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Résumé L’histoire naturelle de la bronchopneumopathie
chronique obstructive (BPCO) est marquée par les exacerba-
tions aiguës (EABPCO) qui peuvent engager le pronostic
vital et contribuent au fléchissement progressif de la fonction
respiratoire et à la détérioration de la qualité de vie. La prise
en charge des EABPCO sévères admises en réanimation
repose sur l’assistance ventilatoire (principalement par ven-
tilation non invasive), le traitement pharmacologique de
l’obstruction bronchique et du facteur déclenchant. La corti-
cothérapie systémique et l’antibiothérapie sont fréquem-
ment prescrites dans cette situation, sur la base d’études réa-
lisées principalement en dehors des services de réanimation.
L’extrapolation de ces pratiques aux patients de réanimation
pose des problèmes spécifiques (pression de sélection micro-
bienne pour les antibiotiques ainsi que neuromyopathie et
sepsis pour les corticoïdes). Dans cette mise au point, nous
pesons le pour et le contre de ces prescriptions systémati-
ques. Les résultats des rares études évaluant l’administra-
tion des corticoïdes spécifiquement chez les patients néces-
sitant l’assistance ventilatoire sont contradictoires en ce qui
concerne les objectifs intermédiaires (durée de ventilation,
de séjour…), sans démonstration d’un quelconque avantage
sur des critères d’évaluation robustes comme la mortalité.
Ces études s’accordent en revanche sur l’existence d’un
risque élevé d’effets indésirables potentiellement graves.
Quant à l’antibiothérapie, une seule étude en fournit le

rationnel. Cette étude suggère que l’efficacité de l’antibio-
thérapie systématique provient de la prévention de la pneu-
mopathie acquise sous ventilation mécanique. La plupart des
patients ont, en effet, été intubés (d’emblée ou rapidement
après l’inclusion) rendant hasardeuse l’extrapolation aux
pratiques actuelles où la majorité des patients est ventilée
de façon non invasive. Une antibiothérapie guidée (par les
biomarqueurs comme la protéine C réactive et la procalcito-
nine) devrait supplanter la pratique de l’antibiothérapie
systématique.

Mots clés BPCO · Exacerbation · Corticoïde · Antibiotique ·
Ventilation · Réanimation

Abstract Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is
characterized by acute exacerbations (AECOPD) which can
be life-threatening and contribute to the progressive decline of
lung function and deterioration of quality of life. Management
of severe AECOPD requiring intensive care unit (ICU)
admission is usually based on ventilatory support (mainly by
non-invasive ventilation), pharmacologic treatment of bron-
chial obstruction, and treatment of triggering agents. Systemic
corticosteroids and antibiotics are frequently prescribed,
based on trials that usually excluded patients requiring venti-
latory support. Extrapolation of these trial results to patients
requiring ventilator support is not straightforward given the
burden of antibiotic resistance in the ICU and the specific
adverse effects of corticosteroids in ICU patients including
neuromyopathy and sepsis. Few studies have recently evalua-
ted systemic corticosteroids in AECOPD patients requiring
ventilatory support: they reached contradictory results regar-
ding intermediate outcomes (ventilation duration, length of
stay, and so on) or hard endpoints like ICU mortality. These
studies have however consistently highlighted the high risk of
developing potentially severe corticosteroids’ side effects.
Only one study evaluated systematic antibiotic administration
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in AECOPD patients requiring ventilatory support. This study
suggested that beneficial effects of antibiotics stem from an
effect of selective digestive decontamination preventing
ventilatory-associated pneumonia. The majority of patients
included in that study had invasive mechanical ventilation
either at admission or in the 6 h following mechanical venti-
lation, rendering hazardous any extrapolation to current ven-
tilatory management of such patients who are usually ventila-
ted non-invasively.

