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INTRODUCTION

Le syndrome de détresse respiratoire par déficit en surfactant ou maladie des membranes
hyalines (MMH) est une atteinte pulmonaire fréquente et grave du nouveau-né. Son incidence
est estimée entre 80% chez les prématurés de moins de 32 semaines d’aménorrhée (SA) et 5%
a 36 SA. Sa prévalence se situe entre 3.3 %o et 9.6 %o naissances vivantes dans les pays
industrialisés avec environ 5000 cas par an en France (1). Elle est la conséquence sur le plan
physiopathologique d’un déficit quantitatif et qualitatif de surfactant au niveau alvéolaire qui
découle de I’immaturité pulmonaire liée a la prématurité. Le collapsus alvéolaire qui en résulte

explique la détresse respiratoire (2) (3) (4).

L’administration intra-trachéale précoce de surfactant exogene a révolutionné la prise en charge

et le pronostic de ces détresses respiratoires dans les années 90 (5) (6).

Les traitements utilisés ont progressivement évolué (7) mais la technique d’administration de
référence est restée la méme depuis : selon ’HAS en 2006, elle consiste en une « instillation de
surfactant exogene a des enfants intubés en ventilation mécanique sous surveillance constante

de leur oxymétrie »(1).

Or, le rble délétere d’un baro ou volo-traumatisme lié a la ventilation artificielle via une
intubation sur un poumon immature au cours des premieres heures de vie est maintenant admis
(8) (9) (10) (11). Cependant, le bénéfice d’une pression positive continue nasale a été confirmeée
(12) (13). En effet, une méta-analyse de 2013 a montré que les stratégies respiratoires visant a
éviter la ventilation mécanique présentaient un effet bénéfique significatif sur la mortalité ainsi
que la survenue de dysplasie broncho-pulmonaire chez les prématurés < 30 SA (14). Méme une
ventilation de trés courte durée occasionnerait des dommages pulmonaires (baro et volo-

traumatisme) qui pourraient étre a 1’origine d’une moindre efficacité du surfactant exogene (15).
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Ainsi, depuis longtemps, des alternatives moins invasives a 1’instillation classique, nécessitant
une ventilation invasive, sont décrites. On peut notamment citer la nébulisation de surfactant
(16), I’instillation via un masque laryngé (17), ou bien I’instillation pharyngée de surfactant
ultra précoce (18). Mais ces dernieres n’ont pas montré de résultat probant que ce soit dans la

diffusion du produit, ou bien dans son efficacité sur la morbi-mortalité des nouveau-nés.

Une autre technique moins invasive est néanmoins largement utilisée depuis longtemps : la
procédure InSurE (Intubation-Surfactant-Extubation) est recommandée avec un haut niveaude
preuve dans I’European Consensus Guidelines on the Management of Neonatal Respiratory
Distress Syndrome in Preterm Infants (19) de 2016 pour réduire les conséquences mécaniques
de la ventilation. Mais une ventilation invasive (aussi courte soit elle) est par définition toujours
nécessaire, 1’extubation ne peut pas se faire apres installation de surfactant dans 10 a 19% des

cas, et jusqu’a 49% des nouveau-nés subissent une ventilation de plus de 24 heures (20) (21).

La méthode LISA est décrite pour la premiére fois par Verder et al. dans une étude pilote en

1992 (22). Elle se déroule selon la séquence suivante :
1) Mise en place d’une sonde souple en intra-trachéale chez le nouveau-né,
2) Instillation de la dose souhaitée de Surfactant via cette sonde,

3) Retrait de la sonde.
Pendant le déroulement du geste la pression positive nasale continue est maintenue (CPAP
simple ou Ventilation Nasale). Cette technique permet 1’instillation de surfactant sans avoir

recours a une ventilation invasive pendant ou apreés.

Environ vingt annees apres cette premiére description, au debut des années 2010, les premiers
essais randomisés a grande échelle a travers notamment deux écoles, ont été publiés. Les
équipes allemandes de Gopel et Kribs et australiennes de Dargaville, ont ainsi pu montrer une
diminution significative de la nécessité de la ventilation mécanique, ainsi que de sa durée (14)

(23) (24).
13



On peut s’interroger sur les raisons qui expliquent la latence entre la premiere description et les
études a grandes échelles, ainsi que les obstacles a généraliser cette méthode : la difficulté de
réalisation, la nécessité d’un apprentissage compliqué ou simplement la réticence au
changement contribuent-elles aux difficultés de diffusion de cette technique en France ? Aucune

étude francaise, a I’heure actuelle, n’a été publiée pour évaluer sa faisabilité et sa diffusion.

Apres avoir rappelé les avantages potentiels de la technique LISA, ce travail a pour but d’en

analyser la faisabilité au CHU d’ Angers, ainsi que sa diffusion en France.

A une échelle locale (CHU d’ Angers), un protocole d’instillation moins invasive de surfactant
a été mis en place. Un questionnaire a été complété par 1’opérateur a chaque fois que la
technique LISA était réalisée pour mieux en préciser les modalités pratiques et les difficultés
rencontrées. Sur le plan national, nous avons analysé la diffusion, I’utilisation ou la non-
utilisation de la technique LISA a I’aide également d’un questionnaire envoyé a tous les centres

de niveau Ill en France.
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PREMIERE PARTIE : Etude de la pratique de
LISA dans les centres de niveau 1l en France

A) Méthode utilisée

La diffusion large d’un questionnaire (méme si ¢’est une technique qui peut apparaitre limitée
et parfois biaisée) a I’avantage de fournir un reflet des pratiques a un instant donné. Le but de
ce questionnaire était d’évaluer la diffusion de la technique LISA en France et les causes

potentielles qui en limitent 1’usage.

Un questionnaire (annexe 1) a été envoyé par courriel en mars 2016 aux unités de néonatalogies
de niveau Ill de France (Métropole et DOM-TOM). Le questionnaire a été envoyé a 65 centres

de niveau 3, dont 38 CHU et 27 CH.

Il était présenté sous la forme d’un formulaire Word de type « question a choix multiples »
(certaines réponses pouvaient également comprendre un commentaire libre). Il comprenait 19

questions en rapport avec la technique LISA permettant de renseigner sur :

- L’expérience générale de 1’équipe médicale vis-a-vis des techniques d’instillations
moins invasives (InSurE et LISA) et les raisons de la non utilisation, le cas échéant
- Les délais d’extubation apres une procédure type INSurE,
- L’existence ou non d’un protocole,
- Les éventuelles catégories de nouveau-nes exclus d’emblée,
- Le lieu (salle de naissance, service de néonatalogie) de realisation,
- Les détails de la technique en elle-méme :
o Présence ou non de sédation, et le mode de sédation
o Type de sonde utilisée pour instiller le surfactant exogene*

o Voie d’introduction (orale ou trachéale) de la sonde

16



o Poursuite ou non de la ventilation pendant le geste
- L’avis subjectif de 1’équipe médicale ou du médecin interrogé était ensuite recueilli pour
évaluer :
o Les difficultés rencontrées au cours du geste
o La durée d’apprentissage nécessaire
o Le ressenti du caractére traumatisant ou non de la technique et le pourquoi de ce

ressenti.

