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Introduction Le  programme  ETAPES  (2018-2021) de
’insuffisance respiratoire chronique sous ventilation non invasive
(VNI) nocturne associe un accompagnement thérapeutique et la
gestion d’alertes générées a partir des données télétransmises par
le ventilateur. L’objectif (1) est de détecter les fuites, une obser-
vance basse ou suspecter une exacerbation (variation de fréquence
respiratoire ou d’observance complétée par la réalisation d’un
questionnaire Exascore (2)). L’objectif de ce travail est de décrire
le nombre et la typologie des alertes traitées par le prestataire et
’équipe médicale.

Méthodes  Etude en vie réelle TELVENT sur les patients inclus
dans ETAPES sur la période 2018—2020, télésurveillés par la solution
Chronic Care Connect Pneumologie (Air Liquide) mise en ceuvre par
VitalAire ou Orkyn et ne s’étant pas opposés a la réutilisation de
leurs données aux fins de cette recherche.

Résultats  Trois cent quarant trois patients inclus (204H/139F,
69 +11 ans) dont 155 BPCO. Les alertes ont été analysées sur 330
patients suivis en moyenne 16 & 8 mois. 4399 alertes ont été traitées
(Tableau 1). Les patients sous VNI depuis moins d’un mois avaient
plus d’alertes d’observance<4h/j (57 %) et moins d’alertes de
fuites (9 %) que les patients ayant débuté la VNI depuis 1 mois ou plus
(37 % et 27 %, respectivement). Le pourcentage de patients ayant
une observance >4 heures et un IAH<10/h et des fuites <24L/min
progressait les 6 premiers mois (76 %, 87 % et 87 % a J15, M6, M12
respectivement), de facon plus marquée chez les patients ayant
débuté ETAPES dans le mois suivant ’appareillage en VNI (73 %,
89 % et 94 % a J15, M6 et M12 respectivement). Les alertes de ten-
dance avaient concerné 71 (49 %) patients BPCO. Sur 801 Exascore
réalisés, 377 (47 %) étaient a 0 et 27 (3 %) étaient>9, conduisant
les infirmiers prestataires a prévenir |’équipe médicale (Tableau 1)
Conclusion  Le télésuivi et la gestion des alertes techniques per-
mettent d’améliorer la qualité de la ventilation. Les alertes de
tendance visant a détecter une exacerbation de BPCO représen-
taient 41 % des alertes traitées en premiére ligne par les infirmiers
prestataires mais n’ont généré que 27 transmissions de ’alerte au
médecin. Les diagnostics d’exacerbation n’étant pas connus des
prestataires, la pertinence des alertes de tendance n’est pas éva-
luable par TELVENT. Algorithme télémonitoring VNI GAVO,-SPLF.
Déclaration de liens d’intéréts Les auteurs déclarent ne pas avoir
de liens d’intéréts sauf :

Tableau 1 Typologies et volumes des alertes de télésurveillance.

4399 alertes 1852 (42%) alertes techniques | 60% : observance<4h/j

319% : fuites224L/min

9% :1AH>10/h

77% : variation de fréguence
respiratoire

23% : variation d’observance

1789 (41%) alertes de
tendance

758 (17%) alertes de non
transmission de données

S. Pontier-Marchandise : Convention de médecin expert avec Vita-
lAire et Orkyn’ pour la réalisation de ’étude.

A. Letierce : Biostatisticienne indépendante, sous contrat avec Vita-
lAire et Orkyn’ pour la réalisation des analyses statistiques.

J. Texereau : Salariée VitalAire France.

Pour en savoir plus

Soyez F, Ninot G, Herkert A, et al. Validation d’un questionnaire
d’évaluation de ’exacerbation dans la BPCO : ’Exascore. Rev Mal
Respir. 2016 Jan ; 33(1) :17—-24

https://doi.org/10.1016/j.rmra.2021.11.027

COO05 — Etudes transversales

25
Apport de la microscopie 2-photon (M2P) )
dans I’exploration des mécanismes =

immunitaires aprés infection par le virus de
la grippe d’un modéle murin

F. Riviere'*, J. Burger?, A. Garnier?, F. Lefévre?, J.N. Tournier?,
E. Billon-Denis?

" HIA Percy, Clamart, France

2 |RBA, Bretigny Sur Orge, France

3 INRAe, Jouy En Josas, France

* Auteur correspondant.

