une proportion non négligeable de patients ne soient
pas ventilés tel qu’il est recommandé par les experts.

La même équipe anglaise a publié en 2011 une étude de
cohorte comparant également ces deux stratégies (prise en
charge conventionnelle ou transfert vers un centre spécialisé)
chez des patients atteints d’un SDRA au cours d’une pneu-
monie virale au virus A H1N1 [26]. Une méthode statistique
complexe utilisant des scores de propension était utilisée
pour rendre les deux groupes de patients comparables. La
mortalité était plus faible dans le groupe de patients transfé-
rés (23,7 % vs 52,5 % ; RR 0,51 ; 95 % IC 0,31-0,81 ;
p=0,006). Là encore, seulement 69 des 80 patients du groupe
« interventionnel » étaient finalement mis sous ECMO et les
patients du groupe « conventionnel » n’avaient pas de pro-
tocole prédéfini de ventilation protectrice.
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Les techniques d’ECMO continuent de progresser. Les
nouveaux circuits permettent une anticoagulation moins
importante et réduisent ainsi les risques de complications
hémorragiques. Par ailleurs, l’introduction récente de canu-
les type Avalon bi-caves double lumière a permis de mini-
miser les risques lors de la pose car elles ne nécessitent qu’un
seul abord vasculaire (jugulaire interne) [27]. Cette nouvelle
canule permet de réduire les phénomènes de recirculation
qui réduisent l’efficacité de l’oxygénation du sang et permet
également d’améliorer la mobilité du patient en s’affranchis-
sant de l’abord vasculaire fémoral.

À ce jour, l’ECMO reste une thérapeutique de sauvetage
réservée au SDRA sévère présentant une hypoxémie pro-
fonde réfractaire et ce malgré d’autres traitements tels que
le DV et le monoxyde d’azote. Certains auteurs évoquent
l’hypothèse d’un intérêt de l’ECMO pour réduire le VILI
grâce à la possibilité de réaliser une ventilation « très protec-
trice » (« rest lung ») mais ceci reste à démontrer [28]. Par
ailleurs, cette technique ne doit, pour l’instant, s’envisager
que dans des centres spécialisés qui disposent d’une expé-
rience importante (médecins et personnel paramédical for-
més) et dans lequel des chirurgiens cardiaques ou vasculaires
sont présents. Afin d’évaluer plus précisément la place de
l’ECMO dans le SDRA, une étude multicentrique française
(EOLIA) est en cours.

Thérapeutiques pharmacologiques
et cellulaires

Les travaux de recherche menés depuis de nombreuses
années sur différents traitements pharmacologiques du
SDRA n’ont malheureusement pas été à l’origine de succès
cliniques [29]. Dans l’actualité récente, trois grands sujets
ressortent : les cellules souches mésenchymateuses, les ago-
nistes béta-adrénergiques et les stratégies nutritionnelles.

Il n’y a pas de grandes nouveautés concernant la cortico-
thérapie qui reste utilisée dans les cas les plus sévères malgré
des données contradictoires dans la littérature [30,31]. Les
thérapies par surfactant exogène, utilisées dans la préven-
tion et le traitement des détresses respiratoires chez les nou-
veau-nés prématurés, n’ont malheureusement pas démontré
d’efficacité chez l’adulte [32].

Les cellules souches mésenchymateuses

Récemment, un intérêt croissant s’est porté sur la thérapie
cellulaire grâce aux succès expérimentaux de la recherche
sur les cellules souches. Les cellules souches mésenchyma-
teuses ont des capacités illimitées de renouvellement et de
différenciation. Elles ont notamment la capacité de se diffé-
rencier en cellules alvéolaires et ainsi de participer à la répa-
ration du poumon lésé [33]. Deux articles, publiés en 2012

dans Thorax, ont contribué à identifier les mécanismes phy-
siologiques impliqués dans la protection et la réparation du
poumon lésé [34, 35].

Gupta et al. [35] ont démontré dans un modèle de pneu-
monie à E. coli chez la souris, que l’administration intratra-
chéale de cellules souches mésenchymateuses quatre heures
après l’inoculation d’E. coli avait un effet protecteur. En
effet, l’œdème pulmonaire, les comptes bactériens et certains
paramètres inflammatoires (macrophage inflammatory
protein-2 [MIP-2], Tumor necrosis factor [TNF]-alpha et
myéloperoxidase [MPO]) étaient significativement plus fai-
bles dans le groupe des souris ayant reçu les cellules souches
mésenchymateuses. De plus, une augmentation importante
de la survie à 48 heures accompagnait l’administration de
cellules souches. L’amélioration de la clairance bactérienne
en présence de cellules souches mésenchymateuses était due
en partie à la sécrétion par celles-ci d’une protéine antibac-
térienne (lipocalin 2).

