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RESUME

Introduction : La prise en charge optimale du sepsis grave dans les départements d'urgence a
connu une évolution rapide. Le but des présentes lignes directrices est de revoir pour le bénéfice
des médecins d'urgence canadiens les principes clés qui régissent la prise en charge du sepsis
grave en se fondant sur un systéme de classification fondé sur des preuves.

Méthodes : Ce sont les membres du comité de I’ACMU pour les soins critiques, ou comité C4 (pour
CAEP Critical Care Interest Group) qui ont déterminé les secteurs clés de la prise en charge des pa-
tients atteints de sepsis. Chaque membre du C4 avait pour tache de répondre a une question qui
lui avait été assignée aprés avoir fait un survol de la littérature établie selon le systéme de classifi-
cation Oxford, aprés quoi, chaque secteur faisait I'objet d’une seconde révision par un autre mem-
bre du C4. D’autres experts de |'extérieur ont procédé a un troisieme examen et les modifications
ont été déterminées par voie de consensus. La classification reposait sur des publications révisées
par des pairs uniquement, et la ou les preuves étaient insuffisantes pour répondre a une question
importante, le groupe a proposé un «point pratique».

Résultats : Le projet a débuté en 2005 et a pris fin en décembre 2007. Les secteurs clés qui ont été
passés en revue incluent la définition du terme sepsis, I'utilisation des interventions effractives, la
réanimation liquidienne, |'utilisation d’agents vasopresseurs/inotropes, I'importance des préleve-
ments pour culture aux départements d'urgence, |'antibiothérapie et le contréle des sources.
Parmi les autres secteurs examinés, mentionnons |'utilisation des corticostéroides, la protéine C ac-
tivée, les transfusions et la ventilation mécanique.

Conclusion : La prise en charge précoce du sepsis dans les départements d'urgence est extréme-
ment importante pour améliorer le pronostic des patients. L'énoncé de position du C4 sur le sepsis
fournit un cadre de travail afin d’améliorer les soins prodigués a cette population de patients
dans les départements d'urgence.
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Introduction

La prise en charge du sepsis a récemment attiré 1’attention
dont elle aurait dii bénéficier depuis longtemps. Selon les
preuves recueillies, il est indispensable de reconnaitre et de
traiter rapidement les patients victimes de sepsis grave.
Compte tenu de la grande incidence du sepsis, de ses cofits
et de la mortalité qui y est associée et parce que cette affec-
tion touche des patients déja affectés par des comorbidités
médicales et chirurgicales, sa prise en charge optimale est
de toute premiere importance pour de nombreux médecins.
Ce sont toutefois, les médecins d’urgence qui sont les
mieux placés pour exercer un impact significatif sur le
pronostic de ces patients.

Bien que des lignes directrices sur le sepsis aient déja
été publiées, elles ont peu mis I’accent sur les patients qui
consultent a I’'urgence ou sur le systeéme de soins de santé
canadien. C’est pourquoi 1’Association canadienne des
médecins d’urgence (ACMU) et son Comité sur les soins
critiques, ou C4 (pour CAEP Critical Care Interest
Group) ont mis sur pied ce projet en 2005. L’ objectif était
de fournir des lignes directrices concises, a jour et fondées
sur des preuves pour la prise en charge optimale du sepsis
chez les patients adultes, en mettant [’accent sur des
points d’intérét pour les médecins d’urgence canadiens.
Les membres du C4 possedent une expertise en médecine
d’urgence, en médecine de soins critiques (MSC) ou les
deux. Le président du C4 a déterminé que ces «questions
d’intérét» allaient étre «des secteurs d’importance pour la
prise en charge du sepsis grave en médecine d’urgence au
Canada». Il a procédé a une interrogation initiale de la
base de données PubMed en utilisant les termes clés
anglais suivants «sepsis», «severe sepsis», «septic shock»,
«diagnosis», «treatment» et «therapy» et il a placé une
liste de références a la disposition des membres du C4 a
partir d’un portail sécurisé sur le Web (hébergé par le dé-
partement de médecine d’urgence de I’Université Dal-
housie, Halifax, N.-E.). Les membres ont été encouragés a
procéder a d’autres interrogations des bases de données
pour s’assurer que toutes les études pertinentes avaient été
recensées. On a de plus demandé aux membres de for-
muler des recommandations objectives en lien avec
chaque question en fonction de la qualité des preuves
disponibles (Tableau 1, Tableau 2), a I’aide du systeme de
classification par niveaux de preuves Oxford'. Le prési-
dent a combiné les sections individuelles et les membres
du C4 ont procédé a une seconde revue de chacune. Le
groupe entier a ensuite effectué un troisieme examen
avant de finaliser toutes les recommandations par voie de
consensus. Des examinateurs experts dans le domaine du
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sepsis ont pour leur part ét€ chargés d’une autre évalua-
tion indépendante. Les directives comportent chacune
plusieurs sections, soit «Questions», «Points pratiques»,
«Recommandations» et «Justifications». Dans la mesure
du possible, les auteurs ont fondé leurs opinions sur des
publications courantes révisées par des pairs. Outre
I’ACMU, qui a défrayé les appels conférences, aucune
autre source de financement n’a été utilisée pour 1’élabo-
ration de ce document. Les secteurs pour lesquels, de
I’avis du C4, les données objectives étaient insuffisantes,
tout en étant considérées essentielles pour la prestation de
soins optimaux en médecine d’urgence au Canada, pren-
nent la forme de «Points pratiques».

Les auteurs reconnaissent que la prise en charge du sep-
sis représente un défi et ils ont tenté de fournir une explica-
tion claire et concise des notions complexes qui le sous-
tendent a 1’intention des médecins, infirmi€res et autres
membres de 1I’équipe soignante des départements d’ur-
gence. IIs savent toutefois que la prise en charge du sepsis
continuera d’évoluer; c’est pourquoi ils estiment que les
directives actuelles seront éventuellement appelées a étre
modifiées. De plus, pour améliorer le pronostic des pa-
tients, les équipes soignantes doivent acquérir plus que des
connaissances théoriques sur les traitements fondés sur des
preuves. Ils doivent aussi se doter, entre autres éléments
clés, de compétences pratiques et de ressources appro-
priées, en plus de promouvoir la mise sur pied de systémes
propices a une interdisciplinarité harmonieuse tout au long
du continuum des soins, allant de 1’étape pré-hospitaliere a
I’admission aux départements d’urgence (DU) et aux
unités de soins intensifs (USI). Le C4 encourage fortement
tous les médecins d’urgence a appliquer les principes de la
médecine factuelle a 1’échelle locale, 1a ou ils sont, tout
compte fait, les experts.

A. Sepsis et médecine d’urgence

Questions

1. A quel degré de morbidité et de mortalité associe-t-on
le sepsis grave?

2. Pourquoi la médecine d’urgence est-elle importante
dans le diagnostic et la prise en charge des patients vic-
times de sepsis?

Point pratique

Le sepsis grave et le choc septique sont fréquents dans les
DU et sont associés a une mortalité de 20 % a 50 %. Les
médecins d’urgence sont particulierement bien placés pour
reconnaitre ces cas et instaurer des traitements qui
amélioreront le pronostic des patients.
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Justification

Le sepsis et le choc septique sont des tableaux fréquents
dans les DU et posent quotidiennement un défi au person-
nel médical>. Aux Etats-Unis, le nombre annuel de cas de
sepsis se situerait entre 660 000 et 750 000 et s’accompagn-
erait d’un taux de mortalité d’environ 20 % a 50 %**. L’in-
cidence du sepsis a augmenté de 8,7 % par année au cours

des 20 dernieres années et, malgré les preuves selon

Tableau 1. Niveau de preuve selon I’'Oxford Centre for Evidence-based Medicine (mai 2001) (Partie 1 de 2)

Traitement/prevention,

Etude sur le diagnostic
différentiel/
la prévalence des

lesquelles les taux de mortalité s’améliorent, le nombre
total de déces annuels est en hausse’. De plus, les patients
qui survivent voient leur qualité de vie se détériorer sub-
stantiellement’.

Il revient aux médecins d’urgence de diagnostiquer et de
traiter une vaste gamme de symptomes qui vont de rela-

Analyses
économiques et

Niveau étiologie/préjudice Pronostic Diagnostic symptdmes décisionnelles
1a RS (avec RS (avec RS (avec RS (avec RS (avec
homogénéité*) des homogénéité*) homogénéité*) homogénéité*) homogénéité*)
ECR détu des de cohorte d'études diagnostiques  d’études de cohorte d’'études
d’inception; RDCt de niveau 1; RDCt avec  prospectives économiques de
validée auprés de études de niveau 1b niveau 1
diverses populations provenant de différents
centres cliniques
1b ECR individuelle Etude de cohorte Etudes de cohorte de Etudes de cohorte Analyse fondée sur les
(dotée d'un d’inception validation** dotées de  prospectives dotées coUts cliniques ou
intervalle de individuelle avec suivi bonnes normesttt de d'un bon suivi**** paramétres substituts
confiancet étroit) >80 %; RDCt validée  référence; ou RDCt mesurables; revue(s)
aupreés d'une seule testée dans un seul systématique(s) des
population centre clinique preuves; y compris
analyses de sensibilité
multivariée
1c Méthode du tout ou ~ Méthode du tout ou SpPins et SnNouts Méthode du tout ou  Analyses des
rien§ rien sur séries de cas absolustt rien sur séries de cas meilleures et pires
valeurs absoluestttt
2a RS (avec RS (avec RS (avec RS (avec RS (avec
homogénéité*) homogénéité*) soit homogénéité*) homogénéité*) homogénéité*)
d’'études de cohorte d’études de cohortes d'études diagnostiques  d’études de niveau d’'études
rétrospectives ou de de niveau > 2 >2b économiques de
groupes témoins niveau > 2
d’ECR non traités
2b Etude de cohorte Etude de cohorte Etude de cohorte Etudes de cohorte Analyse fondée sur les
individuelle (incluant  rétrospective ou suivi exploratoire** avec rétrospective ou suivi  codts cliniques ou
ECR de moins bon de patients témoins bonnes normes de faible parameétres substituts
niveau : d’ECR non traités; référencesttt; RDCt mesurables; revue(s)
p. ex., suivi < 80 %) RDCt par dérivation apres dérivation ou limitée(s) des preuves
ou validée a partir validée uniquement ou études simples; et
d'échantillons par échantillons incluant des analyses
fractionnés fractionnés§§§ ou de sensibilité
seulement§§§ bases de données multivariées
2c Recherche par Recherche par Etudes écologiques Vérification ou
«parametres»; «parametres» recherche par
études écologiques parametres
3a RS (avec RS (avec homogénéité*) RS (avec RS (avec homogénéité*)
homogénéité*) d'études de niveau >3b homogénéité*) d’études de niveau > 3b
études cas-témoins d’études de niveau
>3b
3b Etude cas-témoins Etude non consécutive;  Etudes de cohorte Analyse fondée sur des