Adresse e-mail : frdriviere@orange.fr (F. Riviére)

Introduction  Méme si depuis 18 mois, le SARS-Cov2 a fait dis-
paraitre toute trace des virus respiratoires hivernaux historiques,
les virus de la grippe, responsables de plusieurs pandémies durant
le 20¢ siecle et d’une mortalité non négligeable, restent un sujet
d’étude d’actualité. De nombreux travaux ont étudié la réaction
immune innée post infection grippale mais sous un angle quantitatif
en terme cellulaire et cytokinique. Le développement de technolo-
gie de microscopie moderne permettant d’étudier un organe entier
en profondeur en conservant une excellente résolution mérite
d’étre évaluée. Peu de données sont disponibles sur l'intérét de
la M2P dans U’exploration du poumon et aucune sur son intérét dans
’exploration des mécanismes immunitaires post infection grippale.
Le but de ce travail est donc d’étudier U'intérét de la M2P dans
’exploration des dommages structurales pulmonaires et du recrute-
ment cellulaire aprées infection par le virus de la grippe d’un modéle
murin.

Méthodes  Nous avons infecté des souris C57bl/6 J génétiquement
modifiées, dont les cellules CD11C+ expriment une protéine fluores-
cente jaune, par voie inhalée avec Influenzavirus (adapté a la souris)
auquel la protéine NS1 a été couplée a une protéine fluorescente
rouge. En plus de cette fluorescente endogéne, nous avons utilisé
un Ac anti F4/80 couplé a une protéine fluorescente bleue pour
visualiser les macrophages. Nous avons ensuite étudié les poumons
ajour 1, 2, 3, 4, 5 post infection en cytométrie en flux pour quanti-
fication cellulaire, dosage cytokinique et exploration en M2P. Nous
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avons développé un protocole d’imagerie M2P Intravital ex vivo pour
évaluer le trafficking cellulaire.

Résultats M2P a permis de mettre en évidence des dommages
structuraux pulmonaires, de localiser les sites infectés, d’étudier
les interactions cellulaires et d’étudier I’évolution dans le temps
post infection. Ces résultats enrichissent et complétent les données
quantitatives déja publiées (cytométrie) et permettent d’étudier
dans le temps la cinétique et la localisation des lésions et du recru-
tement cellulaire. De plus, le protocole d’imagerie Intravitale ex
vivo a été mis au point.

Conclusion  En complément des analyses usuelles (cytométrie en
flux, dosage cytokines. . .), M2P est donc une technologie pertinente
et prometteuse dans les études précliniques en infectiologie respi-
ratoire nous a permis de décrire une base physiopathologique de
référence pour de futures études notamment d’impact des traite-
ments anti-viraux ou anti-inflammatoires.

Déclaration de liens d’intéréts Les auteurs déclarent ne pas avoir
de liens d’intéréts.
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Introduction  Le KL-6 est une glycoprotéine des pneumocytes de
type Il, qui a montré son intérét dans le diagnostic et |’évaluation
de la sévérité de nombreuses pneumopathies interstitielles dif-
fuses. Dans la pneumopathie a SARS-CoV-2, plusieurs biomarqueurs
sanguins (CRP, D-Dimeéres, LDH) ont été évalués pour aider a la
stratification des patients. L’objectif de notre étude est de déter-
miner la valeur pronostique du taux de KL-6 initial dans l’infection
a SARS-CoV-2.

Méthodes Ont été inclus tous les patients hospitalisés pour
suspicion de pneumopathie a SARS-CoV-2 dans les services de pneu-
mologie et de réanimation d’un hopital universitaire francilien (du
5/03 au 5/05/20). Les patients ont été classés selon ’échelle de
sévérité de ’OMS [1]. La concentration sanguine initiale du KL-6
a été mesurée dans les 72 h suivant la suspicion diagnostique. Les
analyses de survie ont été réalisées selon un modele de régression
de Cox et modélisées par une courbe de Kaplan-Meier.