Keywords COPD · Exacerbation · Corticosteroid ·
Antibiotic · Ventilation · Intensive care unit

Introduction

La bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO) est
un problème majeur de santé dans le monde [1,2] où elle
représente déjà la troisième cause de décès [3]. Son histoire
naturelle est marquée par la survenue récurrente d’exacerba-
tions aiguës (EABPCO, une à deux par an en moyenne) qui
contribuent au fléchissement progressif de la fonction respi-
ratoire et à la détérioration de la qualité de vie [4–10]. Ces
exacerbations constituent une source importante de dépenses
liées aux soins [11]. La réanimation occupe une place impor-
tante dans la prise en charge des EABPCO sévères [10].
L’antibiothérapie et la corticothérapie systémique sont fré-
quemment prescrites lors de la prise en charge des EABPCO,
mais leurs bénéfices, risques et indications suscitent encore
débat notamment chez les patients en EABPCO sévère néces-
sitant l’assistance ventilatoire en réanimation. Cela est en rap-
port avec le risque spécifique des corticoïdes chez le malade
de réanimation (neuromyopathie, sepsis, delirium), et de la
pression de sélection exercée par l’antibiothérapie dans un
milieu où le risque d’émergence de résistance est déjà élevé.

Dans cette revue systématique, nous avons consulté les
bases PubMed et Embase et avons examiné, pour évaluer
leur pertinence aux sujets examinés, tous les articles publiés
en langues anglaises ou françaises. Les termes Mesh utilisés
sont : BPCO, COPD, bronchite chronique, exacerbation,
réanimation, pneumologie, corticothérapie systémique, anti-
biotiques. Nous avons également consulté toutes les méta-
analyses récentes sur les deux sujets.

Corticothérapie et exacerbation
de bronchopneumopathie chronique
obstructive

Bases physiopathologiques

La prescription corticoïde dans l’EABPCO découle de deux
paradigmes : la BPCO est une maladie inflammatoire pulmo-

naire et systémique, et l’exacerbation n’est autre que l’exagé-
ration du processus inflammatoire [12–15]. Dans la BPCO à
l’état stable, le stress oxydatif et l’excès de protéinases entre-
tiennent l’inflammation pulmonaire. Les cellules inflamma-
toires (lymphocytes CD8+, neutrophiles, éosinophiles et
macrophages) sécrètent des médiateurs inflammatoires et
des enzymes qui interfèrent avec la structure cellulaire des
voies respiratoires et entraînent l’inflammation chronique sys-
témique [16,17]. Hogg et al. ont clairement établi une relation
directe entre l’importance du processus inflammatoire des
voies aériennes et les conséquences fonctionnelles de la
BPCO mesurées par le VEMS [18]. Ils ont aussi montré une
relation évidente entre l’importance de l’inflammation des
voies aériennes et la sévérité de la BPCO évaluée par les
stades GOLD. Lors de l’exacerbation, ces phénomènes
inflammatoires locaux et systémiques sont amplifiés [12,15].
Ainsi se trouve justifié l’usage des anti-inflammatoires locaux
et systémiques dans la BPCO. Dans le traitement de fond, les
corticostéroïdes inhalés retardent le déclin de la fonction res-
piratoire et réduisent la fréquence des exacerbations [19–21].
La corticothérapie systémique est fortement recommandée
lors des exacerbations même si le débat reste d’actualité en
ce qui concerne les patients admis en réanimation et nécessi-
tant la ventilation artificielle. Les infections, la parésie mus-
culaire, l’hyperglycémie, les accès hypertensifs, le delirium et
l’hémorragie digestive constituent les principaux effets secon-
daires redoutés chez les patients de réanimation en particulier
[22–26]. Ces effets indésirables recèlent une propre morbi-
mortalité en réanimation [27–29]. Pour le cas particulier des
accidents hyperglycémiques, ils sont associés à un mauvais
pronostic avec une augmentation de la mortalité en réanima-
tion [27,30]. Dans la population BPCO plus spécifiquement,
les épisodes hyperglycémiques ont été associés à un échec
plus important de la ventilation non invasive (VNI), et repré-
sentent un facteur indépendant de surmortalité [26,31]. Par
ailleurs, l’exacerbation était traditionnellement attribuée,
par défaut, à l’accentuation des phénomènes inflammatoires
caractéristiques de la BPCO. Les progrès accumulés en
matière de diagnostic du mécanisme de l’exacerbation ont
permis d’attribuer une bonne proportion des exacerbations à
des causes requérant un traitement plus spécifique (dysfonc-
tion ventriculaire gauche associée, embolie pulmonaire, infec-
tions bactériennes ou virales), et rendant inopportun le recours
systématique aux corticoïdes systémiques [32,33].