* A noter qu’il existe depuis janvier 2018 une sonde spécifiquement dédiée a la technique LISA (Cf. page 34). Cela n’était

pas le cas au moment de 1’étude.

B) Résultats

Les questionnaires ont été expédiés en mars 2016 et nous avons recu 44 réponses sur 65 au
cours des 3 mois suivants apres parfois plusieurs relances (67.7% de réponses, dont 71% de
réponses de CHU et 63% de CH). Parmi les réponses 61% (n=27) provenaient de CHU contre

39% (n=17) de CH.

Les médecins ayant répondu étaient principalement des néonatalogistes avec une bonne
expérience du terrain. En effet, 75% (33) d’entre eux avaient plus de dix années d’exercice de
néonatalogie (dont 34% plus de 20 ans), et il s’agissait pour la plupart d’entre eux de Praticiens

Hospitaliers (68%).

a) Expérience des techniques moins invasives d’instillation de surfactant

Tab. 1 Rappel des différentes techniques d’instillation moins invasives de surfactant

Sonde utilisée Nécessité de cPAP pendant le geste
ventilation invasive
Classique Sonde d’intubation Oui Non
InSurE Sonde d’intubation Oui (courte durée) Non
LISA Sonde « souple » Non Oui

Sonde « souple » : Cathéter, sonde naso-gastrique, sonde d’aspiration, sonde dédiée etc.
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Les centres ayant répondu étaient 95% (42/44) a avoir 1’expérience d’une technique
d’instillation moins invasive de surfactant (INSUrE et/ou LISA). Seuls 9% (4/42) y avaient
recours a chaque fois qu’une administration de surfactant était nécessaire contre 91% (38/42)
limitaient leur indication a certaines indications précises, ou bien déclaraient I’utiliser

« rarement ».

(i) InSurkE

Cette technique était pratiquée par 91% des centres ayant répondu. Cela peut s’expliquer par le
fait qu’elle est plus ancienne et qu’elle a déja fait ses preuves (10). Par ailleurs elle n’implique
pas de changement radical des pratiques, le geste d’intubation et la manic¢re d’instiller le

surfactant étant similaires au gold standard.

Il apparaissait cependant dans les réponses au questionnaire que la pratique en elle-méme n’était
généralement pas en adéquation avec son principe méme. En effet, pour les 19 centres (43%)
ne pratiquant que 1’InSurE, 26% (5/19) déclaraient extuber dans un délai entre 1 et 6h. Par

ailleurs, 1’extubation était conditionnée par la FiO2 chez 53% (10/19) de ces mémes centres.

Or, dans la littérature étudiant la stratégie InSurE, cette derniere est généralement considérée
réussie et efficace lorsque les nouveau-nés sont extubés dans les 2 a 10 minutes apres

I’instillation de surfactant (25) (26) (27).

(ii) LISA

Cette technique était pratiquée par 23 centres sur les 44 qui avaient répondu (52.2%). Presque
toutes les équipes (21/23 soit 91.3%) qui pratiquaient LISA avaient aussi une expeérience
réguliére de la technique InSurE.

Les equipes de néonatalogie de niveau Ill des centres hospitaliers généraux ont une moindre

experience pratique de LISA que celles des centres hospitaliers universitaires (41% contre 59%)
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b) Legesteenpratique

Les réponses aux questions portant sur I’aspect pratique du geste mettaient en évidence
I’hétérogénéité d une technique non standardisée.
Seule la moitié (Figure 1) des centres possédait un protocole sur I’utilisation de LISA et un peu
plus de la moitié¢ n’effectuait pas de sédation préalable (Figure 2). Lorsqu’elle était utilisée,
67% choisissaient la kétamine et 17% le Propofol, tandis que 17% reconnaissaient que le type
de sédation est opérateur dépendant.
Les indications et contre-indications du geste se montraient également hétérogenes. Etaient
d’emblée exclus pour environ la moitié des centres les « tres faibles termes », et les détresses
respiratoires jugées trop séveres. Seul 23% n’avaient pas de critére a priori restrictif (Figure 3).

Concernant le geste en lui-méme, la voie d’introduction de la sonde était opérateur-
dépendant pour plus de 40% des centres, les 60% restants se répartissaient équitablement entre
les voies naso-trachéales et oro-trachéales (Figure 4). Le matériel utilisé était également tres
variable d’un centre a I’autre : une sonde d’aspiration pour plus de la moiti¢ des répondeurs
(Figure 5) suivie d’une sonde naso-gastrique, d’un cathéter. Pour trois centres le matériel utilisé
était opérateur-dépendant.

Pendant I’instillation du surfactant la CPAP était maintenue en place pendant la totalité
du geste pour 95% des centres.

Les difficultés rencontrées (figure 6) au cours du geste étaient variées. Parmi les
réponses, les plus fréquemment citées, on retrouvait la présence d’un reflux de surfactant pour
64% (14/22) et une incertitude sur la qualité de I’instillation liée a 1’absence de repére du

dispositif pour 54% (12/22).
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Fig 1. Existence d'un protocole Fig 2. Utilisation d’une sédation

m Oui mNon

W Oui m non

45% (10)
45% (10)
55% (12) 55% (12) “

Fig 3. Restriction d'utilisation pour la technique LISA (n=22)

Pasderestriction [N 23% (5)
DRtropsévere [N 41%(9)
procheduterme | 32% (7)
faiblepoids [N 0% (2)

Faibleterme | 45% (10)

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%
Fig. 4 Voie d’introduction de la sonde Fig. 5 Type de sonde utilisee
m Parlabouche m Parle nez m Sondes'aspiration m Sonde naso-gastrique
m Opérateur dépendant Cathéter Opérateur dépendant
[ ] [ ]

14% (3)

9% (2) .

23% (5)

32% (7
41% (9) 7)

54% (12)

27% (6)
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Fig 6. Difficultés au cours du geste (n=22)

Reflux du surfactant visible _ 64% (14)
Absence de repére du dispositif a enfoncer _ 54% (12)
Mobilisation de lasonde auretrait dularyngoscope _ 41% (9)
Difficulté pourguiderledispositif enintra-trachéal _ 36% (8)
Mauvaise visualisation _ 23% (5)

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

a. Lesavantagesde latechnique

La plupart des centres (91%) reconnaissait le c6té moins traumatique de LISA
principalement en lien avec la sonde utilisée (60%) mais surtout avec I’absence de ventilation

trachéale secondaire.

b. Réticencesalapratiquede LISA

Cette question ne concernait que les équipes qui ne pratiquaient pas la technique LISA
(n=20). Les causes invoquées sur I’absence d’utilisation de LISA étaient variees. Les réponses

les plus souvent citées concernaient :

Une technique qui apparait plus difficile, et un apprentissage long qui pourrait en
limiter 1’utilisation pour 60% (12/20)

- Un gain en confort jugé insuffisant pour 55% (11/20).

- Un niveau de preuve trop peu élevé pour 45% (9/20).

- Une sonde d’instillation considérée non adaptée pour 30% (6/20).
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- Des difficultés techniques avec une plus grande difficulté du geste pour 20% (4/20).