individuelle

ou étude exempte de
normes de référence
appliquées avec
constance

non consécutives ou
sur population trés
restreinte

parametres substituts oL
coUts limités, estimation
de piétre qualité des
données, mais incluant
des analyses de sensibilit
avec variations
cliniquement mesurable:

page suivant
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tivement mineurs a potentiellement fatals. Malheureuse-
ment, I’incidence des cas critiques qui se présentent au DU
est en hausse’”. De plus, ces patients sont pris en charge au
DU pendant des périodes prolongées’™, ce qui exige des
médecins d’urgence qu’ils maitrisent les notions et détien-
nent les compétences nécessaires pour prodiguer efficace-
ment des soins continus.

Diverses pathologies, y compris le sepsis, s’accompag-
nent de taux de morbidité et de mortalité moindres grace a
un diagnostic et a traitement précoces. Chez les patients

options en matiere de prise en charge du sepsis grave et du
choc septique'>'>"". Selon une étude, 1’application de
mesures de réanimation précoces et énergiques dans les DU
chez des patients atteints de sepsis grave a donné lieu a une
baisse substantielle de la mortalité'>. D’autres études ont
révélé a I’inverse une mortalité accrue apres un choix d’an-
tibiothérapie inapproprié ou le retard de son administra-
tion'*?'. C’est pourquoi la prise en charge clinique du sepsis
grave et du choc septique a considérablement évolué. Des
options thérapeutiques spécifiques doivent étre instaurées

polytraumatisés'', victimes de sepsis?, d’infarctus du my-
ocarde” ou d’AVC", les premieres heures du traitement
sont cruciales pour le pronostic a long terme.

Le sepsis grave et le choc septique requierent des
mesures de réanimation completes, énergiques et rapides au
DU. La littérature récente mentionne plusieurs nouvelles

au DU pour améliorer la morbidité et la mortalité.

B. Définition du sepsis

Questions

1. Comment définit-on le sepsis?

Tableau 1. Niveau de preuve selon I’'Oxford Centre for Evidence-based Medicine (mai 2001) (Partie 2 de 2)

Etude sur le diagnostic
différentiel/la
prévalence des

symptémes

Séries de cas ou

normes de référence

remplacées

Traitement/prévention

Niveau étiologie/préjudice

4 Série de cas (et
études de moins bon
niveau et études cas-
témoin§s)

5 Opinion des experts
sans évaluation
critique précise ou
fondée sur la
physiologie, la
recherche en
laboratoire ou les
«principes premiers»

Analyses économiques

et décisionnelles
Analyse sans mesure
de la sensibilité

Pronostic
Séries de cas (et
études de cohorte
pronostiques de
moins bon niveau***)
Opinion des experts
sans évaluation
critique précise ou
fondée sur la
physiologie, la
recherche en
laboratoire ou les
«principes premiers»

Diagnostic
Etude de cas-témoin,
norme de référence
faible ou dépendante

Opinion des experts
sans évaluation critique
précise ou fondée sur la
physiologie, la
recherche en
laboratoire ou les
«principes premiers»

Opinion des experts
sans évaluation
critique précise ou
fondée sur la
physiologie, la
recherche en
laboratoire ou les
«principes premiers»

Opinion des experts
sans évaluation
critique précise ou
fondée sur la
physiologie, la
recherche en
laboratoire ou les
«principes premiers»

Noter : Les utilisateurs peuvent ajouter un signe moins «-» pour indiquer un niveau qui ne permet pas de fournir une réponse concluante pour les raisons suivantes :

1. SOIT un résultat unique avec intervalle de confiance élargi (de sorte que, par exemple, une réduction du risque absolu dans une étude contrélée randomisée n’est pas
statistiquement significative, mais ses intervalles de confiance ne permettent pas d’exclure un avantage ou un préjudice cliniquement importants)

2. SOIT une revue systématique dotée d’une hétérogénéité problématique (et statistiquement significative).

3. De telles preuves sont non concluantes et par conséquent ne peuvent générer que des recommandations de catégorie D.

* Par homogénéité, on entend une revue systématique qui ne souléve aucun écart problématique (hétérogénéité) quant aux directions et aux degrés de résultats entre les études
individuelles. Les revues systématiques dotées d’une hétérogénéité statistiquement significative ne sont pas nécessairement toutes problématiques et les situations
d’hétérogénéité problématiques ne sont pas nécessairement toutes statistiquement significatives. Comme on le mentionne plus haut, les études affichant une hétérogénéité
problématique doivent porter la mention «—» aprés le niveau qui leur a été assigné.

1 Regle de décision clinique. (Ce sont des algorithmes ou des systémes de classification qui ménent & une estimation pronostique ou a une catégorie diagnostique.)

f Voir note n° 2 pour des conseils sur la facon de comprendre, d’'évaluer et d'utiliser les essais et autres études dotées d’intervalles de confiance élargis.

§ Atteint si tous les patients sont décédés avant que le Rx ne soit accessible, mais que certains qui le prennent survivent; ou si certains patients décédent avant que le Rx ne
devienne accessible, mais qu’aucun patient qui le prend maintenant ne meurt.

§§ Par étude de cohorte de moins bon niveau, on entend une étude qui n'a pas permis de définir clairement les groupes de comparaison, et/ou n'a pas permis de mesurer les
expositions et les issues de la méme facon (préférablement a I'insu) objective chez les sujets exposés et non exposés, et/ou n'a pas permis de reconnaitre ou de maitriser
adéquatement les facteurs de confusion connus, et/ou n'a pas permis de réaliser un suivi des patients suffisamment long et complet. Par étude cas-témoins de moins bon niveau,
on entend une étude qui n’a pas permis de définir clairement les groupes de comparaison, et/ou n’a pas permis de mesurer les expositions et les issues de la méme facon
(préférablement a I'insu) objective chez les cas et les témoins, et/ou n’a pas permis de reconnaitre ou de maitriser adéquatement les facteurs de confusion connus.

§§§ La validation par échantillons fractionnés s'obtient par la collecte de I'ensemble des données en une seule tranche et par sa division artificielle en échantillons de
«dérivation» et de «validation».

11 Un «SpPin» absolu est un résultat diagnostique dont la Spécificité est si élevée qu’un résultat Positif permet de confirmer (rule-in) le diagnostic. Un «SnNout» absolu est un
résultat diagnostique dont la Sensibilité est si élevée qu’un résultat Négatif permet d'écarter (rule-out) le diagnostic.

+# Bon, meilleur, mauvais et pire font référence aux comparaisons entre les risques et les avantages cliniques des traitements.

t11 De bonnes normes de référence sont indépendantes du test et s'appliquent a I'insu ou objectivement a tous les patients. Des normes de référence de moins bon niveau sont
appliquées aléatoirement, mais demeurent indépendantes du test. L'utilisation d’'une norme de référence non indépendante (pour laquelle le «test» est inclus dans la
«référence», ou pour laquelle le «test» affecte la «référence») suppose une étude de niveau 4.

1111 Les traitements comportant la meilleure valeur sont clairement aussi bons, mais moins colteux, ou meilleurs et offerts a un coGt égal ou inférieur. Les traitements
comportant la pire valeur sont aussi bons et plus coGteux ou moins bons et offerts a un coGt égal ou supérieur.

** |es études de validation vérifient la qualité d'un test diagnostique spécifique selon les preuves antérieures. Une étude exploratoire recueille I'information et en tire les
données (p.ex., a I'aide d’une analyse de régression) pour déterminer quels facteurs sont «significatifs».

*** Par étude de cohorte pronostique de moins bon niveau, on entend une étude dont les échantillons ont été biaisés en faveur des patients qui présentaient déja le paramétre
cible, ou la mesure des paramétres a été effectuée chez < 80 % des patients de I'étude, ou les paramétres ont été mesurés non a I'insu, de maniére non objective, ou encore, ou
aucune correction n'a été faite pour tenir compte des facteurs de confusion.

**%* Un bon suivi lors d'une étude sur le diagnostic différentiel est > 80 %, et comporte une période de temps suffisante pour laisser émerger les autres diagnostics (p.ex., 1-6
mois aigu, 1-5 ans chronique).

Reproduit avec |'autorisation de I'Oxford Centre for Evidence-Based Medicine.' www.cebm.net/index.aspx?0=1025
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2. Quelle est la différence entre le sepsis, le sepsis grave
et le choc septique?