Les recommandations des sociétés savantes sont plutôt
contradictoires quant à la prescription de corticoïdes systé-
miques lors de l’EABPCO. Recommandations plutôt favora-
bles à leur usage au sein des sociétés nord-américaine
(American Thoracic Society) et européenne (European Res-
piratory Society) [34], et plus réservées en ce qui concerne
la Société de pneumologie de langue française. Cette der-
nière mentionne que les corticoïdes systémiques ne doivent
pas être prescrits systématiquement mais uniquement en cas
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de réversibilité documentée de l’obstruction bronchique
(grade C) [35].

La dose quotidienne, la voie d’administration, la durée de
la corticothérapie systémique constituent en outre des ques-
tions non tranchées. Aucune supériorité n’a été prouvée aux
doses élevées de corticoïdes (≥ 80 mg) [23], à la voie paren-
térale par rapport à la voie orale [36], à une durée prolongée
(> 7 jours) par rapport à une durée plus courte [22]. Une
étude récente a même montré une non-infériorité à cinq jours
de traitement corticoïde par rapport aux 14 jours dont l’usage
est très répandu [37,38].

Ces recommandations s’appuient sur des études et des
méta-analyses montrant à la fois une réduction significative
de l’échec du traitement et des rechutes, une amélioration de
la dyspnée et de la fonction pulmonaire (volume expiratoire
maximal par seconde), et une amélioration de l’oxygénation
[22–25,39]. Cependant, les corticoïdes systémiques n’ont pas
été associés à une réduction de la mortalité. Il est important de

souligner également que ces recommandations reposent sur
des études réalisées quasi exclusivement chez des populations
« pneumologiques » suivies en ambulatoire ou admises en
dehors de la réanimation. Les patients en insuffisance respira-
toire requérant l’assistance ventilatoire ont été exclus la plu-
part du temps. La question qui se pose dès lors est la justifi-
cation de l’extrapolation de résultats obtenus dans ce type de
population à un groupe de patients « de réanimation » qui ont
été sciemment exclus de ces études. Et ce, d’autant que la
corticothérapie systémique comporte chez cette population
un risque plus élevé que dans la population générale.

Le Tableau 1 décrit les études ayant évalué la corticothé-
rapie systémique dans l’exacerbation de BPCO, en dehors
des services de réanimation. Ce qui caractérise ces études
(hétérogènes en termes de populations incluses), c’est encore
l’hétérogénéité des pratiques aussi bien en ce qui concerne le
type corticoïde administré, sa posologie, la voie d’adminis-
tration et la durée du traitement.

Tableau 1 Principales études évaluant la corticothérapie lors des exacerbations de bronchopneumopathie chronique obstructive

Étude/année Type de patients Corticoïde (DCI) Voie Dose Durée

Chen, 2008 Patients hospitalisés

(pneumologie)

(1) Prednisone Orale (1) 30 mg/j

(2) 30 mg/j

puis 15 mg/j

×7 j

×10 j

×4 j

(21 jours total)

(2) Prednisone

Aaron, 2003 Ambulatoire Prednisone Orale 40 mg/j ×10 j (10 j total)

Maltais, 2002 Urgences et patients

hospitalisés

en pneumologie

Prednisone Orale 30 mg/12 h

puis 40 mg/j

×3 j

×7 j

(10 j total)

Davies, 1999 Patients hospitalisés

(et sans acidose)

et les patients

en ambulatoire

Prednisone Orale 30 mg/j ×14 j

(14 j total)

Niewoehner, 1999 Patients hospitalisés (1) Méthylprednisolone

Prednisone

Intraveineuse puis

orale

(1) 125 mg/6 h

60 mg/j puis

diminution

progressive

72 h

54 j

(57 j total)

