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Liens d’intérêt

• Intérêts financiers : Aucun

• Liens d’intérêt : Aucun
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Ce dont nous parlerons… comment juger de l’efficacité ? 

Sédation 

Curarisation

Monoxyde d’azote inhalé, Prostacycline

Corticoïdes

Innovations
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COVID-19
(Anti IL-6, JAK inhibiteur,…)



Sédation

4



Pas d’effort Quelques efforts Efforts délétères? Efforts dangereux?

AsynchroniesInactivité

Efforts ventilatoires croissants
Avec la permission du Pr S Jaber

Trouver le niveau adapté de sédation
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Efforts ventilatoires importants et asynchronies patient-ventilateur
• Surdistension, non contrôle du Vt
• Distribution inhomogène du stress pulmonaire, elevation de la PtP à l’inspiration
• Augmentation de la perfusion et de l’oedeme pulmonaire dans les zones dépendantes
• Dérecrutement et expiration active
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Hyperinflammation…
… zones postérieures

PET Scan
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∆Ppl at ventral  
-10 cmH2O
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ventilator
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Interstitial edema

Alveolar edema

Overdistension
Edema

With courtesy of Pr T. Yoshida, ICM 2020
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Chanques et al. ICM 2020

Sufentanil
Remifentanil

7C = Benzodiazépines, agents inhalés



2023

ICU dont peu de ARDS
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2025
o 687 patients
o SDRA modéré à sévère
o > 50% de COVID-19 
o > 90% en VAC curarisés
o > 90% de DV à J1
o > 70% de patients sous catécholamines
o Durée médiane de sédation 7 jours (exposition 

sévo aussi longue jamais explorée auparavant)

Surmortalité pour Sévo

Moins de jours vivants sans VM
Surmortalité 
avec 
Sévoflurane
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Des pistes d’explications

Groupe sévoflurane:

1. Effets hémodynamiques ?

o Doses supérieures de noradrénaline de J0 à J3

o Lactatémie plus élevée de J0 à J4

2. Aggravation des VILI ?

o Effet non retrouvé sur l’oxygénation (vs. études précédentes)

o Augmentation de la PaCO2 (espace mort)

o Augmentation de la fréquence respiratoire, du ventilatory

ratio et du mechanical power

3. Effets rénaux ?

o Plus d’insuffisance rénale à J7 

o Plus de diabètes insipides néphrogéniques

Limites

o Pas d’information sur la Fe sévoflurane (effet dose ?)

o Majorité de COVID-19 (effets sur l’oxygénation non retrouvés 

dans cette population dans autres travaux)

o Médiane de curarisation = 5 jours (!) dans les 2 groupes

Surmortalité pour Sévo

Sévoflurane

Surmortalité 
2025 
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Curarisation
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p = 0.04 p = NS

Curares au cours du SDRA

ACURASYS ROSE

P/F<150 et PEP≥5 cm H2O
Cisatracurium 48h vs. placebo (sédation profonde)

P/F<150 et PEP≥8 cm H2O  
Cisatracurium 48h vs. sédation légère

Papazian et al. NEJM 2010 Moss et al. NEJM 2019
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ACURASYS et ROSE: différences méthodologiques

ACURASYS ROSE

Sédation 
contrôle

Sédation profonde Sédation légère

Délai avant 
curarisation

16h 7h optimisation VM ?

PEEP Modérée (ARMA) Haute (EXPRESS)

DV 28% (avant PROSEVA) 16 % (après PROSEVA)

13



Mortalité moindre si PaO2/FiO2 < 120 

PaO2/FiO2 < 120 PaO2/FiO2 ≥ 120

ACURASYS
Papazian et al. NEJM 2010
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Synergie DV- Curares ? 

PROSEVA
91% des patients du groupe DV ont une perfusion continue de cisatracurium

- Homogénéisation PTP
- Réduction des VILI

Guérin et al. NEJM 2013

DV et curares permettent (séparément):

PHRC PEPER (DV avec ou sans curarisation) : Les Inclusions débutent… 
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Avant ROSE
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2023
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2024



Vasodilatateurs pulmonaires
NO inhalé 
Prostaglandines inhalées 
(epoprostenol, iloprost)
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Effet du NO inhalé = Vasodilatation pulmonaire

Pulmonary
arterial
blood
flow

Pulmonary
venous blood 

flow

Normal
ventilation - perfusion

Ventilation
Minimization of 
ventilation-perfusion 
mismatching owing to 
hypoxic pulmonary 
vasoconstriction

Pulmonary blood flow 
increased by inhaled 
short-acting vasodilator

Improved oxygenation iNO

iNO
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Redistribution du flux sanguin vers les territoires les mieux ventilés
Diminue le shunt intrapulmonaire



Baisse transitoire des PAP à H24

Effet non retrouvé au-delà de la 24ème heure (population de SDRA)

Gebistorf et al. Cochrane 
Database Syst Rev 2016 
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Amélioration du PaO2/FiO2 à 24H

15,91 (8,25-23,56)

Favours iNO

Gebistorf et al. Cochrane 
Database Syst Rev 2016 
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Pas d’effet
sur la Mortalité 
du iNO

1,04 (0,9 – 1,19)

2016
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Toxicité rénale du iNO 2016
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Traitement Odds ratio P value