Dans l’article de Curley et al. [34], les cellules souches
mésenchymateuses étaient administrées par voie intravei-
neuse chez des rats souffrant de lésions pulmonaires induites
par la ventilation mécanique. Après 48 heures d’observation,
les rats traités par cellules souches mésenchymateuses
avaient, par comparaison au groupe contrôle, une meilleure
compliance pulmonaire, une réduction de l’eau pulmonaire,
une diminution des cytokines inflammatoires et des lésions
histologiques pulmonaires moins importantes. Cet effet de
réparation de l’épithélium alvéolaire lésé par la ventilation
mécanique était médié par la sécrétion d’un facteur de crois-
sance : le KGF (Keratinocyte growth factor). Ces deux
études ont donc confirmé que les cellules souches mésen-
chymateuses pouvaient avoir un intérêt dans la protection
du poumon lésé par le biais à la fois d’un effet antibactérien
et d’une accélération des mécanismes de réparation de
l’épithélium.

L’effet antibactérien de ces cellules a également été étu-
dié dans un modèle de septicémie à bacille gram négatif
chez la souris [36]. Dans ce travail où les souris traitées
par cellules souches mésenchymateuses ont une meilleure
survie, les auteurs ont montré que cet effet bénéfique était
en partie lié à l’activation de la phagocytose des monocytes
circulants.

Avant d’envisager des essais cliniques, il reste à détermi-
ner si ces effets bénéfiques sont induits par les cellules sou-
ches mésenchymateuses elles-mêmes, leurs produits de
sécrétion ou les deux. Chez des patients souffrant d’infarctus
du myocarde [37], l’utilisation de ces cellules s’est déjà avé-
rée efficace (réduction du nombre d’épisodes de tachycardie
ventriculaire, amélioration du volume expiré maximal par
seconde et de la fraction d’éjection du ventricule gauche)
et sûre. Cette nouvelle voie de recherche devrait donc faire
l’objet de travaux chez l’homme dans les prochaines années.
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Les agonistes bêta-adrénergiques

Les agonistes bêta-adrénergiques sont depuis plusieurs
années l’objet de travaux en raison de leur activité sur diffé-
rents mécanismes impliqués dans la constitution de l’œdème
alvéolaire. En effet, cette classe de médicament possède une
activité anti-inflammatoire [38] mais favorise également le
transport du sodium au travers de l’épithélium alvéolaire
permettant ainsi une réabsorption du liquide alvéolaire
[39]. Par ailleurs, les agonistes bêta-adrénergiques pour-
raient favoriser la réparation de l’épithélium alvéolaire après
une agression de celui-ci [40] ainsi que diminuer le flux des
protéines à travers la barrière alvéolo-capillaire [41].

Toutes ces données expérimentales ont conduit à la pre-
mière étude BALTI (Beta-agonist Lung Injury Trial) [42].
Cette étude randomisée monocentrique incluant 40 patients
en SDRA avait montré qu’un traitement par salbutamol
intraveineux pendant sept jours permettait de diminuer la
quantité d’eau pulmonaire extravasculaire ainsi que la pres-
sion de plateau. Fort de ces résultats, la même équipe a
publié récemment une étude comparable multicentrique
(BALTI 2) mais dont la conception a été réalisée pour recher-
cher l’effet des agonistes bêta-adrénergiques sur le pronostic
des patients présentant un SDRA [43]. Dans ce travail, les
patients recevaient soit un traitement par salbutamol intra-
veineux à la dose de 15 µg/kg de poids idéal soit un placebo.
L’étude a été arrêtée après la deuxième analyse intermédiaire
qui montrait un excès de mortalité à 28 jours dans le groupe
salbutamol (34 % vs 23 % ; RR 1,47 ; 95 % IC 1,03-2,08).
Les patients traités par salbutamol présentaient également
plus d’épisodes de tachycardie nécessitant l’arrêt du traite-
ment (14 % vs 1 %, RR 11,71 ; 95 % IC 2,81-48,88) et plus
d’épisodes d’arythmie cardiaque (9 % vs 2 % ; RR 4,75 ;
95 % IC 1,39-16,23).

Les agonistes bêta-adrénergiques ont aussi été testés par
voie inhalée chez des patients présentant un SDRA [44].
Cette étude a également été stoppée en raison de l’ineffica-
cité du traitement. En effet, le nombre de jours sans ventila-
tion mécanique (14,4 % vs 16,6 %, p=0,087) ainsi que la
mortalité hospitalière (23 % vs 17,7 %, p=0,3) étaient iden-
tiques dans les 2 groupes.

Ces résultats négatifs malgré une base physiologique
forte peuvent s’expliquer par différentes hypothèses : 1)
les agonistes bêta-adrénergiques sont moins efficaces pour
la résorption de l’œdème alvéolaire lorsque l’alvéole est
sérieusement lésée ; 2) Les effets secondaires cardiovascu-
laires (en particulier par voie intraveineuse) contrebalan-
cent les effets bénéfiques de ces médicaments. Quoi qu’il
en soit, on ne peut donc pas recommander l’utilisation des
agonistes beta-adrénergiques, quelle qu’en soit la voie
d’administration dans le traitement de l’œdème alvéolaire
du SDRA.