3. Quelles sont les manifestations cliniques du sepsis
grave et du choc septique?

Point pratique

Le sepsis se définit comme un syndrome de réponse in-
flammatoire systémique (SRIS) et la présence soupconnée
d’une infection. Le sepsis est un syndrome qui peut varier
de relativement léger (infection simple) a grave (choc sep-
tique et défaillance pluriviscérale). La morbidité et la mor-
talit€ augmentent si I’état d’un patient se détériore et passe
d’un sepsis grave a une défaillance pluriviscérale.

Justification

Le sepsis est un syndrome complexe dont le tableau clin-
ique peut recouper celui de plusieurs autres pathologies.
On ne dispose pas de tests diagnostiques simples a réaliser
au chevet du malade, comme par exemple le dosage des
troponines sériques pour I’infarctus aigu du myocarde ou
I’échographie pour les épanchements intra-abdominaux.
Les médecins se fient aux antécédents du patient, a I’exa-
men physique et a des analyses de laboratoire non spéci-
fiques pour poser le diagnostic de sepsis.

Le sepsis a été défini par la présence avérée ou soupgon-
née d’une infection en plus d’autres signes, tels que I’aug-
mentation des taux de médiateurs de I'inflammation circu-
lants, a ’origine du syndrome de réponse inflammatoire
systémique (SRIS)*. Les taux de médiateurs de I’inflamma-
tion circulants peuvent perturber la température corporelle
de base, la fréquence cardiaque, la fréquence respiratoire et
la numération leucocytaire du patient™*. Par contre, la
présence des médiateurs de I'inflammation découle parfois
de divers états pathologiques outre le sepsis, notamment, les
Iésions thermiques, la pancréatite, la thyroidite aigué€ et les
traumatismes®. Le syndrome clinique caractérisé par une
réaction de type SRIS non infectieuse ressemble au
sepsis®*. La seule différence est qu’en présence de sepsis,

Tableau 2. Catégories de recommandations

A études de niveau 1 seulement

B études de niveau 2 ou 3 seulement ou
extrapolations d'études de niveau 1

C études de niveau 4 ou extrapolations d'études de
niveau 2 ou 3

D preuve de niveau 5 ou études étonnamment peu
constantes ou non concluantes de quelque niveau
que ce soit

Les «extrapolations» s‘observent lorsque des données sont utilisées dans une
situation qui pourrait représenter des différences cliniquement importantes
comparativement a la situation de I'étude originale.

Reproduit avec I'autorisation de I'Oxford Centre for Evidence-Based Medicine'
www.cebm.net/index.aspx?0=1025
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des agents pathogenes envahissent des tissus stériles de 1’or-
ganisme. D’autres auteurs ont récemment révisé la défini-
tion du sepsis pour qu’elle puisse étre utilisable tant par le
médecin praticien que par le chercheur®.

Pour reconnaitre ce syndrome, le médecin doit faire
appel a ses connaissances et a ses compétences, puisque
les patients victimes de sepsis se présentent au départe-
ment d’urgence avec une vaste gamme de symptomes. De
tout temps, on a fait reposer le diagnostic de sepsis sur la
présence de deux des variables suivantes ou plus (alliées a
des preuves ou a une présomption d’infection)™> :

1. Température corporelle inférieure a 36 °C ou supérieure
a38°C
2. Fréquence cardiaque supérieure a 90 battements/minute
3. Fréquence respiratoire supérieure a 20 respirations par
minute, PaCO, inférieure 2 30 mm Hg, ou ventilation
mécanique requise
4. Numération leucocytaire inférieure a 4000 ou
supérieure a 12 000, ou plus de 10 % de neutrophiles
immatures
Le sepsis grave se définit comme un sepsis associé a des
signes de défaillance viscérale. Pour ainsi dire tout organe
peut &tre affecté par le sepsis grave™. De telles défaillances
peuvent affecter le systeéme nerveux central (agitation,
baisse du niveau de conscience), I’appareil cardiovasculaire
(tachycardie, hypotension, vasodilatation systémique), ’ap-
pareil digestif (augmentation des taux d’enzymes hépa-
tiques), 1’appareil rénal (élévation de la créatinine, réduc-
tion du débit urinaire) et le systeme sanguin (trouble
hémostatique, thrombocytopénie). Lorsqu’un patient pro-
gresse du sepsis au sepsis grave ou au choc septique, le
risque de mortalité augmente substantiellement™".

Le choc septique se distingue du sepsis grave par la
présence d’une instabilité cardiovasculaire persistante, mal-
gré des mesures de réanimation reposant sur une expansion
volémique adéquate®. Des tensions artérielles systoliques
inférieures a 90 mm Hg sont jugées insuffisantes pour as-
surer une homéostasie cellulaire optimale chez les patients
atteints de sepsis. Souvent, chez les patients qui entrent en
choc septique, il faut administrer des perfusions d’agents
vasopresseurs pour stabiliser la vasodilatation systémique
consécutive a la libération massive de cytokines.

La définition du sepsis continuera d’évoluer a mesure
que de nouveaux tests diagnostiques seront congus pour fa-
ciliter son diagnostic. En fait, on sait maintenant que les
patients peuvent étre en choc septique sans manifester
d’instabilité hémodynamique («choc cryptique»)'.
A I’heure actuelle, les médecins d’urgence doivent bien
connaitre la définition courante pour appliquer les options
thérapeutiques qui s’imposent.
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C. Physiopathologie du sepsis

Question

Que doivent comprendre les médecins d’urgence au sujet
de la physiopathologie du sepsis?

Point pratique

Chez un patient donné, la réaction immunitaire a I’endroit
d’agents pathogenes donne lieu a une myriade d’effets qui
ne se limitent pas au foyer infectieux. La réponse neurohu-
morale et la libération des cytokines vasculaires peuvent
occasionner diverses défaillances viscérales.

Justification

Le sepsis est un processus physiologique complexe. Sur le
plan microscopique, une fois I’infection inoculée a 1’hdte,
une réaction neurohumorale initiale, et la libération de
cytokines qui s’ensuit, activent les médiateurs de I’inflam-
mation®?. Parmi les autres réactions, mentionnons 1’adhé-
sion des neutrophiles a ’endothélium, la perturbation de
I’endothélium et I’activation de la coagulation®**. En-
semble, ces effets contribuent a un état procoagulant et a
des microthromboses a 1’échelle celulaire®. L’exacerba-
tion de I’inflammation et les microthromboses entrainent
une hypoxie cellulaire, un métabolisme anaérobie et
I’apoptose™.

A Téchelle macroscopique, le sepsis progresse le long
d’un continuum qui va de la 1ésion infectieuse au choc sep-
tique et a la défaillance pluriviscérale®. Le choc septique
est une forme de choc distributif qui se manifeste chez les
patients par une augmentation du débit cardiaque et une
vasodilation®. L’apport en oxygene au niveau des organes
cibles ne répond pas a la demande, ce qui fait passer le mé-
tabolisme cellulaire du mode aérobie & au mode anaérobie
et s’accompagne d’une production de lactate®. A mesure
que la demande en oxygene reste non comblée, la perfu-
sion diminue, ce qui entraine une défaillance viscérale.
Chaque nouvel organe atteint contribue a faire augmenter
de 15 % a 20 %, la mortalité absolue”.

D. Interventions effractives chez les patients admis
au DU en sepsis

Questions

1. A quel moment I’intubation endotrachéale est-elle in-
diquée chez les patients atteints de sepsis?

2. A quel moment un acces veineux central est-il indiqué

chez les patients atteints de sepsis?

Ou doit-on installer I’acces veineux central?

4. Quels patients nécessitent un acces artériel?

hed
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Recommandations

11 faut procéder a I’intubation endotrachéale au besoin pour
protéger les voies respiratoires, assurer I’oxygénation ou
aider a la ventilation. (Catégorie D)

L’installation d’un cathéter veineux central s’impose
chez tous les patients qui souffrent de sepsis grave, d’hy-
poperfusion tissulaire provoquée par le sepsis ou d’hy-
potension qui ne répondent pas aux mesures initiales de
réanimation liquidienne. (Catégorie D)

On privilégiera I’acces par la jugulaire interne ou par les
veines sous-clavieres pour ’installation du cathéter
veineux central. (Catégorie D)

Chez tous les patients qui recoivent des agents vaso-
presseurs des que les ressources le permettent, il faut in-
staller un cathéter artériel. Les cathéters artériels sont forte-
ment conseillés chez tout patient hémodynamiquement
instable ou qui requiert des analyses sanguines fréquentes
et n’a pas d’acces veineux central. (Catégorie D)

Justification

Les preuves selon lesquelles la plupart des interventions
effractives influeraient sur le pronostic des patients vic-
times de sepsis sont peu nombreuses. Les recommanda-
tions se fondent sur des principes de base et sur la pratique
courante en médecine d’urgence et de soins critiques.

Les indications de I’intubation endotrachéale sont la pro-
tection des voies respiratoires, 1’aide a la ventilation (élimi-
nation du CO,) ou I’oxygénation. Il s’agit de situations
fréquentes chez les patients atteints de sepsis dont I’état est
critique. La ventilation sous pression positive peut réduire
le retour veineux, particulierement chez les patients qui
présentent un déficit liquidien intravasculaire, et entralner
une baisse de la tension artérielle. La réanimation liquidi-
enne s’impose donc avant et pendant 1’intubation pour at-
ténuer cet effet. A 1'inverse, la ventilation sous pression
positive en association avec une sédation exerce des effets
bienfaisants sur I’hémodynamie en réduisant la post-
charge et en allégeant le travail respiratoire chez le patient,
une fois I’euvolémie rétablie”.