Résultats 81 sur 221 malades hospitalisés (37%) disposant d’un
dosage de KL-6 ont été analysés, dont 66 (47 hommes, age: 66
ans+ 14 ans) qui présentaient une Covid-19 et 15 témoins (PCR
négative et diagnostic alternatif). La concentration (moyenne =+ DS)
de KL-6 initial était de 4094312 U/mL chez les Covid-19 vs.
362+161U/mL chez les témoins (NS). Le KL-6 était supérieur a
la normale (<500 U/ml) chez 36% des Covid-19 et 27% des témoins
(NS). Une valeur de KL-6 initial élevée était significativement asso-
ciée a la mortalité intra-hospitaliére (HR: 8,66; IC 95%:1,1—69,2), a
’admission en réanimation (p=0,049) et a l’extension radiologique
des lésions au scanner (p=0,0040). Le KL-6 initial était plus élevé
dans les groupes de sévérité OMS > 6 par rapport au groupe OMS
<5 (p=0,042). Chez les patients décédés (13%), le KL-6 augmen-
tait alors que qu’il restait stable ou diminuait chez les survivants.
A 3 mois (n=48), la DLCO était négativement corrélée a la valeur
du KL-6 initial (r=-0,47, p=0,001), ce qui n’était pas le cas de la
CVF, de la VEMS et du score mMRC.

Conclusion  La valeur du KL-6 initial est associée a la mortalité

hospitaliere, a une évolution défavorable et a une altération per-

sistante de la DLCO a 3 mois. La valeur du KL-6 initial semble avoir

un intérét pronostique dans la pneumopathie a SARS-CoV-2.

Déclaration de liens d’intéréts Les auteurs déclarent ne pas avoir

de liens d’intéréts.
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Introduction  La présence d’anticorps (AC) anti-HLA préformés
dirigés contre le greffon (DSA, donor-specific antibodies) chez les
candidats a la transplantation pulmonaire (TxP) peut limiter ’accés
ala TxP, et est associée a une évolution post-TxP défavorable. Cette
limitation a U’acces a la TxP peut menacer le pronostic vital sur
liste d’attente chez les patients atteints de fibrose pulmonaire évo-
lutive. Un protocole de désensibilisation basée sur le crossmatch
virtuel (vCXM) pré-greffe a été utilisé a I’hopital Foch depuis 2012,
afin d’augmenter l’acces a la TxP et diminuer le role délétere des
AC préformés. Cette stratégie a été évaluée chez les greffés pour
fibrose, et I’ensemble de la cohorte de TxP (période 2012—2018).
Méthodes  Parmi les greffés pour fibrose, ’évolution post-TxP
a été comparée entre 3 groupes : Groupe 1 : patients avec
DSA préformés élevés (1000 < MFI < 5000) et désimmunisés (n=7) ;
groupe 2 : DSA faibles (MFI<1000) non désimmunisés (n=7) ;
groupe 3 : sans DSA préformés (n=26). Désimmunisation périopéra-
toire par Plasmaphéréses + Rituximab + IVIg + Cellcept 3 g/j. Analyse
par Kaplan—Meier et modéle de Cox multivarié sur n=321 patients
(2012—2018).

Résultats  Parmi n =40 patients greffés pour fibrose, 85 % avec des
AC anti-HLA en Luminex (Single-Ag) a Uinscription. Le PRA calculé
moyen (panel-reactive antibody, cPRA) a l'inscription =39 (selon AC
anti-HLA avec MFI >500), diminué a 6 en avec stratégie de désim-
munisation (p<0,0001). Durée moyenne liste d’attente des n=40
patients avec fibrose =36 js, similaire entre les 3 groupes (p=0,2).
Apreés désensibilisation (groupe 1), une baisse significative des MFI
du DSA immunodominant (Classe I/11) a 1, 3, et 6 mois post-TxP ver-
sus JO (p < 0,001, p<0,01, p<0,001, respectivement) était observée
a 6 mois. La survie des patients avec fibrose a 1 an et 5 ans post-
TxP était respectivement de 77 % et 64 %. La survie indemne de
rejet chronique (CLAD) a 1 an et 5 ans était respectivement de
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