Seul un centre ne pratiquait pas LISA sur la base d’une mauvaise expérience antéricure et

un autre considere le taux d’échec trop important (intubation classique secondaire).

Aucun centre n’attribuait son absence de pratique de la technique LISA a la crainte d’une

dégradation de I’enseignement de 1’intubation aux internes.

C) Conclusion

On voit donc au travers des réponses de ce questionnaire que LISA est une technique
loin d’étre généralisée puisqu’utilisée par la moiti¢ des centres répondeurs.

Lorsqu’elle est utilisée, sa mise en place pratique est laissée a 1’appréciation de chacun,
sans protocole ni référence que ce soit dans le matériel utilisé, la sédation, ou le déroulement

du geste.
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DEUXIEME PARTIE : Evaluation de la pratique
de LISA au CHU d’Angers

A) Patients et Méthode

Du 15 décembre 2014 au 8 avril 2016, 68 enfants ont été traités par surfactant, soit selon
la technique LISA (& partir d’un protocole (annexe 2) validé par 1’équipe de néonatalogie du

CHU d’Angers), soit selon la technique classique™.
La procedure LISA se déroulait selon le protocole de la maniére suivante (annexe 2) :
- Maintien d’une pression positive continue nasale pendant tout le geste
- Sédation par kétamine 0,5 mg/kg en 1V sur 2 minutes et atropine 25 pg/kg en 1V direct

- Introduction orotrachéale ou nasotrachéale (avec ou sans pince de Magill) d’une sonde
d’aspiration VYGONO (Charriére 5 ou 6) apres visualisation de la glotte sous controle
du laryngoscope (la sonde dédiée LISAcath (Cf. page 34) n’existant pas encore a ce

moment)

o Marquage de la sonde d’aspiration a 6,5 cm + poids (Kg) pour repere a la

commissure labiale si procédure orotrachéale

o Marquage de la sonde d’aspiration a 7,5 cm + poids (kg) pour repere a la narine si

procédure nasotrachéale
- Attente d’une stabilisation de la fréquence cardiaque, de la saturation en oxygene
- Adaptation d’une seringue de surfactant exogene (Curosurf©) sur la sonded’aspiration

- Instillation du Surfactant exogene 200mg/kg sur environ une minute

Purge avec 0,5 ml d’air

** rappelons a nouveau que 1’étude est antérieure a I’introduction de la sonde dédiée a la technique LISA (LISACath)
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S’agissant d’une période de mise en place d’un protocole, le choix de la technique
employée (Classique ou LISA) a été laissé a 1I’appréciation du clinicien (selon son expérience,
son habitude, la sévérité de la pathologie respiratoire).

Par ailleurs, étaient exclus de la procédure LISA les enfants nécessitant une intubation en salle

de naissance dans le cadre d’une réanimation pour mauvaise adaptation a la vie extra-utérine.

En cas de mauvaise tolérance (apnée, désaturation, bradycardie prolongée) au cours du geste,
le dispositif (sonde et masque de CPAP) était retiré et le nouveau-né était ventilé manuellement
a I’aide d’un ballon auto-remplissable a valve unidirectionnelle. Au-dela de trois échecs, le

surfactant était administré par la technique classique.

Au total, 31 enfants ont été traités par Curosurf© selon la technique LISA et 37

selon la technique classique durant cette période.
Une fiche de recueil (annexe 2) était remplie aprés chaque procédure et permettait 1’évaluation :

- Dunouveau-né : AG, poids de naissance, corticothérapie anténatale, type d’aide

respiratoire et FiO2 au moment du geste,

- De latechnique : sedation, difficulté a I’exposition, & I’introduction du dispositif, reflux

éventuel de surfactant, tolérance globale du geste, taux d’échec,

- De I’efficacité a court terme (€volution de la FiO2 sur les 30 premieres minutes) et a

moyen terme (nécessité d’intubation dans les 48h).

B) Résultats

Le tableau 2 résume les modalités de la procédure LISA pour les 31 enfants inclus.

24



a) Modalités pratiques

Conformément au protocole, le surfactant a été instillé par une sonde d’aspiration dans
100% des cas, le plus souvent de calibre 6 (25/31 soient 80.6%), et plus rarement de calibre 8
(4/31 soient 12.9%). Les sondes 5 et 10 n’ont été utilisées qu’a une Seule reprise. Les opérateurs
ont préféré dans tous les cas sauf 2 (93.5%) un passage orotrachéal a un passage nasotrachéal

et la pince de Magill a été utilisée dans 74.2% des cas.

Une sédation a été effectuée dans 80.6% des cas (25/31), a chaque fois par une injection de

Kétamine (0,5 mg/kg renouvelable une fois) associée dans 80% des cas a de 1’atropine 25ug/Kg.
La FiO2 moyenne lors de la réalisation du geste était de 37.7% + 8.9. La dose moyenne de
surfactant instillée était de 199.7 mg/kg + 28.5.

b) Faisabilité

La médiane de la durée compléte du geste était de 6,8 minutes + 5,4 minutes (minimum
30 secondes, maximum 30 minutes). Le masque de CPAP, permettant le maintien en pression

positive, était en place durant le geste dans 90.3% des cas (28/31).
Un reflux de surfactant était présent dans environ la moitié des cas (16/31 soit 51,6%)

Sur le plan des difficultés rencontrées au cours du geste en lui-méme, 1’exposition de la glotte,

et I’introduction étaient considérées comme « faciles » dans respectivement 90,3% (28/31), et

83,9% (26/31).

c) Toléranceetefficacité immédiate

La tolérance du geste pour le nouveau-neé est resumee dans le tableau 3. La complication
la plus fréquemment observée au cours du geste était la désaturation pour environ la moitié des

cas suivit de la bradycardie puis de 1’apnée.
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Une diminution des besoins en FiO2 de plus de 10% en moins de 30 minutes était observéee
dans 26 cas sur 31 soit 83,9% avec une FiO2 a 21% obtenue en moins de trente minutes dans
54,8% (17/31). Pour un seul nouveau-né, la procédure a été un échec avec un malaise grave

apres le geste nécessitant une intubation immeédiate.

Le critére « échec a 48h » a ¢été défini comme la nécessité d’une intubation classique avec
ventilation invasive dans les 48 heures suivant I’administration de surfactant selon la procédure

LISA et a concerné 6 nouveau-nés (19,6%).

Au-dela, une intubation classique avec ventilation invasive a été nécessaire chez 10 enfants

(32,3%) sur la durée restante de 1’hospitalisation.

Aucun nouveau-né n’a bénéfici¢ d’une deuxiéme instillation de surfactant par la procédure

LISA.

C) Analyse desreésultats

Le tableau 3 résume 1’influence des difficultés rencontrées et de la mauvaise tolérance
sur la fréquence de I’« échec a 48h ». L’introduction ou 1’exposition difficile, la présence

d’apnée, de bradycardie ou désaturation n’étaient pas associees a un risque d’échec a 48 heures.

De la méme maniere, la présence d’un reflux visible du surfactant lors du geste n’était associée
ni a I’efficacité de I’instillation sur la diminution des besoins en oxygene ni a la fréquence

d’échec a 48 heures (Tableau 4).

