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Introduction

Le syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA) représente la forme la plus sévere des agressions alveolaires aigues (ALl, pour Acute Lung Injury) et reste associé a une mortalite
élevée en soins intensifs(40%). Les formes letales sont caractérisees par une altération de la réparation épithéliale avec une fibroprolifération inadaptee.

Les fibrocytes contribuent a la réparation tissulaire dans des modeles expérimentaux. Chez les patients atteints de fibrose pulmonaire idiopathique, une augmentation du nombre
de fibrocytes circulants a été associée a un mauvais pronostic. Chez les patients présentant une agression alvéolaire aigué, des fibrocytes ont pu éetre détectés dans des cultures de
cellules obtenues par lavage broncho-alvéolaire (LBA). 1!

HYPOTHESE : la présence de fibrocytes intra-alvéolaires pourrait étre associée a un mauvais pronostic chez les patients séverement atteints par une agression alvéolaire aigué.
OBJECTIFS : quantifier les fibrocytes intra-alvéolaires et évaluer leur valeur pronostique chez les patients ALI/SDRA.

Materiel & methodes

Etude de cohorte monocentrique prospective observationnelle menée dans les 3 unités de réanimations médicales et chirurgicales de I'hopital Bichat (Paris, France) entre juin 2006
et avril 2008. Coordinateur et Investigateur principal : Pr Bruno CRESTANI (UMR 700, hopital Bichat - Claude Bernard).

= Population de I’étude

CRITERES D’INCLUSION : patients = 18 ans intubés et ventilés ayant nécessité un LBA a visée diagnostique dans le cadre des soins standards.

CRITERES DE NON-INCLUSION : age <18 ans, fibrose pulmonaire préexistante, corticoides ou immunosuppresseurs, infection connue par le VIH, néoplasie pulmonaire, grossesse.
- 122 patients ont été inclus et suivis pendant 28 jours et séparés en 3 groupes : SDRA (n=62), ALI (n=30) et témoins ventilés sans ALI/SDRA (n=30) selon les criteres AECC. 2]

= Analyses statistiques

CRITERE PRINCPAL : comparaison du taux de fibrocytes intra-alvéolaires entre les groupes ALI/ARDS et témoins (test non-paramétrique de Wilcoxon).

Les facteurs prédictifs de la survie a 28 jours des 92 patients ALI ou SDRA ont été recherchés a I'aide de modeles de Cox successifs. Une sélection pas-a-pas descendante a partir
des variables avec p < 0,20 en analyse univariee a permis d’obtenir le modele de Cox final. Deux méthodes ont eté utilisées pour déterminer un seuil optimal pour discrétiser la
variable « fibrocytes intra-alvéolaires » : courbe ROC (Receiver Operating Characteristics) et indice de Youden (Y = Sensibilité + Spécificitée - 1) pour la mortalité a 28 jours (variable
dichotomique) ; sélection du seuil expliquant au mieux le delai de survie post-LBA a partir d’'un modele de Cox (test de Wald).

Le test du rapport de vraisemblance a été utilisé pour comparer le modele de Cox final avec ou sans « fibrocytes intra-alvéolaires » discrétisée comme covariable. Le C-index a ete
utilisé pour comparer la capacité de discrimination de ces modeles (fonction rcorrp.cens de la librairie Design du logiciel R). 13!

M Apres ajustement sur l'age, 'existence d’'une comorbidité néoplasique et la sévérité de la

Des fibrocytes étaient détectés dans 90/92 (98%) des LBA des patients avec ALI/SDRA. Maladie (score SOFA), le taux de fibrocytes intra—a.lvéolaires etait i‘SSOCié a HUne
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survie post-LBA en fonction de la variable G é T le modéle de Cox final améliorait son pouvoir discriminant du délai de survie post-LBA
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Discussion

Les fibrocytes sont détectables dans le LBA des patients avec ou sans ALI/SDRA. Leur taux intra-alvéolaire constitue un indicateur d’évolution défavorable chez les patients avec
ALI/SDRA, indépendamment de criteres cliniques tels que I'dge, une comorbidité néoplasique et la sévérité de la maladie (score SOFA). La convergence des méthodes utilisées pour
construire ce modele témoignent d’une certaine robustesse du modele final, mais d’autres études sont cependant nécessaires pour confirmer la valeur péjorative d’un taux de fibrocytes
intra-alvéolaires supérieur a 6% et pour tenter de construire un score pronostique pour prédire la morbi-mortalité des agressions alvéolaires aigues en réanimation.
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