(2) Méthylprednisolone

Prednisone

(2) 125 mg/6 h

60 mg/j puis

diminution

progressive

72 h

15 j

(12 j total)

Thompson, 1996 Ambulatoire Prednisone Orale 60 mg

40 mg/j

20 mg/j

×3 j

×3 j

×3 j

(9 j total)

Bullard, 1996 Urgences Hydrocortisone

Prednisone

Intraveineuse puis

orale

100 mg/4 h

40 mg/j

4 j (ou jusqu’à

sortie)

4 j

(total 8 j)

Emerman, 1989 Urgences Méthylprednisolone Intraveineuse 100 mg Dose unique

Albert, 1980 Patients hospitalisés Méthylprednisolone Intraveineuse 0,5 mg/kg/6 h ×72 h
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Preuve scientifique chez les patients admis
en réanimation

Les études évaluant les corticoïdes chez les patients en
EABPCO sévère nécessitant le support ventilatoire en réani-
mation sont peu nombreuses et absentes jusqu’en 2011. Deux
essais randomisés contrôlés et une étude observationnelle de
type cas-témoin ont été récemment publiés [26,40,41]. Outre
son dessein rétrospectif, l’étude de Bahloul et al. [41] se
démarque des deux autres par la fréquence du recours à la
ventilation conventionnelle invasive (79 %) et la mortalité
enregistrée chez ce type de patient (62 %) qui rendent difficile
l’extrapolation des résultats rapportés dans cette étude.

Le Tableau 2 donne un aperçu sur les études qui ont
concerné les patients de réanimation. Alia et al. [26] ont
publié la première étude s’adressant spécifiquement aux
patients de réanimation. Il s’agit d’une étude multicentrique
espagnole prospective, randomisée, et en double insu, qui
n’a réussi à inclure que 83 parmi les 198 planifiés lors du
calcul de la taille d’échantillon. Cette étude a été clôturée
prématurément, quatre ans après son démarrage, en raison
de la lenteur de l’inclusion. La principale raison de non-
inclusion des patients évalués pour inclusion est le fait qu’ils
soient déjà sous corticoïdes systémiques lors de leur arrivée
en réanimation : 76 % dans l’étude d’Alia et al. Cette étude
tout comme celle de Abroug et al. [40] (31 % de non-
inclusion en raison d’un traitement corticoïde en cours) illus-
tre les difficultés actuelles à mener ce type d’étude chez les
patients de réanimation. La plupart des patients étaient déjà
sous corticoïdes systémiques à leur arrivée. L’étude d’Alia et
al. était positive en montrant que le traitement corticoïde
permettait de réduire d’une journée (mais significativement)
la durée d’assistance ventilatoire, faisant passer celle-ci de
quatre à trois jours (p = 0,04). Cet effet était surtout présent
chez les patients ayant été ventilés de façon non invasive
(44 % dans cette étude) chez qui la médiane de ventilation
passait de quatre à deux jours (p = 0,008). Le résultat le plus
important de cette étude est que la corticothérapie n’a été
associée à aucun échec de la VNI, alors que dans le groupe
non traité par corticoïdes, l’échec de la VNI a été observé
dans 37 % des cas (p = 0,04). Le traitement corticoïde était
associé à une augmentation par deux de la fréquence des
épisodes hyperglycémiques nécessitant l’introduction ou le
renforcement du traitement par insuline.

L’étude menée par notre groupe [40] était prospective
randomisée mais ouverte, et a inclus 217 patients (sur les
300 prévus), dont 76 % étaient ventilés de façon non inva-
sive. Le traitement corticoïde n’était pas supérieur aussi bien
pour le critère d’évaluation principal (mortalité : 15,3 et
14 % dans les groupes traité et témoin respectivement,
p = 0,81) que pour les critères d’évaluation secondaires :
échec de la VNI (15,7 et 12,7 %, p = 0,59), durée de venti-
lation (8,5 ± 7 vs 8,2 ± 6, NS) ou durée d’hospitalisation.

La corticothérapie était associée à une augmentation par
1,5 du risque hyperglycémique.