Le recours a la sédation n’était également pas associé a un échec a 48 heures de méme que la

présence ou non de la CPAP (p=1).
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Tableau2:TableaudescriptifdeladelaprocédureLISA

Groupe LISA
N=31

Nouveau-nés

Mode ventilatoire avant le geste

Age de réalisation (heures), médiane + EM
Durée du geste (minutes), médiane £ EM

Dose surfactant instillée (mg/kg), moyenne £ DS
Sédation

Matériel utilisé

Voie d'introduction

CPAPS en place lors du geste, n (%)

AG (SA),
moyenne+DS

PN (g),
moyenne + DS
FiO2 (%), moyenne +
DS
Pression positive
continue, n (%)
CPAP, n (%)

VN, n(%)

Kétamine/Atropine,
n (%)
Kétamine, n (%)
Aucune, n (%)
Sonde d'aspiration,
n (%)

Ch5,n (%)
Ché6,n (%)
Ch8,n (%)

Ch 10, n (%)
Utilisation pince
Magill, n (%)
Orotrachéale, n (%)

Nasotrachéale, n (%)

29,52

1271+ 414

37,789

31(100)

24(77,4)
7 (22,6)
3,5+11,4
5+5,4
199 + 28,5
20 (64,5)

5(16,1)
6 (19,4)
31 (100)

1(3,2)
25 (80,6)
4(12,9)
1(3,2)
23 (74,2)

29 (93,5)
2 (6,5)
28(90,3)

Les valeursqualitatives sont exprimées enpourcentage. Les valeurs quantitatives sontexprimées enmoyenne (avec calcul de la déviation
standard) ou en médiane (avec calcul de 1’écart moyen) pour les variables a distribution asymétrique.

AG: age gestationnel, SA : Semaine d’aménorrhée, DS : Déviation standard, PN : Poids de naissance, EM : Ecart moyen, CPAP : Continuous

Positive Airway Pressure, VN : Ventilation Nasale.
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Tableau 3 : Nécessité de ventilation mécanique secondaire en fonction de la difficulté
etdelatolérance de la procédure LISA.

Total Groupe LISA, Pas d’échec a 48h, Echec a 48h, p

n=31 n= 25 n=6 value
Exposition 3(9,7) 1(4) 2(33,3) p=0,09
difficile, n (%)
Introduction 5(16,1) 3(12) 2(33,3) p=0,24
difficile, n (%)
Apnée*, n(%) 7 (22,5) 4 (16) 3(50) p=0,11
Désaturation*, n 14 (45,2) 10 (40) 4 (66,7) p=0,37
(%)
Bradycardie*, n 8 (25,8) 5 (20) 3 (50) p=0,16
(%)
Sédation, n (%) 25 (80,6) 20 (80) 5(83,3) P=1
CPAP en place, n 28(90,3) 22 (88) 6 (100) P=1
(%)

Les valeurs qualitatives sont exprimées en pourcentage. P value calculé selon le test de Fisher (échantillons < 5). *Apnée,
désaturation et bradycardie considérées « sévére » ou « mineures », Cf Annexe 3

Tableau 4 : Efficacité immédiate de la procédure, et nécessité de ventilation mécanique
secondaire enfonction delaprésence derefluxvisible de surfactant

Totale groupe LISA Reflux Absence de Reflux P value

n= 31 n=16 n=15
Echec a 48h, n (%) 6 (19,4) 2 (12,5) 4 (26,6) p=0,39
DiminutionFl02>10%en30 26 (83,9) 13 (81,2) 13 (86,7) p=1
min, n (%)
Fi02 21% en 30 min, n (%) 17 (54,8) 7 (43,7) 10 (66,7) p=0,28

Les valeurs qualitatives sont exprimées en pourcentage. P value calculé selon le test de Fisher (échantillon <5)
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TROISIEME PARTIE : DISCUSSION
A) LISA en pratique

a) Une technique encore peu utilisée, et de maniére hétérogene malgré une absence de

difficultés majeure et une efficacité prouvee

Nous avons vu dans notre enquéte sur les centres de niveau III en France 1’utilisation peu
répandue de la méthode LISA (52%). Ce chiffre est rapporté dans une enquéte européenne de
2017 avec 51% des 165 centres qui ont répondu. L’hétérogénéité de la pratique mise en évidence
dans notre étude 1’était également sur le plan européen. Il existait en effet , une grande variabilité
sur les indications, concernant notamment la restriction de ce geste sur les détresse respiratoires
trop importantes (41% dans notre étude et 46% sur le plan européen) et sur les « faibles termes »
(45% et 55% respectivement) (28). Une autre enquéte de 2018 réalisée dans les pays du nord de
I’Europe montrait une utilisation de cette méthode qui variait également selon les pays, allant par
exemple de 11% des néonatalogies en Suede a 100% des centres en Islande (29).

Alors qu’environ la moitié des centres francais disposait d’un protocole de service, ce pourcentage
atteignait 62% pour les centres européens.

Quant a la sédation, elle était utilisée dans environ la moitié des centres répondeurs frangais et
européens.

LISA n’est pas une technique compliquée a en croire les réponses des centres francais
interroges et I’expérience sur le CHU d’Angers: peu d’obstacles techniques et peu d’échecs
(seule une nécessité d’intubation immédiate sur malaise). Cette absence de difficulté du geste a
été décrite dans une étude chinoise de faisabilité portant sur 47 enfants ayant bénéficié de la
procedure LISA avec une réussite du geste de 100% des cas(30). L exposition de la glotte était
considérée comme difficile dans 10% des tentatives et cette difficulté était associée (bien que

non significativement, p=0,09) & un plus grand risque d’intubation a 48 heures.
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La procédure LISA apparaissait efficace sur la diminution des besoins en oxygéne, et sur
I’absence d’intubation secondaire, avec prés de 80% de nouveau-nés qui échappaient a toutes
ventilation invasive.

On peut constater que la tolérance a été globalement, et que les éléments de mauvaise tolérance
initiaux n’étaient pas associés a un surrisque d’intubation secondaire. Ces résultats ont en
revanche été obtenus sur de faibles effectifs et demandent a étre confirmés par des études a plus

large échelle.