Un acces veineux central est parfois indiqué aussi chez
le patient atteint de sepsis pour surveiller la saturation
veineuse en oxygene ou la tension veineuse centrale
(TVC) ou encore pour administrer des médicaments
vasoactifs en perfusion. Un essai déterminant sur le sepsis
dans les DU a démontré que les patients qui ont regu un
«traitement précoce ciblé» présentaient un taux moindre de
mortalité". Lors de cette étude, on a appliqué plusieurs in-
terventions thérapeutiques au groupe traité; ces interven-
tions avaient toutes pour objectif d’améliorer rapidement la
perfusion tissulaire. On ignore par contre lequel parmi les
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différents éléments de I’algorithme thérapeutique a conféré
les avantages notés. Le «traitement précoce ciblé» compre-
nait la surveillance de la saturation veineuse centrale en
oxygene (nécessitant I’insertion d’un cathéter veineux cen-
tral) et une expansion volémique initiale axée sur I’obten-
tion d’une tension veineuse centrale supérieure ou égale a
8-12 mm Hg.

Chez environ 50 % des patients atteints de sepsis grave
au départ, les mesures de réanimation liquidienne suf-
firont™. Il semble raisonnable d’axer la réanimation liquidi-
enne initiale sur certains parametres cliniques, comme la
tension artérielle, la fréquence cardiaque et le débit uri-
naire. Dans des situations ou I’on ignore si le rétablisse-
ment de 1’équilibre liquidien est adéquat, ou si 1’on s’in-
quiete d’un risque de surcharge liquidienne, il faut surveiller
la tension veineuse centrale.

L’acces veineux central s’obtient généralement par 1’in-
sertion d’un cathéter dans la veine sous-claviere, la jugu-
laire interne ou la veine fémorale. Les échantillons veineux
prélevés a partir de ces acces donnent un apergu de la satu-
ration en oxygene du sang veineux mélé, qui peut étre util-
isée a titre de marqueur substitut de ’apport en oxygene et
de son extraction au niveau tissulaire. Plus le point de
ponction est pres du ventricule droit, plus il sera le reflet
fidele d’un réel échantillon de sang veineux mélangé®'. Les
échantillons veineux fémoraux provenant de patients at-
teints de sepsis risquent de surestimer le déclin de la satu-
ration veineuse, mais les valeurs provenant de ce point
restent utiles, particulierement lorsqu’on en établit la ten-
dance pour évaluer I’efficacité du traitement.

Les cathéters artériels permettent une surveillance en
continu de la tension artérielle et facilitent les préleve-
ments sanguins. Les patients qui ont besoin de recevoir des
agents vasopresseurs ou inotropes doivent disposer d’une
ligne artérielle des que la situation clinique le permet car le
monitorage facilite I’ajustement et la surveillance du traite-
ment médicamenteux®. Dans certaines situations cliniques,
la mesure fréquente de la tension artérielle au moyen d’un
brassard est une solution de rechange acceptable.

E. Réanimation liquidienne chez les patients des DU
atteints de sepsis

Questions

1. Quels sont les objectifs physiologiques de la réanima-
tion liquidienne dans les cas de sepsis grave?

2. Quel type de liquide utilise-t-on pour 1’expansion
volémique chez les patients atteints de sepsis?

3. Comment déterminer la limite? La réanimation peut-
elle étre excessive chez un patient en choc septique?
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Recommandation

Chez les patients des DU présentant un sepsis et une hy-
poperfusion tissulaire, il faut débuter la réanimation liqui-
dienne des que le diagnostic est connu. (Catégorie B)

Pour I’instant, on ne dispose d’aucune preuve concluante
quant au type de liquide a privilégier pour I’expansion
volémique chez le patient atteint de sepsis. Parmi les op-
tions envisageables, mentionnons le lactate de Ringer, la
solution physiologique ou 1’albumine. (Catégorie D)

Il faut d’abord administrer en bolus initial un & deux
litres de solution cristalloide ou 500 a 1 000 mL de solu-
tion colloidale en I’espace de 30 & 60 minutes et répéter le
bolus au besoin pour corriger la perfusion tissulaire et(ou)
les anomalies de la tension artérielle. (Catégorie D)

La réanimation liquidienne initiale doit cibler la réponse
clinique, mais chez les patients pour qui on s’inquicte
d’une surcharge volémique, dont on ignore si le volume
administré est adéquat ou qui répondent plus ou moins
bien au traitement, il faut évaluer le volume de liquide a
administrer en fonction de la tension veineuse centrale, en
ciblant des valeurs de 8 & 12 mm Hg. (Catégorie D)

Justification

Les patients victimes de sepsis peuvent présenter un déficit
liquidien intravasculaire relatif par suite d’une vasodilata-
tion et de la fuite de liquide intravasculaire occasionnée par
une augmentation de la perméabilité microvasculaire. De
plus, ces anomalies s’accompagnent souvent de pertes lig-
uidiennes dues aux vomissements, a la diarrhée, a la di-
aphorese, a la fievre, a une réduction de 1’apport liquidien
ou a une hémorragie.

Pour le traitement d’une hypoperfusion tissulaire ou
d’une hypotension artérielle, il faut avant toute chose ad-
ministrer rapidement des liquides. L’expansion volémique
intravasculaire augmente la précharge cardiaque, d’ou un
volume et un débit cardiaques plus €levés et une améliora-
tion de la perfusion viscérale.

Le volume de liquide administré dépend de facteurs in-
hérents au patient, de la progression de la pathologie et du
type de liquide administré. Selon Rackow, les patients at-
teints de sepsis ont souvent eu besoin de huit litres de solu-
tion cristalloide ou de trois litres de solution colloidale au
cours des 24 premieres heures®. Les patients de 1’étude
Early Goal Directed Therapy ont regu en moyenne cing
litres de liquide au cours des six premieres heures'. Les
liquides devraient étre administrés rapidement pour
améliorer sans délai la perfusion tissulaire et obtenir si
possible, une tension veineuse centrale de 8—12 mm Hg.

Il n’a pas ét€ démontré que 1’objectif de tension veineuse
centrale de 8—12 mm Hg est supérieur aux valeurs plus
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élevées ou plus basses, mais il se fonde sur des principes
physiologiques : il est suffisant pour assurer une précharge
adéquate, mais en général, trop peu élevé pour favoriser le
déclenchement d’un cedéme pulmonaire. Les patients sous
respirateur en pression positive pourraient nécessiter des
pressions de remplissage plus élevées.

Les médecins s’inquietent souvent du risque d’cedeme
pulmonaire et d’hypoxie associé a I’administration rapide de
liquides intraveineux. Or, la majorité des patients qui souf-
frent de sepsis et d’hypoxie secondaire a I’accumulation de
liquide interstitiel ne sont pas en réelle surcharge volémique;
ils souffrent plutdt d’'un syndrome de fuite capillaire alvéo-
laire. Il faut adapter les mesures de réanimation par expan-
sion volémique selon le tableau clinique et rétablir 1’équili-
bre entre la volémie et I’oxygénation de maniere a optimiser
I’apport en oxygene au niveau tissulaire.

Les études randomisées et contrdlées et les analyses sys-
tématiques au sujet du choix entre les solutions cristal-
loides et colloides chez les malades dont 1’état est critique
n’ont pas semblé privilégié 1’une au détriment de
Iautre**. Une grande étude sur 6 997 patients dont 1’état
était critique n’a fait état d’aucune différence quant & mor-
talit¢ ou la morbidité entre la solution physiologique et
I’albumine a 4 %*. Une comparaison récente entre le pen-
tastarch a 10 % et le lactate de Ringer spécifiquement chez
des patients atteints de sepsis grave n’a pas non plus révélé
de différence de mortalité, mais a fait état d’une augmenta-
tion des cas d’insuffisance rénale aigué dans le groupe
sous pentastarch a 10 %*. Tant que des recherches plus ap-
profondies n’auront pas été menées sur 1’utilisation des lig-
uides renfermant de 1’amidon, il semblerait prudent d’en
limiter I’utilisation chez les patients atteints de sepsis.
Dans I’ensemble, le choix doit se fonder sur des facteurs
d’accessibilité, de cofit et sur les besoins des patients. Pour
la plupart des patients soignés dans les DU, la réanimation
au moyen de solution physiologique ou de lactate de
Ringer serait la stratégie la plus appropriée.

F. Perfusion d’agents vasopresseurs et inotropes au
DU

Question

1. Quelle différence y a-t-il entre les agents vasopresseurs
et les agents inotropes?

Point pratique

Les médicaments vasopresseurs augmentent la vasocon-
striction par le biais des récepteurs périphériques o et, par
conséquent, font augmenter la tension artérielle. Les
agents inotropes accroissent la contractilité myocardique et
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la fréquence cardiaque par I’entremise d’une stimulation
des récepteurs B, mais ils n’accroissent pas la tension
artérielle.

Justification

Les agents vasopresseurs provoquent une contraction des
vaisseaux sanguins, ce qui a pour effet de faire augmenter
la tension artérielle’* La vasoconstriction est considérée
bénéfique, puisqu’elle augmente la pression de perfusion
vers différents lits tissulaires. A Iinverse, chez certains pa-
tients, les agents vasopresseurs peuvent faire augmenter la
post-charge myocardique et réduire également le débit
dans certains lits vasculaires (p. ex., splanchniques). Parmi
les exemples d’agents vasopresseurs, mentionnons la
phényléphrine, la noradrénaline et I’adrénaline.

Les agents inotropes accroissent pour leur part la con-
tractilité et le débit cardiaques*. Les inotropes d’usage
courant incluent la dobutamine et la milrinone. Ces agents
ne font pas nécessairement augmenter la tension artérielle
et peuvent méme entrainer une chute de TA causée par une
dilatation périphérique. En fait, si la tension artérielle est
basse, il est souvent nécessaire d’administrer un inotrope
en association avec un vasopresseur pour maintenir la ten-
sion artérielle moyenne. Certains médicaments offrent en-
semble un vasopresseur et un inotrope, et sont dotés des
deux types de propriétés (comme 1’adrénaline, la noradré-
naline et la dopamine).