La Figure 1 rapporte la représentation méta-analytique
(diagramme de Forest) du succès du traitement corticoïde
systémique dans les essais cliniques prospectifs disponibles
aujourd’hui. Il s’agit d’une évaluation de sous-groupe et glo-
bale : sous-groupe des études réalisées en réanimation en
haut, puis le sous-groupe des études réalisées en dehors de
la réanimation. Pour les études réalisées en réanimation, le
succès est défini différemment pour les patients ventilés
conventionnellement (survie), ou en VNI (pas d’échec de
la VNI). Il ressort de cette analyse qu’il n’existe pas de supé-
riorité de la corticothérapie systémique pour les patients
de réanimation, une conclusion contrastant avec le résultat
obtenu chez les patients non admis en réanimation.

En somme, les résultats des rares études disponibles éva-
luant l’administration des corticoïdes chez les patients en
EABPCO et nécessitant une assistance ventilatoire sont
contradictoires concernant les objectifs intermédiaires (durée
de ventilation mécanique, de séjour…). Aucune étude n’a
réussi à ce jour à démontrer un quelconque avantage sur des
critères robustes comme la mortalité. Ces études s’accordent
en revanche sur l’existence d’un risque plus élevé de survenue
d’effets indésirables potentiellement graves avec les corticoï-
des dans cette population. À la lumière de ces données, il ne
nous semble pas raisonnable de prescrire systématiquement
une corticothérapie systémique à tous les patients admis en
réanimation pour EABPCO. La balance bénéfice/risque n’est
pas clairement favorable à une telle attitude. Il n’en demeure
pas moins qu’il existe probablement une sous-population qui
pourrait bénéficier de la corticothérapie systémique (proba-
blement ceux que l’on qualifie communément « d’asthmatifor-
mes »). Les indicateurs cliniques (comme l’intensité du bron-
chospasme révélé par les râles sibilants ou la réversibilité de
l’obstruction bronchique sous bronchodilatateurs) sont unani-
mement considérés comme peu spécifiques. Quelques études
récentes semblent accorder de l’intérêt à l’éosinophilie san-
guine ou dans les crachats comme indicateurs potentiels d’une
réponse positive à la corticothérapie systémique [42,43]. Des
études plus larges sont nécessaires pour répondre définitive-
ment à la question de la corticothérapie dans l’EABPCO
nécessitant l’assistance ventilatoire.

Place de l’antibiothérapie lors
des exacerbations aiguës
de bronchopneumopathie chronique
obstructive

Rôle de l’infection bactérienne dans les exacerbations
aiguës de bronchopneumopathie chronique obstructive

L’infection bactérienne joue un rôle fondamental dans l’exa-
cerbation des BPCO. Ce phénomène est complexe et variable
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en fonction de plusieurs facteurs liés aux patients et aux dif-
férences génomiques des micro-organismes [44]. De plus,
l’altération des mécanismes immunitaires chez les patients
porteurs de BPCO permet aux bactéries de proliférer et per-
sister dans les voies aériennes [45]. Ce mécanisme est ampli-
fié lors de l’exacerbation. Les études bactériologiques ont
montré une plus forte prévalence de bactéries dans les bron-
ches chez les patients lors de l’exacerbation en comparaison à
ceux ayant une BPCO stable et à des sujets sains [45–47]. Des
bactéries sont présentes dans les prélèvements pulmonaires
chez 4 % des adultes sains, 29 % des BPCO adultes à l’état
stable, et chez 54 % des BPCO adultes en exacerbation [48].
Distinguer ainsi entre une simple colonisation et une infection
active en présence de germes pathogènes lors de l’exacerba-
tion devient un véritable défi pour le clinicien. Les études
récentes avec des moyens diagnostiques modernes (fibrosco-
pie, brosse et biopsie muqueuse bronchique) et une méthodo-
logie appropriée estiment à 50 % les EABPCO secondaires
aux infections bactériennes [45].