b) Sonde utilisée

Comme plus de la moitié des centres francais interrogés (54%), nous avons choisi
d’utiliser la sonde d’aspiration VYGONO© en PVC pour son aspect semi-rigide dans le but de
faciliter I’introduction dans la trachée. L’enquéte européenne de 2016 (28) sur 1’utilisation des
techniques moins invasives d’instillation de surfactant montrait que seuls 15% des centres se
servaient de ce type de sonde. Les plus utilisées étaient les sondes nasogastriques (56%) devant
les cathéters vasculaires (34%). Les équipes de Kribs et Gopel ont fait le choix de la sonde
nasogastrique (31) (32) (23) alors que I’équipe australienne de Dargaville notamment dans leur
étude OPTIMIST (33) ont utilisé le catheter veineux (Angiocatheter 16 gauge en polymeére de
propylene éthylene fluoré). La sonde nasogastrique, plus souple, a pour avantage d’étre moins
traumatique et d’étre graduée pour faciliter le repérage. Mais son guidage est plus difficile,
augmente le risque de recours a la pince de Magill (24) et peut compliquer le passage entre les
cordes vocales et le maintien de la sonde en intra-trachéale au retrait du laryngoscope (33). Un
tiers des équipes francaises attribue d’ailleurs la réticence a la généralisation de LISA a une
sonde « non adaptée ».
En 2018, une sonde dédiée, le LISAcath, a été commercialisée et est désormais utilisée au CHU
Angers. Une étude de 2018 sur mannequin (34) confirme la préférence de 39 néonatalogistes

d’Autriche, Pologne, Espagne , Belgique et Royaume uni pour le LISACath en comparaison
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avec le catheter. Ces préferences portaient sur huit des neuf items proposés (Couleur bleue,
marquage distal, marquage a la lévre, pointe plus mousse, pointe arrondie, rigidité, capacité
de se tordre, sécurité potentielle). 1l est a noter que seule la voie orotrachéale est permise (35)
avec cette sonde dédiée, contrairement a notre étude le choix était laissé a 1’opérateur entre la

voie orale et la voie nasale.

c) Prémédication a visée sédative et antalgique.

En néonatalogie, plusieurs équipes ont pu montrer le caractére douloureux de
I’intubation classique, que ce soit par évaluation clinique (36) ou conductance cutanée (37).
Loin d’étre généralisée (38), I’utilisation d’une sédation préalable a une intubation et/ou a un
geste nécessitant une laryngoscopie est discutée compte tenue des effets indésirables a court et
long terme de 1’analgésie (39) (40) (41). Cette derniére facilite néanmoins indéniablement la
qualité du geste et sa bonne tolérance tout en garantissant I’absence de douleur et ses
conséquences physiopathologiques, telles que 1’augmentation de la pression artérielle et

intracranienne, ou bien les bradycardies et désaturations chez le nouveau-né (42) (43) (44).

Concernant LISA, I’enquéte européenne (28) montre une absence de sédation dans 52% des
centres étudiés. La plupart des essais concernant les méthodes d’instillation moins invasives de
surfactant n’utilise pas de sédation, ou bien ne le précise pas (45). L’atropine est quant a elle
fréguemment utilisée (46). Des études ont suggéré un retentissement potentiel de la kétamine
utilisée a injections répétées ou prolongées (47) sur le développement cérébral du nouveau-né
prématuré (neurodégénérescence, troubles du comportement, troubles alimentaires). Ces effets
sur le développement neurologique n’ont pas été retrouves dans 1’étude de 2018 de 1’équipe
d’Amiens chez des anciens prématurés a I’age de 1 et 2 ans (48) ayant recu de 1 a 5 mg/kg de

kétamine.

La posologie utilisée au CHU d’Angers (0,5 mg/kg renouvelable 1 fois) est inférieure a celle
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utilisée dans la majorité des études, limitant le risque d’effets secondaires.

Cette posologie de kétamine, associée a 1’atropine, semble en outre permettre une sédation

suffisante pour permettre 1’antalgie et la réalisation du geste dans de bonnes conditions (49).

L’étude n’a pas montré d’influence de la sédation par kétamine (dont la demi vie est courte) sur
la fréquence d’intubation secondaire (p=1). Ces résultats concordent avec ceux de Dekker (50),
qui ne montraient pas de surrisque d’intubation dans les 24 premiéres heures apres la procédure

associant Propofol et LISA (6/23 contre 2/13, p value = ns).

d) Causes éventuelles de non utilisation de LISA

La mise en place d’une nouvelle technique peut étre rendue plus compliquée quand elle doit
étre utilisée dans un contexte d’urgence, li¢ a une pathologie respiratoire néonatale grave ou
nécessitant une prise en charge rapide. Les arguments du manque d’expérience d’une
technique qui parait plus difficile sont retrouvés parmi les centres qui ne pratiquaient pas la
technique LISA, que ce soit sur le plan européen ou francais.

Le reflux de surfactant est fréquent (prés de la moitié des réponses au questionnaire) et est
considéré comme une des principales difficultés du geste et donc une limite potentielle a sa
diffusion. Or, le reflux de surfactant n’est pas associé a une nécessité de ré-intuber dans les 48h
ou méme a une moindre efficacité sur la diminution des besoins en oxygéne chez les nouveau-
nés. Dans la littérature la présence de ce reflux est retrouvée dans 10 a 69% des cas selon les
séries et n’est pas associée a la nécessité d’une deuxiéme instillation de surfactant (46) (28).
On peut donc consideérer ce reflux comme un épiphénomene lié au faible calibre de la sonde

d’administration.

B) Validation scientifique

Un autre argument avancé (cité par plus de la moitie des équipes francaises reticentes a

LISA) était I’absence de preuves scientifiques suffisamment solides pour instaurer une telle
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technique. Cet argument parait aujourd’hui dépassé au regard de la littérature extrémement

riche et du retour d’expérience de nombreux centres.

En premier lieu, on peut citer notre étude de 2017 (53) (résumé en annexe 4) qui
comparait le groupe des 31 nouveau-nés ayant bénéficié de la technique LISA (« groupe
LISA » : le méme étudié ici pour analyser la faisabilité) a un « groupe classique » (n=31) traité
par I’instillation standard (intubation -instillation — ventilation). Chaque nouveau-né du «
groupe LISA » était apparié sur I’dge gestationnel, le sexe et la corticothérapie anténatale a un
nouveau-né du «groupe classique». La durée cumulée de ventilation mécanique était
significativement moindre dans le « groupe LISA » (1,4 contre 5,3 jours, p<0,05), ainsi que la
durée de ventilation mécanique la premiére semaine (0,7 jours contre 1,6, p<0,05) et que le taux

de dysplasie bronchopulmonaire (6,5% contre 29%, p<0,05).

En 2013, Kanmaz et al. montraient une diminution significative du recours a la ventilation
mécanique précoce (30% contre 45%, p=0,02) et cumulée en hospitalisation (35,6 heures contre
64,1 heures, p=0,006), ainsi qu’une diminution de I’incidence de la dysplasie broncho-
pulmonaire (9% contre 17%, p=0,04) lors de la procédure LISA cette fois comparée a la

technique InSurE (51).

Dans un autre essai de 2014 Gopel et al. ont apparié prospectivement deux groupes d’enfants
de 1103 enfants sur I’AG, le sexe, les grossesses multiples, I’APGAR, et le poids de naissance.
Un premier groupe étaient constitué d’enfants ayant béneficié de la procédure LISA, et un
second d’enfants n’ayant pas eu la procédure LISA (traité ou non par surfactant). En plus d’une
moindre duree de ventilation mécanique, la procédure LISA était associée significativement a
une diminution de la dysplasie broncho-pulmonaire (18% contre 12%, p=0,001) et une

diminution du critere composite dysplasie-déces (21% contre 14%,
p<0,0001) (52).