Question

2. Quand faut-il administrer des agents vasopresseurs?

Recommandations

Apres des mesures de réanimation liquidiennes adéquates,
il faut administrer des agents vasopresseurs pour maintenir
la tension artérielle (tension artérielle moyenne [TAM]
> 65 mm Hg) et la perfusion des organes. (Catégorie B)

11 faut parfois administrer des agents vasopresseurs pour
maintenir la tension artérielle avant de procéder aux
mesures de réanimation liquidienne. (Catégorie D)

Justification

De nombreux patients en choc septique qui ont recu un
traitement d’expansion volémique (p. ex., tension veineuse
centrale [TVC] 8-12 mm Hg) demeurent hypotendus ou
plus ou moins bien perfusés**>. Chez ces patients, on
recommande des agents vasopresseurs pour obtenir une
TAM supérieure a 65 mm Hg'>*. D’autres indicateurs de la
perfusion viscérale méritent aussi d’étre étroitement sur-
veillés, notamment le degré de conscience, la perfusion pé-
riphérique et le débit urinaire. Chez la plupart des patients,
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un débit urinaire de 0,5 mL/kg/h est jugé acceptable.
Souvent, au DU, les patients en choc septique présentent
initialement de 1’hypovolémie et de 1’hypotension. Il faut
utiliser les agents vasopresseurs concomitamment avec les
mesures d’expansion volémique de maniere a maintenir la
tension artérielle jusqu’a ce que 1’équilibre volémique soit
rétabli*“*¢. Une fois que le patient est redevenu eu-
volémique, on peut ralentir la perfusion d’agents vaso-
presseurs si les objectifs physiologiques sont atteints.

Question

3. Quel agent vasopresseur faut-il utiliser?

Recommandation

En présence de choc septique, on peut utiliser plusieurs
agents vasopresseurs dont la noradrénaline et la dopamine.
(Catégorie C)

Justification

On dispose de trop peu de données pour conclure de
maniere définitive a la supériorité d’un agent vasopresseur
chez les patients atteints de sepsis. Toutefois, on dispose de
données suffisantes pour recommander 1’utilisation de no-
radrénaline (Levophed) et de dopamine, comme agents de
premiere intention* .

La noradrénaline et la dopamine font toutes les deux aug-
menter la TAM chez les patients en choc septique dont I’hy-
povolémie a été corrigée®™*+# 4 De plus, selon certaines
preuves, la noradrénaline peut faire augmenter la TAM chez
les patients réfractaires a I’administration de liquides in-
traveineux et de dopamine®*'"*". Par contre, la dopamine est
couramment utilisée dans les DU depuis des décennies et est
fournie en solution prémélangée préte a I’emploi.

Les doses de dopamine recommandées varient de 1 a
25 pg/kg/min®. A faible dose, la dopamine ne protége pas
les grands malades contre la dysfonction rénale et les per-
fusions a un tel débit ne devraient plus étre utilisées a cette
fin**. La dopamine a faible dose (< 5 pg/kg/min) peut ac-
croitre le débit urinaire, mais ne prévient pas la défaillance
pluriviscérale ni le recours au traitement rénal de rem-
placement®™ .

La noradrénaline doit étre ajustée selon la réponse des
patients, notamment, leur tension artérielle et leur débit
urinaire™*. La noradrénaline n’aggrave pas la dysfonction
rénale chez les patients qui souffrent de sepsis**>".

D’autres agents vasopresseurs, comme 1’adrénaline et la
vasopressine, peuvent aussi étre utiles chez les patients at-
teints de sepsis, bien qu’on les emploie peu dans les DU
canadiens a I’heure actuelle. La vasopressine est un puis-
sant vasoconstricteur qui agit comme agoniste au niveau
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du récepteur V1 et provoque une contraction du muscle
vasculaire lisse. On peut I'utiliser a titre de traitement
d’appoint pour réduire la dose d’autres agents vaso-
presseurs en présence de choc septique®*. L’adrénaline
accroit la tension artérielle moyenne, mais on s’inquicte du
fait qu’elle pourrait nuire a la circulation splanchnique et
faire augmenter les taux de lactate chez les patients qui
souffrent de sepsis*.

Question

4. Comment doit-on administrer les agents vasopresseurs
au DU (acces central versus périphérique)?

Point pratique

Il faut administrer les agents vasopresseurs au moyen d’un
acces veineux central au DU.

Justification

Il est parfois nécessaire d’administrer les agents vaso-
presseurs par voie périphérique, en attendant qu’un acces
veineux central soit installé au DU. Les agents vaso-
presseurs peuvent temporairement étre administrés par
voie périphérique, mais des risques y sont associés, notam-
ment la sclérose veineuse, I’extravasation et le risque que
I’agent soit mal acheminé® . Il faut installer un acces
veineux central le plus rapidement possible chez tous les
patients en choc septique, selon les priorités cliniques du
département. La mise en place d’un cathéter central permet
aussi I’administration rapide des perfusions de liquides
et la surveillance de la saturation veineuse centrale en
oxygene.

Question

5. Quand doit-on utiliser les agents inotropes?

Recommandation

On aura recours aux agents inotropes pour maintenir la sat-
uration veineuse centrale en oxygene a plus de 70 % (Caté-
gorie D) et pour assurer un débit cardiaque adéquat (Caté-
gorie D) chez les patients atteints de sepsis chez qui on a
rétabli I’équilibre volémique et dont la tension artérielle est
adéquate.

Justification

Une étude déterminante sur le traitement précoce ciblé au
DU a confirmé I'utilité d’une saturation optimale du sang
veineux retournant au ventricule droit apres avoir été dé-
soxygéné dans les tissus périphériques’. Il faut ajuster la
dose d’agent inotrope de maniere a maintenir la saturation
veineuse centrale en oxygene > 70 % (indication d’une
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réanimation adéquate) dans le cadre d’un traitement pré-
coce ciblé pour le choc septique™. Plus spécifiquement,
avant I’instauration des agents inotropes, ces patients
doivent avoir une TVC a 8—12 mm Hg, une tension
artérielle moyenne > 65 mm Hg, un débit urinaire accept-
able et un hématocrite (Ht) a plus de 30 %, pour améliorer
I’apport en oxygene'**. Ce traitement requiert habituelle-
ment I’installation d’un acces veineux central au niveau de
la sous-claviere ou de la jugulaire interne pour assurer une
surveillance appropriée et ajuster les doses selon le besoin.
Idéalement, on n’ajustera pas la dose d’agent inotrope en
fonction de la tension artérielle seulement, mais également
en fonction de I’évolution globale de 1’état du patient.

Question

6. Quel agent inotrope faut-il utiliser?

Recommandation

On considere la dobutamine comme agent de premiére in-
tention chez les patients en choc septique qui ont besoin
d’un agent inotrope. (Catégorie D)

Justification

Les inotropes ont fait I’objet de moins d’études que les va-
sopresseurs dans le choc septique. La dobutamine, a raison
de 2-28 pg/kg/minute, permet d’augmenter efficacement
le débit cardiaque dans cette population®®. Toutefois, la
prudence s’impose puisque la tachycardie et I’hypotension
sont fréquentes chez les patients qui recoivent de la dobut-
amine. Il est important d’éviter tout autre épisode hypoten-
sif et, par conséquent, les patients ont souvent besoin
de recevoir d’autres perfusions d’agents vasopresseurs
lorsque la dobutamine est nécessaire. On peut envisager
une perfusion de milrinone si la présence de tachycardie
empéche le recours a la dobutamine.

G. Culture au DU

Question

1. Quelle est I’'importance des cultures chez les patients
qui se présentent au DU avec un sepsis?

Recommandation

Pour établir un diagnostic microbiologique et confirmer
I’efficacité de I’antibiothérapie, il faut procéder a des cul-
tures de tous les foyers infectieux potentiels. (Catégorie D)

Justification

Les données sur 1’avantage des cultures de spécimens de
liquides biologiques chez les patients qui se présentent au
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DU avec un probleme de sepsis sont incompletes. Mal-
heureusement, dans bien des cas, les résultats des cultures
sont négatifs et le résultat subit I'influence de la source de
I’infection et du type de culture. Par exemple, selon une
série, pas plus de 50 % des patients atteints de sepsis grave
présenteront des résultats positifs a 1’hémoculture®. Toute-
fois, il faut procéder a des cultures de tous les foyers infec-
tieux potentiels comme «norme thérapeutique» chez les
patients atteints d’un possible sepsis grave®. Les culture
completent I’information et aident a 1’établissement d’un
diagnostic microbiologique définitif, ils guident le choix
de I’antibiothérapie la plus appropriée et fournissent des
données sur les agents pathogenes et les modes de résis-
tance aux antibiotiques a 1’échelle locale.

Question

2. Quand faut-il procéder a des culture chez des patients
en sepsis qui se présentent au DU?

Recommandation

11 faut obtenir des spécimens pour culture des les premiers
signes qu’un patient est peut-&tre atteint de sepsis. Idéale-
ment, les cultures sont effectuées avant 1’administration de
I’antibiothérapie, mais ne doivent pas retarder le traite-
ment. (Catégorie D)

Justification

Faute de données suffisantes, on ne peut pas déterminer
quel est le meilleur moment pour prélever des spécimens
aux fins de cultures. On admet néanmoins généralement
qu’il est préférable de faire les prélevements pour cultures
avant d’instaurer I’antibiothérapie* Cette mesure donne un
rendement plus précis et aide a la réévaluation des antibio-
tiques lorsque les résultats des cultures sont connus 24 a
72 heures plus tard. Toutefois, compte tenu des preuves qui
s’accumulent sur I'impact négatif du moindre retard de
I’antibiothérapie (voir ci-dessous), il faut procéder au
prélevement pour cultures le plus rapidement possible et
ne pas retarder le traitement.