Chez les malades non ventilés mécaniquement, la fré-
quence d’isolement de germes dans les crachats varie de
40 à 60 % des exacerbations. Trois espèces bactériennes
sont fréquemment isolées : Haemophilus influenza, Mora-
xella catarrhalis et Streptococcus pneumoniae [45,49,50].
Lors de l’exacerbation, H. influenzae occupe la première
place (20–30 % des exacerbations) devant M. catarrhalis
et le pneumocoque (10–15 % des exacerbations) [45]. Les

germes atypiques sont signalés dans 5 à 10 % des exacer-
bations chez les patients non ventilés [51,52]. Il s’agit le
plus souvent de Chlamydia pneumoniae [20]. La colonisa-
tion chronique des voies aériennes par C. pneumoniae qui
est un phénomène fréquent (38 %) est associée à un syn-
drome obstructif plus sévère [53].

Chez les malades ventilés mécaniquement, les prélève-
ments protégés au niveau des voies aériennes distales par
brosse télescopique ou par lavage bronchoalvéolaire avec
culture quantitative permettent une approche plus précise
du rôle de l’infection bactérienne dans les exacerbations
des BPCO. L’étude de Fagon et al. [54] a montré qu’un
patient sur deux environ est porteur d’un germe à une
concentration supérieure ou égale à 103 CFU/ml. Quand plu-
sieurs méthodes diagnostiques sont utilisées (brosse proté-
gée, aspiration trachéale, lavage bronchoalvéolaire et sérolo-
gies), un micro-organisme est mis en évidence dans 70 %
des cas [55,56]. À côté des germes habituellement isolés
chez les malades non ventilés, on trouve chez les malades
ventilés des entérobactéries et Pseudomonas aeruginosa
en plus grande fréquence [45,55].

Cependant, le manque de moyens de diagnostic étiolo-
gique suffisamment spécifiques et sensibles [57–64] et
l’insuffisance des connaissances actuelles sur les mécanis-
mes physiopathologiques de l’exacerbation [65,66] rendent
difficile la détermination de la part exacte de l’infection bac-
térienne parmi les autres causes d’exacerbation. Alors que

Fig. 1 Effets de la corticothérapie systémique en comparaison au traitement conventionnel. Diagramme de Forest classant les études

(et les analysant) d’abord en sous-groupes (études de réanimation vs études en dehors de la réanimation), et globalement ensuite, respec-

tivement. En face de chaque étude, ses statistiques (random-effect model) puis la synthèse (diamant gris) pour le sous-groupe des études

de réanimation (ICU) et celles conduites en dehors de la réanimation (non-ICU). Le diamant rouge (tout en bas de la figure) résume

la synthèse globale de l’ensemble des études. ICU : réanimation ; non-ICU : autres services ou ambulatoire ; C : patients en ventilation

conventionnelle ; N : patients en ventilation non invasive
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par le passé le démarrage de l’antibiothérapie et sa durée
étaient guidés par des indicateurs purement cliniques
(notamment fièvre et purulence des expectorations), plu-
sieurs auteurs ont récemment proposé de se baser sur des
indicateurs plus sensibles comme les biomarqueurs dits de
l’infection (procalcitonine principalement et protéine C réac-
tive [CRP] accessoirement), ainsi que sur le profil inflamma-
toire (les cytokines, interleukine-8 et le tumor necrosis factor
-α) pour faire la distinction entre exacerbation de BPCO liée
à une infection bactérienne et celles qui ne le sont pas
[64,67–69]. Les différents facteurs d’exacerbation ont beau-
coup de symptômes communs et interagissent souvent au
cours du même épisode [45,70–72]. C’est surtout en réani-
mation que ce problème se pose, et c’est là où on se trouve
souvent devant l’incertitude quant au facteur déclenchant
devant une décompensation grave, pouvant être fréquem-
ment d’origine virale. C’est dans ce cadre que l’antibiothé-
rapie systématique est largement utilisée [73]. Cette pratique
n’est pas sans risques dans ce milieu où l’antibiothérapie non
justifiée est largement incriminée dans la recrudescence des
infections nosocomiales par la sélection de bactéries multi-
résistantes [74–77].