Enfin, une méta-analyse de 2016 (45) a regroupé 30 essais (incluant des nouveau-nés de
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moins de 33 SA, avec détresse respiratoire, comparant au moins 2 parmi 7 stratégies de prise
en charge de détresse respiratoire dont LISA) incluant 5598 nouveau-nés. Elle a permis de
mettre en évidence une association entre le recours a la procédure LISA et une diminution de
I’incidence de la dysplasie broncho-pulmonaire (OR 0,53 ; 1IC95% 0,27-0,96), des déces (OR
0,52 ; 1C 0,27-1,02) et du critére composite déces-dysplasie broncho-pulmonaire (OR 0,49 ; IC
0,30-0,79) et considere ainsi la technique LISA comme la meilleure stratégie thérapeutique de

la MMH.

A la suite de ces publications et notamment de cette méta analyse, la mise a jour de
I’European Consensus Guidelines on the Managment of Respiratory Distress Syndrome
(19) recommande LISA comme alternative a la procédure InSurE lorsque ’unité posséde

I’expertise requise.
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C) Limites
a) Questionnaire national

Bien que le taux de réponse au questionnaire ait été de deux tiers des unités de
néonatalogie de niveau 11l en France, il reste que les pratiques de 33% des centres n’étaient pas
connues. Il est vraisemblable que les centres non-répondeurs représentent davantage ceux ayant
peu ou pas d’expérience de la technique LISA et que les équipes familiarisées avec cette
technique sont surestimées par le chiffre de 52%. Comme pour toutes les études de ce type, les
réponses de la personne qui recgoit et complete le questionnaire ne refletent pas forcément
I’opinion ou les habitudes de 1’ensemble de I’équipe. On peut ainsi facilement concevoir qu’en
I’absence de protocole consensuel, les modalités d’administration de surfactant soient laissées a
la liberté du prescripteur.

b) Pratique locale

Concernant, la faisabilité, notre étude de pratique locale au sein d’une équipe ayant déja
ses habitudes de fonctionnement n’est pas obligatoirement transposable a 1’ensemble des
services de néonatalogie. Par ailleurs, il n’y avait pas de groupe contrdle pour étayer la
faisabilité, facilité ou efficacité de la technique LISA. On ne peut donc pas conclure a une
supériorité d’une technique par rapport & une autre, mais simplement a la réussite de

I’introduction d’un nouveau protocole d’instillation de surfactant.

Par ailleurs, dans la mesure ou il s’agissait de décisions individuelles les opérateurs ont choisi
la méthode moins invasive en fonction de leurs habitudes, de leurs expériences, mais aussi de
la gravité de la situation initiale. On peut donc imaginer que les nouveau-nés les plus graves
ont été écartés de la technique LISA, ce qui peut enlever un peu de pertinence quand a la
tolérance du geste, et I’échec a 48 heures.

c) Une évolution rapide

Nombre d’études ont été publiées ces dernieres annees sur le sujet. Aussi, les consensus
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guidelines de 2016 sur le syndrome de détresse respiratoire du nouveau-né mentionnent la
possibilité d’utiliser ces méthodes moins invasives d’instillation de surfactant comme une

alternative a la méthode InSURE notamment.
Enfin, une sonde dédiée a la technique LISA a été commercialisée cette année.

Tous ces élements récents devraient permettre une évolution rapide des pratiques et une

généralisation de la technique LISA.
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CONCLUSION :

LISA est une technique récente d’instillation du surfactant. Son caractére moins
traumatique (sonde de petit calibre) et I’absence de ventilation mécanique secondaire laissent

penser qu’elle pourrait désormais étre considérée comme la technique de référence.

Nous avons souhaité évaluer son utilisation en France par I’intermédiaire d’un questionnaire
distribué aux 65 équipes de néonatalogie de niveau Ill en France. Les principaux résultats
suggerent une hétérogénéité tant sur la diffusion de la technique que sur I’aspect pratique en

lui- méme.

Sa généralisation en France et en Europe se trouve limitée par des arguments souvent subjectifs

et par I’absence de standardisation tant pour la procédure que pour le matériel utiliseé.

Au-dela de la diffusion du geste, nous avons également voulu évaluer la mise en place d’un
protocole pour ce geste, en terme de faisabilité technique, de difficulté, d’efficacité immédiate
et de tolérance. Il apparait, au terme de cette phase d’« apprentissage », que la technique

LISA se révéle facilement réalisable, exempte de complications majeures et efficaces.

A terme, apres la mise en place d’un protocole et d’un apprentissage progressif, on peut
imaginer qu’une généralisation de la technique LISA a I’ensemble des unités de niveau III
permette une diffusiona certains centres de niveau Il permettant ainsi de diminuer les transferts
secondaires de nouveau-nés d’age gestationnel supérieur a 32 semaines d’aménorrhée
présentant un syndrome de détresse respiratoire pour qui on pourrait donc surseoir a

I’intubation et a la ventilation.

De nouvelles études randomisées a plus large échelle, 1’adoption d’un protocole de référence
ainsi que la standardisation du mateériel utilisé sont autant de facteurs qui devraient aider a la

géneralisation de cette technique prometteuse.
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ANNEXE 1

Enquétes surles pratiques moinsinvasives

d'instillation de surfactant

Nous considérerons trois techniques :

1/Séquenceclassiquederéférence:Intubation, surfactant, ventilation, extubation décalée. 2/InSurE («
IntubationSurfactantExtubation »):Intubationavecsonde « classique », Surfactant, puis Extubation.
Méthode « aller et retour »

3/MIST (« MinimallyInvasive Surfactant Therapy ») autrementappelé LISA (« Less Invasive

Surfactant Administration ») : «intubation » par undispositif autre qu’une sonde d’intubation,

instillation de surfactant, puis retrait.

1) Vous étes:

3)

4)

5)

[ PU/PH PH
7 CCA/MCU

O
Centre de niveau III :
Indiquez le CH/CHU dans lequel vous exercez.

Nombres d’années d’exercice en néonatalogie :

<10 ans
710-20ans
0 >20ans

Avez-vous I'expérience dans votre équipe de techniques d'administration du
surfactant moinsinvasives quelatechnique de référence?

O InSuRe
0 LISA

O Aucune
] Autre :

Sivous n'utilisez pas la technique LISA, c'est parce que :

O Niveau de preuve trop peu élevé

] Gain en confort pour I'enfant non flagrant

] Taux d'échec élevé (réintubation "classique" secondaire) Geste plus

[ difficile et/ou plus long

O Sonde non adaptée

] Mauvaises expériences antérieures

7 Craintes d'une dégradation de I'apprentissage de l'intubation des internes
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6) Sivous n'utilisez que la technique InSurE en méthode moins invasive, quel est le
délai moyend'extubation?
O < 1h quelque soit la Fi02
[ <1hsiFi02<30%
] dans leséh
O au-dela de 6h

7) Quand utilisez-vous cetype detechnique (InSurE, MIST/LISA)?
] Achaquefoisqu'uneadministrationdesurfactantestnécessaire La
 Plupart dutemps
0 Uniquement dans certaines indications ciblées
7 Rarement
] Jamais (envoyer directement le questionnaire si case cochée)

TOUTESles prochaines questions porterontsurlaprocédureLISA. Répondre
uniquementencasdepratiques-aumoinsoccasionnelles- de la techniques
LISA.