Question

3. Comment et ou doit-on faire les prélevements pour cul-
tures?

Recommandation

Il faut obtenir des spécimens pour cultures a partir de

toutes les sources potentielles d’infection. (Catégorie D)

Justification

Les prélevements pour cultures effectués chez des patients
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admis au DU pour sepsis doivent provenir de tout foyer in-
fectieux soupconné. Selon la pratique habituelle, on
préleve des spécimens pour cultures a partir de toutes les
sources potentielles d’infection. Cela signifie : hémocul-
tures sur prélevements de sang périphérique, cultures
d’urine et cultures d’expectorations. Parmi les autres
sources, mentionnons le liquide céphalorachidien (LCR),
les plaies cutanées et les cathéters vasculaires a demeure
dont on doit prélever un spécimen pour culture des le
moindre soupgon clinique. L’utilisation d’un protocole
standard pour I’obtention des spécimens d’hémocultures
peut donner un rendement meilleur et réduire le risque de
contamination du spécimen”. Pour augmenter le rende-
ment, on recommande un minimum de 20 mL par hémo-
culture (2 flacons de 10 mL chacun)™ 7.

Pronostic au chevet du patient atteint de sepsis

Question

Existe-t-il des facteurs prédicteurs du pronostic évaluables
au chevet du malade?

Recommandation

Chez les patients atteints de sepsis, 1’élévation du taux de
lactate sérique est associée a une augmentation de la mor-
talité. La défaillance d’un organe indique aussi un risque
accru de mortalité. (Catégorie B)

Justification

Le lactate est généré durant le métabolisme cellulaire
anaérobie et est un signe caractéristique du sepsis grave ou
du choc septique. Le lactate a été associé a divers états clin-
iques en médecine de soins critiques et permettrait de
prédire la mortalité selon un degré de précision vari-
able”®”7. Les premiers travaux réalisés en 1960 aupres de
patients atteints de choc septique et présentant des taux de
lactate élevés ( > 4 mmol/L) ont fait état de taux de mortal-
ité supérieurs a 80 %". Bernardin a également observé
qu’un taux de lactate > 3,5 mmol/L 24 heures apres I’ad-
mission était associé a un taux de mortalité plus élevé (envi-
ron 30 %)™. Une autre étude qui a regroupé 1 228 patients
présentant un diagnostic infectieux a révélé qu’un taux de
lactate > 4 mmol/L était associé & un taux de mortalité de
22 9% dans les trois jours, contre 2 % chez les patients dont
les taux de lactate étaient < 4 mmol/L”. A I'inverse, les pa-
tients chez qui le lactate sérique diminue apres le traitement
administré au DU présentent une réduction proportionnelle
de la mortalité®. Bien que le lactate puisse étre généré par
divers mécanismes, son élévation chez les patients en choc
septique indique que des mesures de réanimation urgentes
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s’imposent. Le dosage précoce du taux de lactate sérique
peut contribuer a la reconnaissance des patients dont la
gravité de I’infection pourrait autrement passer inapergue.

La défaillance d’un organe chez les patients atteints d’un
sepsis grave permet aussi de prédire la mortalité’. Une
étude de cohorte d’observation réalisée dans des départe-
ments d’urgence et ayant regroupé 3 102 patients souffrant
d’une infection soupgonnée a révélé une augmentation du
quadruple de la mortalité perhospitaliere chez des patients
atteints de sepsis grave (défaillance d’un organe ou plus)
par rapport a des patients ne présentant aucune défaillance
viscérale. ’augmentation du risque de mortalité a semblé
proportionnelle au nombre de défaillances viscérales. Le
risque de mortalité était 13 fois plus élevé chez les patients
qui consultaient au DU pour choc septique et défaillance
viscérale, que chez les patients atteints de sepsis mais in-
demnes d’une défaillance viscérale’™.

I. Antibiothérapie au premier stade d’un sepsis

Question

1. Quand faut-il administrer des antibiotiques?

Recommandation

Les patients qui consultent pour sepsis grave/choc septique
doivent recevoir des antibiotiques a large spectre le plus
rapidement possible, idéalement dans les 60 minutes qui
suivent la reconnaissance des premiers signes du sepsis
grave. (Catégorie C)

Justification

L’administration rapide d’antibiotiques chez des patients
atteints de sepsis grave/choc septique est d’une importance
cruciale. Selon des expériences menées chez 1’animal,
I’administration d’antibiotiques dans les 12 premieres
heures a été associée a un taux de mortalité de 20 %, con-
tre 85 % si ’antibiothérapie était retardée de plus de
15 heures™. On dispose de peu d’études prospectives
menées chez I’€tre humain sur le sepsis grave/choc sep-
tique, mais des études sur la méningite donnent a penser
que le fait de retarder 1’antibiothérapie ne serait-ce que
d’une heure serait associ€¢ a une augmentation de la mor-
talité®. Les patients atteints de pneumonie extrahospitaliere
ont aussi présenté des réductions similaires de la mortalité.
Houck et coll. ont observé que les patients qui ont recu une
antibiothérapie dans les quatre heures suivant leur arrivée
présentaient une mortalité moins élevée (11,6 % versus
12,7 %) et un séjour hospitalier plus bref*'. Kumar et coll.
ont étudié de maniere rétrospective plus de 2000 patients
victimes d’un choc septique®. Les patients qui ont recu des
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antibiotiques au cours de la premiere heure présentaient
une mortalité de 20 % et le retard de I’antibiothérapie a été
associé a une mortalité plus élevée. L’étude a conclu que le
moment de 1’administration des antibiotiques était le fac-
teur le plus déterminant pour le pronostic et que pour
chaque heure de retard suivant I’apparition d’hypotension,
la mortalité augmentait de 8 %*. De plus, seulement 50 %
des patients de cette étude ont recu des antibiotiques au
cours des six premicres heures suivant un diagnostic de
choc septique au DU. On recommande des mesures qui
feront en sorte que les antibiotiques seront administrés im-
médiatement par un membre de I’équipe soignante.

Question

2. Quels antibiotiques doit-on administrer?

Recommandation

[’administration des antibiotiques appropriés doit assurer
une couverture appropriée contre tous les agents patho-
genes susceptibles d’étre en cause et se fonder sur les car-
actéristiques des patients et sur 1’épidémiologie et les
modes de résistance locaux. (Catégorie B)

Justification

I1 est déja bien établi que 1’administration d’une antibio-
thérapie initiale réduit la morbidité et la mortalité associées
au sepsis. Plusieurs études réalisées aupres de patients
atteints bactériémie gram-négative ont fait état d’une ré-
duction d’environ 50 % de la mortalité grace a I’antibio-
thérapie appropriée’*. La recommandation d’antibio-
thérapies spécifiques excede le cadre du présent document,
mais plusieurs directives ont été publiées a cet effet* .
Il faut insister sur une antibiothérapie initiale a large spec-
tre efficace contre I’agent pathogene le plus probablement
incriminé dans I’infection et adaptée aux modes de résis-
tance locaux. Selon les données disponibles, dans les cas
non compliqués, la monothérapie ou la bithérapie sont
acceptables.

Question

3. Certaines circonstances particulieres influent-elles sur
les recommandations en matiere d’antibiothérapie pour
les patients des DU?

Recommandation

Chez les patients qui souffrent de neutropénie ou d’im-
munodéficience, la possibilité d’une infection a
Pseudomonas est a envisager. On aura alors préférable-
ment recours a deux agents antimicrobiens efficaces contre
cet agent pathogene. (Catégorie D)
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Justification

Les patients immunodéficients sont exposés a un risque
élevé d’infection grave a Pseudomonas. On ne s’entend
pas sur I’avantage d’administrer deux antibiotiques plutot
qu’un seul en traitement prolongé, mais on s’accorde
généralement pour dire qu’une double antibiothérapie ini-
tiale est appropriée lors d’infections graves®**. La Société
américaine d’infectiologie a récemment publié des lignes
directrices pour trancher cette question®.

Parmi les autres circonstances particulieres, mention-
nons les patients de centres hospitaliers de soins de longue
durée, les patients qui ont récemment recu leur congé d’un
établissement de soins de santé et ceux qui sont traités ou
ont été traités peu de temps auparavant (< 3 mois) par
antibiothérapie. Les médecins d’urgence doivent tenir
compte de ces facteurs au moment de choisir I’antibio-
thérapie appropriée.

J. Vérification de la source de Uinfection

Question

Est-il important de vérifier la source de I’infection chez les
patients atteints de sepsis grave?

Recommandation

Le traitement optimal doit tenir compte de tous les foyers
infectieux potentiels et étre axé sur leur contréle ou leur
élimination subséquente. Tout comme le choix des antimi-
crobiens, la vérification de la source de I’infection est un
élément primordial de la prise en charge du sepsis au DU.
(Catégorie D)

Justification

Le contrdle des foyers infectieux est indispensable a toute
prise en charge initiale des patients atteints de sepsis au
DU*#. Malheureusement, on néglige souvent la reconnais-
sance et I’éradication d’un foyer infectieux. Entre autres ex-
emples, mentionnons 1’élimination des cathéters veineux
potentiellement infectés, le drainage des abces et le débride-
ment des tissus nécrosés (en présence de fasciite
nécrosante). Les recommandations se fondent, pour une
bonne part, sur I’opinion des experts plutdt que sur les
études randomisées®. Plusieurs séries et rapports de cas ont
évoqué la supériorité d’un contrdle précoce du foyer infec-
tieux plutdt que son éradication tardive ou 1’absence totale
d’éradication. Par exemple, une petite série de cas sur des
enfants atteints de fasciite nécrosante a révélé qu’un retard
du débridement des tissus infectés avait €té associé a des
taux de mortalité plus élevés®”. C’est pourquoi il faut vérifier
la source du foyer infectieux le plus rapidement possible* *.
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K. Utilisation de la protéine C activée (PCA) au DU

Question
Quel est le role de la PCA au DU?