IEC 4.238 (1.307–13.736) 0.016

DV 0.234 (0.057–0.967) 0.045

NOi 5.694 (1.953–16.606) 0.001

Dexamethasone 0.194 (0.053–0.713) 0.014

Analyse multivariée facteurs associés de survenue d’IRA KDIGO 3 SDRA COVID

Durée médiane de NOi 6 jours

2022
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SDRA COVID – 19

Effet sur le PaO2/FiO2 à H24
Plus de VFD30
Pas d’effet sur la mortalité

2022
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Améliore le P/F

Baisse les PAP
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Inh. Prostacyclines



2017 Pas d’effet sur la mortalité

Inh. Prostacyclines
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Recommandation iNO SRLF SDRA 2019

NO inhalé

HYPOXÉMIE RÉFRACTAIRE EN DV

- Avant l’ECMO

- Attention au rein

- Limiter la durée
30



Corticoïdes
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JM FOREL 32

PENDANT COVIDAVANT COVID

Meilleure Survie pour Dexa

Moins de morts pour Dexa
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Corticoïdes + SDRA = Moins de mort

Chaudhuri D et al.  Crit Care Med. 2024 May 1;52(5):e219-e233
doi: 10.1097/CCM.0000000000006172.

SDRA COVID 19
RR 0,89 (0,76-1,05)

SDRA NON COVID 19
RR 0,71 (0,54-0,92)

Moderate certainty

SDRA TOUS 
RR 0,82 (0,72-0,95)



COVID

SDRA (70% NON COVID 19)
RR 0,80 (0,71-0,91)

Corticoïdes + SDRA = Moins de mort Moderate certainty
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Corticoïdes + SDRA = Sevré plus vite

Chaudhuri D et al.  Crit Care Med. 2024 May 1;52(5):e219-e233
doi: 10.1097/CCM.0000000000006172.

Low certainty
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Chaudhuri D et al.  Crit Care Med. 2024

Quelle dose ? 

MPS 80 mg/j DEX 20 mg/jHC 200 mg/j

MPS      106 mg MPS      mg  

0,5 à 1,5 mg/Kg 
d’Eq. Methylprednisolone

OR Mortalité Dose cortico
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Quand =  Tôt (1-7 premiers jours du SDRA)

Chaudhuri D et al.  Crit Care Med. 2024

< J7

≥ J7



Si pas ou peu de corticoïdes avant J14, pas trop tard après J14

Dangereux après J14 ?
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85 % SDRA COVID – 19
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Corticoïdes
Phénotypes SDRA 
Hyper vs. Hypo 
inflammatoires
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2025

Hypo inflammatoire
Surmortalité si Corticoïdes Hyper inflammatoire

Corticoïdes diminuent mortalité
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Marqueurs « cliniques » du 
SDRA Hyperinflammatoire



Innovations et... 
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Statines 2019

Pas d’effet sur la survie
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Statines 
Post hoc HARP2

P = 0.03

Meilleure survie avec 
simvastatine SI SDRA 
HYPERINFLAMMATOIRE

2018
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Héparine (aérosol)

Pas d’effet sur la survie

2021

46



Vitamine C

Meilleure survie
2019
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Vitamine C

2021

COVID-19
ARDS ?
Forte dose Vit C

Meilleure survie
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Arrest RESpiraTory Failure from PNEUMONIA (AR- REST) trial, which examines 
whether inhaled beta-agonists and corticosteroids can prevent acute respiratory 
failure in patients with hypoxemia and pneumonia (NCT04193878)

Bêta-agoniste
Pas d’effet sur la survie 2019
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Surfactant Adulte
Pas d’effet sur la survie 2019
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No notable difference in mortality between the 2 groups (P > .05)
No COVID ARDS

Granulocyte Macrophage-Colony Stimulating Factor (GM-CSF) 
Inhalation to Improve Host Defense and Pulmonary Barrier Restoration 
(GI-HOPE) NCT02595060

GM-CSF
Pas d’effet sur la survie 2023
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Sivelestat
Inhibiteur Elastase PNN
2023
Meilleure survie
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Plus de VFD
Sivelestat
Plus de ICUFD



N-Acétylcysteine
Pas d’effet sur la survie
2025

Pas de grosses séries
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Interferon - ß1a

Pas d’effet sur la survie 2020
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Adrénomédulline
2025
Pas d’effet sur la survie



Cellules Souches 
Mésenchymateuses

Vésicules extracellulaires
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Meilleure survie
2025

Cellules Souches 
Mésenchymateuses
Vésicules 
Extracellulaires
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85% COVID-19



Sédation : Sévoflurane à surmortalié

Curarisation : SDRA sévère (P/F<100), 24-48hà survie

Monoxyde d’azote : Avant (attente) ECMO à neutre (rein !)

Corticoïdes : Tôt (1-7 jours), 0,5-1,5 mg/Kg, sevrage à survie

Innovations : 

- Statines : SDRA hyperinflammatoires à survie

- Vitamine C : SDRA + sepsis à survie

- Sivelestat : à survie

- Cellules souches mésenchymateuses à survie

A retenir :Traitements pharmacologiques du SDRA
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Hyper vs Hypo ?
Inflammatoire