Thérapeutiques nutritionnelles

Les récentes publications sur la prise en charge nutritionnelle
dans le SDRA se sont focalisées sur deux sujets principaux :
les acides gras oméga-3 et les stratégies d’initiation de la
nutrition entérale. Il existe plusieurs données expérimentales
qui rapportent qu’un régime riche en acides gras oméga-3
comportant notamment l’acide éicosapentaénoïque (EPA) et
l’acide docosahexaénoïque (DHA) peut réduire la réaction
inflammatoire grâce à l’inhibition de certains médiateurs
inflammatoires, tels que l’éicosanoïde, impliqués dans la phy-
siopathologie du SDRA [45-47]. Par ailleurs, on sait que les
patients souffrant de SDRA présentent des taux d’acides gras
oméga-3 très faibles.

C’est dans ce contexte que Stapleton et al. [48] ont mené
une étude de phase II randomisée incluant 90 SDRA rece-
vant des acides gras oméga-3 sous forme d’huile de poisson
ou un placebo. Le critère de jugement principal qui était le
taux d’interleukine (IL)-8 dans le liquide de lavage broncho-
alvéolaire était similaire dans les deux groupes. Par ailleurs,
il n’existait pas de différence en termes de nombre de défail-
lances d’organes, de durée de ventilation mécanique ou de
mortalité.

Une autre étude, publiée en 2011 dans le JAMA, s’est
intéressée à l’effet de l’administration d’acides gras oméga-
3, d’acide gamma-linolénique et d’antioxydant sur le nom-
bre de jours de ventilation mécanique en cas de SDRA [49].
Cette combinaison de suppléments nutritionnels avait déjà
donné des résultats encourageants dans trois petites études
s’intéressant à des SDRA ou des sepsis avec défaillance res-
piratoire [50-52]. Cette étude OMEGA a dû être arrêtée
après l’inclusion de 272 patients pour cause de futilité. En
effet, malgré une nette augmentation des concentrations
d’acide éicosapentaénoïque dans le sérum des patients traités
avec ces compléments nutritionnels, ils avaient moins de
jours sans ventilation mécanique (14 vs 17,2, p=0,02), moins
de jours passés hors de la réanimation (14 vs 16,7, p=0,04) et
également une tendance à une mortalité plus élevée après 60
jours (26,6 % vs 16,3 %, p=0,054).

La stratégie d’initiation de la nutrition entérale ainsi que
la quantité de calories à apporter ont fait l’objet de multiples
travaux dont les résultats ne sont pas univoques. Plusieurs
observations ont montré que les patients qui recevaient les
pourcentages les plus élevés de calories nécessaires avaient
moins d’infections, moins de jours de ventilation mécanique
et même une meilleure survie [53,54]. Néanmoins, des don-
nées contradictoires existent montrant qu’un régime hypoca-
lorique peut réduire la durée de ventilation mécanique et
améliorer la survie des patients [55-58]. C’est dans ce
contexte que l’étude EDEN a été menée [59]. Dans ce tra-
vail, deux stratégies d’apports nutritionnels durant les six
premiers jours de réanimation étaient comparées. La pre-
mière était une stratégie où les apports caloriques étaient
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réduits à 10 ml/h (soit 10 à 20 Kcal/h) appelé « trophic nutri-
tion » (c’est-à-dire qui permet de maintenir la trophicité de
l’épithélium digestif). La deuxième stratégie consistait à
atteindre le plus vite possible les objectifs de besoins calori-
ques en débutant d’emblée à 25 ml/h de nutrition entérale
(« full enteral feeding »). Malgré près de 500 patients inclus
dans chaque groupe, aucune différence n’a été mise en
évidence, que ce soit sur le critère de jugement principal
(nombre de jours sans ventilation mécanique après 28 jours),
ou sur les critères secondaires (défaillances d’organe et
mortalité).

Conclusion

L’efficacité de certaines thérapeutiques, telles que le DVet les
curares, sur le pronostic du SDRA a pu récemment être prou-
vée, grâce notamment à la sélection de patients plus sévère-
ment hypoxémiques dans les études cliniques. Ceci renforce
l’intérêt de la nouvelle définition du SDRA qui introduit trois
stades de gravité. Les nouvelles thérapeutiques pourront ainsi
être évaluées en fonction de ces trois stades. Les cellules sou-
ches mésenchymateuses font actuellement partie des voies de
recherche les plus innovantes dans le SDRA. En effet, elles
ont montré, grâce en partie à une activité paracrine (sécrétions
de cytokines anti-inflammatoires, de facteurs de croissance et
de peptides antibactériens), qu’elles pouvaient jouer un rôle
dans la réparation de l’épithélium alvéolaire lésé et dans la
prévention des infections. Des études chez l’homme devraient
bientôt être conduites. Enfin, la place de l’ECMO dans la
prise en charge du SDRA reste à déterminer. Une étude fran-
çaise multicentrique est actuellement en cours afin de répon-
dre à cette question.

Conflit d’intérêt : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérêt.
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