Synthèse des recommandations actuelles des sociétés
savantes

L’antibiothérapie est une pratique courante dans le traite-
ment des EABPCO. Cette pratique s’appuie sur plusieurs
recommandations de sociétés savantes [34,78,79]. Les experts
s’accordent sur l’intérêt de prescrire un traitement antibio-
tique dans les exacerbations supposées d’origine bactérien-
nes, d’autant plus que l’exacerbation est sévère et la fonction
respiratoire altérée. Cependant, les critères indiquant l’anti-
biothérapie peuvent varier d’une recommandation à l’autre,
tout comme les molécules préférentiellement utilisées et les
durées de traitement. Ces recommandations proposent de
rationaliser l’indication et le choix des antibiotiques afin
d’optimiser la prise en charge médicale des patients, de dimi-
nuer les surcoûts induits par les prescriptions inutiles et de
contrôler les souches bactériennes résistantes. Les recomman-
dations GOLD 2013 [79] sont ambiguës quant à l’initiation
des antibiotiques : ainsi ceux-ci sont recommandés à la fois
chez les patients présentant les trois critères cardinaux de
l’exacerbation de BPCO (augmentation de la dyspnée, du
volume des expectorations et de la purulence des expectora-
tions), mais également chez ceux qui n’en présentent que
deux à condition que la purulence des expectorations en soit.
Seul le niveau de grade change : B et C, respectivement. Il est
aussi recommandé d’administrer les antibiotiques chez les
patients sévères dont l’exacerbation nécessite une assistance
ventilatoire invasive ou non invasive (niveau de preuve B)
[80]. La durée recommandée du traitement antibiotique est
de cinq à dix jours (niveau de preuve D).

Schémas actuels de l’antibiothérapie et comparaison
des molécules

Plusieurs molécules ont été utilisées dans les études évaluant
l’antibiothérapie systématique lors des EABPCO, en se
basant sur l’épidémiologie bactérienne de ces exacerbations.
L’amoxicilline, l’association amoxicilline–acide clavula-
nique et les fluoroquinolones (ofloxacine, lévofloxacine,
ciprofloxacine) constituent les molécules les plus fréquem-
ment testées dans les études récentes [80–82]. Les études
plus anciennes ont plutôt utilisé la pénicilline G, les cyclines,
le chloramphénicol, l’association trimétoprime–sulfamétho-
xazole [46,83–86]. Dans ce sens, une étude conduite par
notre groupe [87] a comparé les anciens et les nouveaux anti-
biotiques dans une population de patients nécessitant l’assis-
tance ventilatoire. Dans cette étude prospective randomisée,
en double insu, 85 patients ont reçu l’association triméto-
prime–sulfaméthoxazole (160/800 mg deux fois par jour
pendant dix jours), et 85 autres ont reçu la ciprofloxacine
(750 mg deux fois par jour pendant dix jours). La VNI était
appliquée chez 44,7 % des patients dans chacun des deux
groupes. Le critère de jugement principal composite (morta-
lité à l’hôpital et/ou prescription d’une antibiothérapie addi-
tionnelle) était survenu dans des proportions similaires dans
les deux groupes (16,4 vs 15,3 % dans le groupe trimétho-
prime–sulfaméthoxazole et dans le groupe ciprofloxacine
respectivement ; p = 0,83). La durée totale de ventilation et
celle d’hospitalisation étaient similaires. L’étude a conclu à
la non-infériorité de l’association triméthoprime–sulfamé-
thoxazole comparée à la ciprofloxacine.

Études évaluant une antibiothérapie versus placebo lors
de l’exacerbation aiguë de bronchopneumopathie
chronique obstructive sévère

En dehors de la réanimation, les études sont très hétérogènes
en matière de critères d’inclusion, de critères d’évaluation,
des antibiotiques utilisés et de la méthodologie adoptée [88].
Leurs résultats sont souvent discordants (Tableau 3). Parmi
ces essais, seule une étude ancienne réalisée par Elmes et al.
[89] identifie des sous-groupes de patients selon la sévérité
de l’exacerbation. Cependant, la nécessité d’une assistance
ventilatoire n’a pas été considérée comme critère de sévérité.
Cette étude montre qu’en comparaison au traitement par
ampicilline, le traitement placebo expose à une fréquence
plus élevée des rechutes à l’hôpital en cas d’exacerbation
sévère [89].