Recommandation

Les perfusions de PCA sont a envisager chez les patients
adultes atteints d’un sepsis grave (échelle APACHE [pour
Acute Physiology And Chronic Health Evaluation] 11 > 25
ou plus de deux défaillances viscérales) dans les 24 heures
suivant le diagnostic. (Catégorie B)

On dispose de peu de données sur I’utilisation de la PCA
au DU.

Justification

La PCA est un anticoagulant qui combat les états d’hy-
percoagulation associés au sepsis par le biais de divers
mécanismes®™®. Son administration repose sur un proto-
cole établi en fonction du poids du patient pour une per-
fusion de 96 heures, allié a d’autres mesures standard de
soutien thérapeutique. Sur la base d’une étude contrdlée
et randomisée prospective ayant regroupé 1690 patients
atteints de sepsis grave selon laquelle on obtenait une ré-
duction absolue de la mortalité de 6,1 %, la PCA est util-
isée pour la prise en charge des patients atteints de sepsis
grave®.

Aux Etats-Unis, la Food and Drug Administration
(FDA) a approuvé la PCA pour I’indication traitement
du sepsis grave chez des patients qui présentent un
score APACHE II de 25 ou plus. La plupart des in-
stances sanitaires canadiennes ont adopté cette indica-
tion, bien que certains centres utilisent plutdt a titre in-
dicatif la défaillance de plus de deux organes. Les
patients opérés et ceux qui présentent un saignement ac-
tif ou qui sont exposés a un risque hémorragique impor-
tant ne sont pas de bons candidats pour le traitement par
PCA puisqu’elle fait augmenter le risque hémorragique.
De plus, la PCA n’est pas indiquée chez les patients at-
teints de sepsis qui présentent un faible risque de mor-
talité ni chez les enfants (score APACHE II < 25 ou
< 1 défaillance viscérale)®™.

Les données sur I’utilisation de la PCA dans les DU sont
incompletes. A ce jour, on ne dispose d’aucune étude con-
trolée et randomisée, a double insu, avec témoins sous
placebo, qui ait spécifiquement déterminé quel est le
meilleur moment pour administrer la PCA. L’analyse a
posteriori des données disponibles donne a penser que le
pronostic pourrait &tre meilleur lorsque 1’on administre la
protéine plus tot a certains patients”.

Etant donné que le critére d’utilisation de la PCA est un

November ¢ novembre 2008; 10 (6)

https://doi.org/10.1017/51481803500010794 Published online by Cambridge University Press

score APACHE 1I > 25 chez les patients atteints de sepsis,
et compte tenu des données limitées sur son utilisation
dans les DU, son utilisation ne devrait pas s’y faire d’em-
blée sauf sur la recommandation d’un intensiviste ou d’un
infectiologue.

L. Corticothérapie chez les patients atteints de sepsis
au DU

Question

1. Quand faut-il utiliser des corticostéroides chez les pa-
tients atteints de sepsis au DU?

Recommandation

On peut envisager le recours a une corticothérapie substitu-
tive a faible dose au DU chez les patients qui sont hémody-
namiquement instables et qui ne répondent ni aux mesures
de réanimation par expansion volémique ni aux perfusions
d’agents vasopresseurs. (Catégorie D)

Justification

L utilisation de corticostéroides a faible dose dans les cas
de sepsis grave s’appuie sur de récentes méta-analyses,
bien qu’une importante controverse demeure'****°. Annane
et coll. ont assigné aléatoirement des patients atteints de
sepsis et dépendants d’agents vasopresseurs, soit a un
placebo, soit a de I’hydrocortisone a raison de 50 mg par
voie intraveineuse (IV) toutes les six heures et a de la flu-
drocortisone a raison de 50 ug par voie orale, une fois par
jour's. Les patients ont subi un test de stimulation a
I’ACTH (pour adrenocorticotropic hormone) a raison de
0,25 mg dans les deux groupes, ce qui a permis de déter-
miner la réponse surrénalienne a la stimulation directe.
Parmi les sujets qui n’ont pas répondu a I’ACTH, la mor-
talité a 28 jours a significativement diminué dans le groupe
sous corticostéroides, soit 53 %, contre 63 % dans le
groupe témoin (p = 0,04)"*. On n’a noté aucune différence
statistique quant aux complications liées a la cortico-
thérapie, par exemple, surcroit d’infections ou hémorragies
digestives's.

D’autres auteurs ont également étudié 1'utilité de la cor-
ticothérapie chez les patients atteints de sepsis®*. Deux
méta-analyses ont conclu a I’existence d’un avantage asso-
cié a I’administration d’une corticothérapie a faible dose
(200-300 mg/jour d’équivalents-hydrocortisone) chez des
patients de soins intensifs en choc septique®”’. Annane et
coll. ont passé en revue des études sur une corticothérapie
a faible dose pendant une durée d’au moins cinq jours et
ont noté une baisse significative de la mortalité (risque re-
latif [RR] 0,80, intervalle de confiance [IC] a 95 %, 0,67 a
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0,95, p = 0,01)*®. De plus, une méta-analyse réalisée par
Menneci et coll. a déterminé que les glucocorticostéroides
a faible dose procuraient un avantage sur la survie (RR
1,23, IC 2 95 %, 1,01 a 1,50, p = 0,036) et la correction de
I’état de choc (RR 1,71, IC a 95 %, 1,29 4 2,26, p <
0,001)*.

Toutefois, I’étude CORTICUS (pour Corticosteroid
Therapy of Septic Shock), au cours de laquelle 499 patients
atteints de sepsis grave ont été assignés aléatoirement soit
a une corticothérapie, soit a un placebo, n’a pas réussi a
confirmer 1’avantage de la corticothérapie dans le sepsis®.
Au cours de cette étude, la mortalité n’a subi aucune influ-
ence de I'utilisation des corticostéroides malgré une cor-
rection plus rapide de I’instabilité hémodynamique chez
les patients sous corticothérapie. De plus, on a noté une in-
cidence accrue des complications infectieuses chez les pa-
tients sous corticothérapie. Malheureusement, cette étude
n’était pas dotée d’une puissance statistique suffisante en
raison de son arrét prématuré faute d’un nombre de partici-
pants et de financement suffisants. De plus, chez les pa-
tients qui ont eu besoin d’une intubation, 1’étomidate a été
reconnu comme un facteur potentiel de confusion puisqu’il
a été associé a I'insuffisance surrénalienne.

Si I’on se fie aux preuves disponibles, la corticothérapie
peut étre envisagée chez les patients atteints de sepsis
grave et d’instabilité hémodynamique. L utilité des corti-
costéroides reste a confirmer.

Question

2. Comment doit-on administrer les corticostéroides chez
les patients qui présentent un choc septique?

Recommandation

Des doses quotidiennes de 200 a 300 mg par jour peuvent
étre envisagées chez les patients qui ont besoin d’agents
vasopresseurs. (Catégorie D)

Justification

Une corticothérapie substitutive a faible dose peut étre en-
visagée chez les patients en choc septique. A 1’exception
d’une étude”, les criteres d’admissibilité aux études por-
tant sur la corticothérapie a faible dose incluaient le re-
cours a des agents vasopresseurs'****. Annane et coll. ex-
igeaient une tension artérielle systolique inférieure 90 mm Hg
pendant au moins une heure, malgré un traitement d’ex-
pansion volémique adéquat et I'utilisation de dopamine a
raison de plus de 5 pg/kg/min ou un traitement concomi-
tant par noradrénaline ou adrénaline's.

L’hydrocortisone peut étre utilisée comme glucocorti-
costéroide de remplacement a raison de 200 & 300 mg/jour
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en doses fractionnées (toutes les six a huit heures). L’ utili-
sation de suppléments additionnels de minéralocorticoides
est controversée.

L’emploi fortement variable du test de stimulation a
I’ACTH'™'™ a mené une récente analyse a conclure que
ce test est facultatif'”. De plus, certains centres peuvent
prendre plusieurs jours avant de donner les résultats des
tests de stimulation a I’ACTH, ce qui en réduit la perti-
nence. L”administration de corticostéroides ne doit pas
étre retardée pendant que I’on attend les résultats du test a
I’ ACTH. 1l faut plutdt effectuer le test a I’ACTH, expédier
les spécimens sanguins au laboratoire, puis administrer
immédiatement les corticostéroides alors que le patient se
trouve encore au DU. L'USI qui recevra le patient pourra
ensuite réévaluer le bien-fondé du maintien de la corti-
cothérapie lorsque les résultats du test a I’ACTH seront
connus.

Les médecins d’urgence peuvent aussi administrer de la
dexaméthasone (4—-6 mg par voie IV), qui n’interférera pas
avec les résultats d’éventuels tests de stimulation a
I’ACTH ni avec le dosage du cortisol plasmatique et pro-
curera |’effet corticothérapeutique voulu.

M. Transfusions sanguines chez les patients atteints
de sepsis au DU

Question

Faut-il administrer des culots globulaires aux patients qui
entrent en choc septique au DU?