8) Avez-vousdans leservice un protocole formalisé (indication, procédure détaillée,
taille ettype de sonde, sédation..) pourla procédure LISA?
O Oui
O Non
O Ne sait pas

9) Pour instiller le surfactant vous utilisez?
] Sonde d’aspiration Sonde
[ 8astrique Cathéter
= Autre :

10) Le geste a-t-illieu:
O Uniquement en salle de naissance
] Uniquement dans l'unité
jLes deux
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11) Certaines catégories de poids ou de termes sont-elles d'emblée exclues pour cette
technique?
O Oui, tres faible terme. Précisez (si besoin) : Cliquez ici pour entrer du texte.
[ Oui, faible poids. Précisez (si besoin) : Cliquez ici pour entrer du texte.
[ Oui, nouveau-né proche du terme
7 Oui,détresserespiratoirejugéetropsévere Non,
[ Pas de restriction a priori

12) La sédation est-ellesystématique?
] Oui
0 Non

13) Quelle est la sédation utilisée?
] Kétamine
7 Sufentanyl
Propofol
0 Variable selon opérateur
] Autre : Cliquez ici pour entrer du texte.

14) L'introduction du dispositif d'instillation se fait:
] Par la bouche
[ par le nez

[ Opérateur dépendant

15) Quelles sont selon vous les principales difficultés techniques rencontrées au cours
du geste?
O Mauvaise visualisation du dispositif
] Manque derigidité avecdifficulté pourguiderenintratrachéal le dispositif
d'instillation
] Manquedereperesurledispositifd'instillationaenfoncer Le
0 refluxdu surfactant al'instillation
] Mobilisation de la sonde au retrait du laryngoscope

16) Maintenez-vous une CPAP pendant tout ou partie du geste?
O Oui, pendant tout le geste
] Oui, uniquement a l'instillation
1 Non
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17) Etes-vous d'accord pour dire que sa mise en place nécessite un temps
d'apprentissagelongquienlimiteladiffusionauseindel'équipe?
O Tout a fait d’accord
] Plutét d’accord
] Plut6t pas d’accord
 Pasd’accorddutout
O Sans opinion
0 Remarque :

18) Etes-vous d'accord pour dire qu'il s'agit d'une méthode moins traumatique pour
I'enfant que la technique de référence?
O Tout a fait d’accord
] Plutot d’accord
] Plutot pasd’accord (Envoyez le questionnaire) Pas
 d'accorddutout(Envoyezlequestionnaire) Sans
[ Opinion
] Remarque :

19) A quoi attribuez-vous ce moindre traumatisme?
O Sédation/analgésie
] Pas de passage narinaire de la sonde
O Calibre/rigidité moindre de la sonde
O Rapidité du geste
] Absence de ventilation mécanique en relai

MERCI



Annexe 2

LISA : Less Invasive Surfactant
Administration

1) Pour quels enfants ?
Détresse respiratoire :

- Diagnostic clinique (Polypnée, Silverman, FiO2 > 30%)
- Diagnostic radiologique (non obligatoire en SAN)

- Prématurité < 34 SA

2) A quel moment ?
1.1, En SdN : pas pour le moment
1.2. Dans |'unité
- CPAP simple ou BiPhasic avec Fi02>30%

3) Sédation / analgésie
Atropine [1mI=0.25 mg] — 25 pg /kg soit 0.1ml/kg en IV directe
- Kétamine [1mI=5 mg] — 0.5 mg /kg soit 0.1ml/kg en IV sur 2mn puis ringage, a
renouveler 1 fois si besoin

4) Quel matériel ?
- Plateau intubation habituel (laryngo, pince, ...)
- Sonde aspiration VYGON ch 5 ou 6, marquée (sparadrap ou repére au crayon)
o 6.5 cm + poids si procédure oro-pharyngée (commissure labiale)
o 7.5 cm + poids si procédure naso-pharyngée (narine)
- 200 mg/kg Curosurf* préparé dans une seringue adaptée
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5) Quelle procédure ?
1.3. oro-pharyngée

- Poursuivre la ventilation par CPAP simple ou BiPhasic pendant toute la durée de la
procédure d'intubation. Ajuster la FiO2 selon besoins.

- Positionnement de |'enfant

- L'utilisation de la pince de Magill est optionnelle

- Dans le plateau, prendre la sonde avec la pince a ~ 1 cm de son extrémité et
positionner |'ensemble pour une préhension facile de la main D

- Introduire et positionner le laryngoscope pour visualiser la glotte

- Prendre |'ensemble pince + sonde

- Introduire la sonde dans la glotte (repere/commissure labiale)

- Retirer le laryngo en maintenant la sonde

- Attendre la stabilisation clinique sous CPAP/VN (bouche fermée)

- Adapter la seringue de Curosurf* sur la sonde (se faire aider)

- Instiller le Curosurf* (Chiesi) (sur 1mn environ)

- Purger avec 0.5 ml d'air

- Retirer la sonde

1.4 naso-pharyngée

- Positionner I'enfant

- Pré-oxygénation si besoin

- Enlever la CPAP / VN

- Dans le plateau, préparer la sonde et la pince

- Enfoncer la sonde dans la narine (suffisamment loin pour pouvoir &tre visualisée
par la suite)

- Introduire et positionner le laryngoscope pour visualiser la glotte et la sonde

- S'aider de la pince pour introduire (~1.5 cm) la sonde dans la glotte
(repére/narine)

- Retirer le laryngo en maintenant la sonde

- Repositionner la CPAP / VN et ajuster la FiO2

- Attendre la stabilisation clinique sous CPAP/VN

- Adapter la seringue de Curosurf* sur la sonde (se faire aider)

- Instiller le Curosurf* (Chiesi) (sur Imn environ)

- Purger avec 0.5 ml dair

- Retirer la sonde

Comment évaluer la procédure ?
Merci de bien vouloir remplir un exemplaire de la fiche ci-dessous
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Annexe 3

AMTCT

Etiquette
enfant

Fiche de recueil d'informations

Médecin :

Contexte .

-DN: AGN : Poids N:

- Aide respiratoire : [ 1OF [ ]CPAP [ JVN
- Fio2 : pCO2 :

-RP:

LISA :

Date / heure :
Sédation :
o []Atropine: png/kg
o []Kétamine: mg/kg(nb: )
o []Autre sédation :
- Diamétre sonde: [ 15 []6 [ ]Autre
- Utilisation de la pince [ ]
- Masque CPAP en place : [ ]oui [ 1non
- Sonde gastrique en place : [ ]oui [ 1non
- Procédure [ ] oro-trachéale [ ] naso-trachéale
- Durée approximative :
- Surfactant : mg/kg
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ANALYSE :
a) Difficultés rencontrées liées au geste

Sédation [ ] satisfaisante

[ ]insuffisante

- Exposition [ ] facile [ 1difficile
- Visualisation difficile [ ] de la sonde [ 1de laglotte
- Introduction [ ] facile [ 1difficile

- Reflux de surfactant [ ]
- Commentaires :

b) Tolérance de la procédure par |'enfant
- Inconfort [ ] douleur [ ]

- Désaturations [ ] hon [ ] mineures
- Bradycardies [ ] non [ ] mineures
- Apnées [ ]non [ ] mineures

- Commentaires :

c) Efficacité de la procédure

[ ] majeures
[ ] majeures

[ ] majeures

- | Fi02 de + de 10% en 30 mn [ ] oui [ Jnon
- FiO2 21% en moins de 30 mn [] oui [ Jnon
- nécessité d'une 2% instillation [ ] oui [ ]non
- réintubation :
- dans les 48h suivantes [ ] oui [ 1non
- en cours d'hospitalisation [ ] oui [ 1non
- DBP:
- O2 ou support vent a 28SA [ ]oui [ ]non
- O2 ou support vent d 36SA [ Joui [ 1non
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Annexe 4

La technique LISA (Less Invasive Surfactant Administration) : Faisabilité et
évaluation des bénéfices thérapeutiques au CHU d’Angers.