Quatre études ont évalué la mortalité à l’hôpital comme
critère de jugement principal. Trois d’entre elles ont rapporté
un effet bénéfique de l’antibiothérapie sur la réduction de
la mortalité hospitalière [46,80,83]. Le Tableau 3 résume
les caractéristiques des essais randomisés qui ont évalué
l’antibiothérapie empirique chez des patients en EABPCO
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nécessitant l’hospitalisation. Dans une méta-analyse récente
[94], 16 essais randomisés en double insu comparant un
antibiotique versus placebo chez des patients en EABPCO
ont été inclus. Parmi ces essais, un seul a été réalisé chez
des patients ventilés [80], neuf études ont été réalisées chez
des patients traités en ambulatoire, et six chez des patients
hospitalisés. En analyse globale, le traitement antibiotique
réduisait les échecs de traitement, alors qu’il n’y avait aucun
effet lorsque l’analyse ne concernait que les patients traités
sur une base ambulatoire. Chez les patients hospitalisés,
l’antibiothérapie n’avait pas d’effet sur des critères comme
la mortalité ou la durée de séjour.

L’unique essai versus placebo réalisé en réanimation l’a
été par notre groupe [80]. Quatre-vingt-treize patients en
exacerbation sévère de BPCO nécessitant l’assistance venti-
latoire ont été randomisés à recevoir 400 mg/j d’ofloxacine
(pendant dix jours) ou un placebo. Tous les patients avaient
une assistance ventilatoire, après intubation trachéale (32 %)
ou en VNI (68 %). Le résultat le plus important de cette
étude était une réduction substantielle de la mortalité en réa-
nimation (cinq fois moindre dans le groupe traité, 4 vs 17 %,
p = 0,05), et du critère composite mortalité/pneumopathie
acquise sous ventilation, avec une réduction du risque absolu
de 46 % (11 vs 57 %, p < 0,0001). Le recours à une anti-
biothérapie additionnelle a été fait chez 6 et 35 % (p < 0,01)
des patients traités par ofloxacine et dans le groupe témoin,
respectivement. Cette antibiothérapie a été motivée par le
traitement d’une pneumopathie survenue sous ventilation
artificielle conventionnelle. Tout se passait en fait comme
si l’antibiothérapie systématiquement administrée pour trai-
ter l’infection en cause de l’exacerbation agissait plutôt par
un effet de décontamination digestive sélective pour prévenir
la pneumopathie acquise sous ventilation mécanique. Il faut
dire que malgré un taux de VNI initial dans les normes

(68 %), il y avait un taux d’échec précoce de la VNI (la
plupart du temps dans les six premières heures) qui était
anormalement élevé dans les deux groupes : 80 %. Tout se
passait donc comme si la ventilation invasive était la règle
(84 % des patients auront été intubés d’emblée ou secondai-
rement). L’effet des antibiotiques pourrait être moins évident
donc, si on avait moins recours à la ventilation convention-
nelle invasive.

Une antibiothérapie systématique chez tout patient en
EABPCO n’est probablement pas indiquée aujourd’hui que
la VNI est devenue la règle. Une étude prospective testant la
stratégie de prescription antibiotique guidée par les biomar-
queurs (dont la CRP et la procalcitonine) et les moyens diag-
nostiques des décompensations de BPCO d’autres étiologies
que l’infection bactérienne (dont l’échocardiographie et les
peptides natriurétiques) pourrait aider à rationaliser la pres-
cription antibiotique dans l’exacerbation de BPCO nécessi-
tant l’assistance ventilatoire.

Conflit d’intérêt : I. Ouanes, Z. Hammouda, S. Ben Abdal-
lah, F. Dachraoui, L. Ouanes-Besbes et F. Abroug ne décla-
rent aucun conflit d’intérêt.
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