Recommandation

Lors de mesures de réanimation pour sepsis aigu, les pa-
tients dont la TVC est normale (c.-a-d., 812 mm Hg) et
dont la saturation veineuse centrale en oxygene est basse
(< 70 %) devraient recevoir des transfusions sanguines de
maniere a obtenir un hématocrite > 30 %. (Catégorie B)

Justification

Le taux optimum d’hémoglobine (Hb) en présence de sep-
sis grave n’a pas été clairement établi. L’étude TRICC
(pour Transfusion Requirements in Critical Care) a étudié
de grands malades euvolémiques et les a assignés aléa-
toirement soit a des transfusions lorsque I’Hb d’un patient
était < 70 g/ vs < 100 g/L'™. Le parametre principal, la
mortalité a 30 jours, n’a pas significativement différé entre
les deux groupes. L’analyse de sous-groupes a révélé des
taux de mortalité inférieurs chez les patients pour qui le
seuil de transfusion correspondait a un Hb de 70 g/L, chez
les patients qui étaient moins gravement atteints et plus je-
unes, et des taux de mortalité similaires chez les patients
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atteints de coronaropathie (IAM ou angine). Toutefois,
dans une analyse de sous-groupe, on a noté une tendance a
une mortalité accrue chez les patients souffrant de maladie
cardiaque ischémique grave. C’est pourquoi une mesure
recommandée chez les grands malades euvolémiques est
I’administration de transfusions des que I’'Hb est < 70 g/L
ou lorsqu’elle atteint < 90-100 g/L en présence d’antécé-
dents de maladie coronarienne'®.

Toutefois, les patients en choc septique sont souvent hy-
povolémiques et instables. C’est pourquoi ils different de
la population de I’étude TRICC. En revanche, lors de I’étude
Early Goal Directed Therapy, Rivers et coll. ont admi-
nistré des transfusions pour 1’obtention d’un Ht a 30 %
dans le cadre d’un algorithme thérapeutique de réanima-
tion pour le sepsis”. En vertu de cet algorithme thérapeu-
tique, les patients dont la TVC et la tension artérielle
moyenne étaient adéquates, mais la saturation veineuse
centrale en oxygene faible ont recu des culots globulaires.
L’utilisation de cet algorithme a donné lieu a une réduction
substantielle de la mortalité chez les patients. Mal-
heureusement, I’impact de 1’administration de culots glo-
bulaires a cet égard n’a pas été évalué de maniere indépen-
dante™. Les médecins d’urgence doivent s’assurer que les
patients recoivent suffisamment de globules rouges capa-
bles de transporter I’oxygene et si la saturation veineuse
centrale en oxygene d’un patient est < 70 %, I’administra-
tion de culots globulaires s’impose pour I’obtention d’un
Ht > 30 %.

N. Ventilation mécanique chez les patients atteints
d’un sepsis nécessitant une intubation au DU

Question

1. Comment faut-il ventiler les patients atteints d’un sep-
sis qui manifestent une insuffisance respiratoire?

Recommandation

On peut recourir a la ventilation assistée contrdlée (VAC)
comme mode initial de ventilation avec, pour débuter, une
Fi0, de 1, un PEEP (pour positive end expiratory pressure
ou pression expiratoire positive) de 5-15 cm H,0; une FR
de 15-25 respirations par minute. (Catégorie D)

L’objectif est d’obtenir une saturation artérielle en
oxygene > 90 %; un pH > 7,25 et une Fi0, < 0,6. (Caté-
gorie B)

Justification

L’ objectif de la ventilation mécanique est de maintenir
I’oxygénation des tissus et d’éviter la fibrose sévere tout en
réduisant I’aggravation de I’atteinte pulmonaire et la pro-
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gression de la défaillance pluriviscérale'”'®. Durant la
réanimation aigué, I’oxygénation tissulaire et la prévention
de I’acidose marquée (pH < 7,25) sont les premiers objec-
tifs biologiques de la ventilation, malgré une augmentation
transitoire des pressions respiratoires et des volumes
courants. Toutefois, I’affaissement et la dilatation en alter-
nance des alvéoles seraient propices a la propagation de
I’atteinte pulmonaire; par conséquent, il faut utiliser des
procédés pour minimiser le barotraumatisme et le «volo-
traumatisme» une fois le patient stabilisé*"'7-'!".

Bien que peu d’essais aient démontré le mode de venti-
lation optimal, la VAC est souvent utilisée apres des
mesures de contrdle respiratoire urgentes car le patient
recoit souvent des sédatifs et des bloqueurs neuromuscu-
laires au DU. Les réglages du ventilateur, par exemple la
Fi0,, la fréquence respiratoire et le PEEP, doivent étre
adaptés au cas par cas. A ce titre, de nombreux patients
peuvent débuter une VAC avec une Fi0, a 1, un PEEP a
5-15 cm H.,0 et une fréquence respiratoire a 15-25 respira-
tions par minute. Dans 1’ensemble, I’objectif principal est
d’obtenir une saturation artérielle en oxygene > 90 % et un
pH > 7,25. Les objectifs secondaires incluent une Fi0,
<0,6, des pressions respiratoires maximales < 40 cm H,0
et des pressions de plateau < 30 cm H,O.

D’autres modes de ventilation, comme 1’aide inspira-
toire, servent parfois chez les patients stables.

Question

2. Quels sont les parametres importants en matiere de
ventilation mécanique pour réduire 1’aggravation de
I’ atteinte pulmonaire?

Recommandation

Il faut administrer aux patients des volumes courants de
6 mL/kg de poids corporel idéal et maintenir des pressions
de plateau télé-inspiratoires de < 30 cm H,O pour prévenir
I’aggravation de la dysfonction pulmonaire. (Catégorie B)

Justification

L atteinte pulmonaire aigué peut résulter d’un traumatisme
pulmonaire direct (p. ex., pneumonie, aspiration) ou d’une
réaction systémique a une maladie non pulmonaire (sepsis
non pulmonaire grave)"'*"". La ventilation mécanique opti-
male peut exercer un effet «protecteur» en réduisant 1’ag-
gravation de la 1ésion pulmonaire induite par le ventila-
teur107. 108,112-1 14'

[’aggravation de I’atteinte pulmonaire peut découler
d’une distension régionale excessive due a de forts volumes
inspiratoires («volotraumatisme»), a des pressions élevées
(barotraumatisme) et a I’affaissement et a la dilatation en
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alternance des alvéoles susceptibles d’occasionner des 1é-
sions par cisaillement">'*'">' Une étude multicentrique
au cours de laquelle on a progressivement réduit les volu-
mes courants a 6 mlL/kg de poids corporel idéal (par op-
position a 10-12 mL/kg) et qui visait des pressions de
plateau télé-inspiratoires < 30 cm H,O, a fait état d’une
baisse de 22 % de la mortalité'®. La diminution du volume
ventilatoire suppose que I’on tolére une hypercapnie
modérée. Toutefois, 1’hypercapnie «permissive» est sécu-
ritaire, a la condition d’éviter une acidose grave et dans la
mesure ou, sur le plan hémodynamique, le patient peut
tolérer les sédatifs nécessaires pour abolir ses réflexes res-
piratoires'>'". Par opposition a I’instauration immédiate
de cette approche, la réduction du volume courant éche-
lonnée sur quelques heures atténue les conséquences
hémodynamiques de I’hypercapnie aigué (acidose, vasodi-
latation, augmentation de la pression ventriculaire
droite)*. Il faut parfois administrer du bicarbonate de
sodium en bolus ou en perfusion si I’acidose devient plus
marquéelﬂ7.108,ll’l<ll5.

0. Controle glycémique au DU

Question

Faut-il contrdler la glycémie chez les patients atteints de
sepsis au DU?

Recommandation

Il faut éviter ’hyper- et I’hypoglycémie lors d’un sepsis
aigu. La glycémie doit demeurer dans les limites de la nor-
male (4-8 mmol/L) chez les patients atteints de sepsis au
DU. (Catégorie D)

Justification

Une étude européenne menée dans un seul centre aupres
de 1 600 patients de soins intensifs chirurgicaux a com-
paré I'utilisation d’une perfusion d’insuline pour le main-
tien d’une glycémie de 4,4-6,1 mmol/L (maitrise gly-
cémique dite «stricte») par rapport a une glycémie de
10-12 mmol/L (maitrise glycémique «classique»). La
maitrise glycémique stricte a été associée a de meilleurs
taux de mortalité et de morbidité". Toutefois, on ignore
s’il convient d’appliquer d’emblée cette maitrise gly-
cémique stricte aux patients au premier stade du sepsis
étant donné que cette étude portait sur des patients dans
un contexte post-opératoire. Une autre analyse, cette fois
sur des patients de soins intensifs médicaux, a aussi fait
état d’un avantage sur le plan de la morbidité, mais n’a
enregistré aucun avantage global sur la mortalité avec la
maitrise glycémique stricte. Malheureusement, cette étude
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a révélé une incidence substantielle d’hypoglycémie asso-
ciée a la maitrise glycémique stricte'.

C’est pourquoi il est prudent d’éviter autant I’hypergly-
cémie que I’hypoglycémie lors du traitement aigu du sep-
sis™'. Aucune étude n’a porté spécifiquement sur des pa-
tients des DU et plusieurs études multicentriques sur les
USI sont encore en cours pour confirmer 1’avantage d’une
maitrise glycémique stricte. Une telle maitrise glycémique
stricte chez les patients des DU pourrait exposer ces
derniers a un risque d’hypoglycémie dangereuse si elle ne
s’accompagne pas d’un monitorage effractif et fréquent.

Selon les données disponibles, il semble raisonnable de
viser des valeurs d’euglycémie de 4-8 mmol/L chez les
patients des DU,

Chez les patients dont 1’état est critique, la réduction de
I’irrigation sanguine cutanée et musculaire peut réduire
I’absorption de I’insuline administrée par voie sous-
cutanée ou intramusculaire. On privilégiera donc la voie
intraveineuse pour administrer I’insuline dans le but de
normaliser la glycémie au DU.
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