Résumé

Introduction. Des techniques moins invasives d’instillation de surfactant pour traiter la
maladie des membranes hyalines des prématurés sont cours d’évaluation pour diminuer
le recours a la ventilation mécanique (VM) et de prévenir le risque de dysplasie
broncho-pulmonaire (DBP). Cette étude évalue la faisabilité et 1’efficacité de 1’une
d’elles : 1a technique LISA (Less Invasive Surfactant Administration).

Matériels et méthode. 1l s’agissait d’une étude rétrospective mono-centrique. Etaient
inclus les nouveau-nés de moins de 34 semaines d’aménorrhées, nés au CHU Angers,
traités par surfactant. Deux groupes constitués sur deux périodes successives separées
par I’instauration d’un protocole d’instillation par LISA ont été comparés : un « groupe
Classique » traité par I’instillation standard (intubation-instillation-ventilation) puis un «
groupe LISA ». Chague nouveau-né du « groupe LISA » était apparié sur 1’age
gestationnel, le sexe et la corticothérapie anténatale a un nouveau-né du « groupe
classique ». Le critere de jugement principal était la durée de ventilation mécanique
(VM) cumulée pendant I’hospitalisation. Les critéres de jugement ont été comparés par
les tests du Chi2 et des rangs signés de Wilcoxon. La faisabilité de LISA était étudiée
par un questionnaire rempli apres chaque procédure.

Résultat. De janvier 2014 a avril 2016, 31 enfants ont été inclus dans chaque groupe.
La VM cumulée était moindre dans le groupe LISA (1,4 contre 5,3 jours, p<0,05), ainsi
que la durée de VM la lere semaine (0,7 jours contre 1,6, p<0,05) et le taux de DBP
(6,5% contre 29%, p<0,05). Le geste était considéré facile (83,9%), bien toléré (Apnée :
22,5%, Bradycardie : 25,8%) et efficace (19,3% de ré-intubation a 48h).

Conclusion. La procédure LISA est simple et sans risque majeur pour le nouveau-né.

Elle permet un bénéfice direct sur la durée de ventilation mécanique invasive reconnue
comme principal facteur de risque de la dysplasie broncho-pulmonaire.
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BERTRAND Maxime
Instillation de surfactant par la technique LISA : étude de

pratiques dans les centres de niveau III en France et
faisabilité au CHU Angers

Introduction : La technique LISA (Instillation moins invasive de surfactant) pour traiter la
maladie des membranes hyalines des prématurés a montré ses preuves dans la diminution du
recours a la ventilation mécanique et dans la prévention de la dysplasie bronchopulmonaire.
Aucune étude n’a évaluer la diffusion de cette pratique en France.

Matériel et méthode : Un questionnaire a été envoyé par courriel en mars 2016 aux unités de
néonatalogies de niveau III de France (Métropole et DOM-TOM) pour évaluer quantitativement
et qualitativement la diffusion de cette technique. Nous avons par ailleurs évaluer la faisabilité
de cette technique au CHU Angers avec une fiche d’évaluation rempli apres la procédure LISA
(selon un protocole validé par I’équipe de néonatalogie du CHU d’Angers).

Résultats : Les questionnaires ont été expédiés en mars 2016 et nous avons regu 44
réponses sur 65 (61% provenaient de CHU contre 39% de CH.). Cette technique était
pratiquée par 23 centres sur les 44 qui avaient répondu (52.2%). On retrouvait une
hétérogénéité importante dans le centres pratiquant LISA, que ce soit sur le plan de la
sédation (45%), de l'existence d’un protocole (55%), du type de sonde utilisé (avec une
prédominance de la sonde d’aspiration pour 55%) etc. Les difficultés rencontrées étaient
principalement lié a I’'absence de repére sur la sonde utilisés (64%) et la présence d’un reflux
de surfactant (54%).

Au CHU Angers, Du 15 décembre 2014 au 8 avril 2016, 31 enfants ont été traités par
surfactant, selon la technique LISA. L’'exposition de la glotte, et l'introduction étaient
considérées comme « faciles » dans respectivement 90% et 84%. La médiane de la durée
compléte du geste était de 6,8 minutes + 5,4 minutes (minimum 30 secondes, maximum
30 minutes). Le geste était efficace avec une diminution des besoins en FiO2 de plus de
10% en moins de 30 minutes 84% des cas, avec un échec a 48h de 19%.

Conclusion : LISA apparait étre une technique facile dont la généralisation en France se
trouve limitée par des arguments souvent subjectifs et par I'absence de standardisation
tant pour la procédure que pour le matériel utilisé.
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BERTRAND Maxime
Instillation of surfactant by the LISA technique: study of
Practices in Level III neonatalogy in France and Feasibility at CHU
Angers

Introduction. The LISA (Less Invasive Surfactant Instillation) technique for treating hyaline
membrane disease in premature infants has been shown to reduce the use of mechanical
ventilation and to prevent bronchopulmonary dysplasia. No study has evaluated the spread of
this practice in France.

Method. A questionnaire was sent by e-mail in March 2016 to the French Level III neonatalogy
units (Metropolitan France and DOM-TOM) to quantitatively and qualitatively evaluate the
dissemination of this technique. We also assessed the feasibility of this technique at CHU Angers
with an evaluation sheet completed after the LISA procedure (according to a protocol validated
by the neonatalogy team of CHU Angers).

Results: The questionnaires were sent in March 2016 and we received 44 responses out of 65
(61% came from CHU against 39% from CH.). This technique was practiced by 23 of the 44
centers that responded (52.2%). There was considerable heterogeneity in the centers practicing
LISA, whether in terms of sedation (45%), the existence of a protocol (55%), the type of probe
used (with a predominance of the probe suction for 55%) etc. The difficulties encountered were
mainly related to the absence of reference on the probe used (64%) and the presence of
surfactant reflux (54%).

At CHU Angers, from December 15, 2014 to April 8, 2016, 31 children were treated with
surfactant, according to the LISA technique. The exposure of the glottis, and introduction were
considered "easy" in respectively 90% and 84%. The median duration of the gesture was 6.8
minutes £ 5.4 minutes (minimum 30 seconds, maximum 30 minutes). The move was effective
with a decrease in FiO2 requirements of more than 10% in less than 30 minutes 84% of cases,
with a failure at 48 hours of 19%.

Conclusion : LISA appears to be an easy technique whose generalization in France is
limited by often subjective arguments and by the lack of standardization both for the
procedure and for the material used..
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