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Conflits	d’intérêt	en	lien	avec	le	sujet	

•  Aucun	



I.  Contexte	
•  Défini'ons	
•  La	loi	
•  Principes	de	la	réflexion	

II.  Facteurs	pronos'ques	des	pa'ents	porteurs	d’un	cancer	
bronchique	en	cas	d’épisode	aigu	

•  Le	pa'ent	
•  Le	cancer	
•  La	pathologie	aiguë	

III.  Aide	à	la	décision	en	cas	d'événement	aigu	
•  Différentes	poli'ques	d’admission	en	réanima'on	
•  Réflexion	an'cipée	sur	la	conduite	à	tenir	en	cas	d’aggrava'on		
•  Proposi'on	d’aide	à	la	décision	en	pathologie	respiratoire	
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Quelques	défini'ons	
� Limitation des traitements 
�  non-optimisation d’un ou de plusieurs traitements  
�  prévision d’une non-optimisation ou d’une non-instauration 

d’un ou de plusieurs traitement(s) en cas de nouvelle 
défaillance d’organe 

 
50% des patients vivants à l’issue du séjour en réanimation 

� Arrêt des traitements 
�  interruption d’un ou de plusieurs traitements 

� La décision de limitation ou d’arrêt des 
traitements  
�  ≠ arrêt des soins ou abandon de soins 
�  réorientation de la stratégie de soins vers une stratégie 

palliative 
Recommanda'ons	de	la	SRLF.	Réanima'on.	2010	



Lois	rela'ves	aux	droits	des	malades	

•  Loi	du	04	mars	2002	dite	loi	Kouchner	
•  Loi	du	22	avril	2005	dite	loi	LéoneW		

–  Interdic'on	de	l'obs'na'on	déraisonnable,	soit	
l'administra'on	d'actes	«	inu'les,	
dispropor'onnés	ou	n'ayant	d'autre	effet	que	le	
seul	main'en	ar'ficiel	de	la	vie»	

– Respect	de	la	volonté	des	pa'ents:	en	droit	de	
refuser	tout	traitement	



Année	 Pa'ents	
(n)	

Ven'la'on	
mécanique	

(%)	

Mortalité	en	
réanima'on	

(%)	

Mortalité	
hôpital	
(%)	

Mortalité	à	
long	terme	

Ewer	 1986	 46	 100	 85	 91	 98%	

Boussat	 2000	 57	 91	 67	 75	 .	

Lin	 2003	 81	 100	 73	 85	 .	

Reichner	 2006	 47	 49	 43	 60	 .	

Soares	 2007	 143	 70	 44	 59	 6	mois:		̴100%	

Adam	 2008	 139	 49	 22	 40	 .	

Roques	 2009	 105	 41	 43	 54	 6	mois:	73%	

Toffart	 2011	 103	 40	 31	 48	 3	mois:	63%	

Slatore	 2012	 49373	 21	 .	 24	 6	mois:	74%	

Soares	 2014	 449	 53	 28	 39	 6	mois:	55%	

Améliora'on	de	la	survie	à	court	
terme	des	CBP	admis	en	réanima'on	

D’après	Soubani,	J	Thorac	Oncol	2012	



Augmenta'on	du	nombre	d’admission	
en	réanima'on	

Cooke,	Chest	2014	



Principes	de	la	réflexion	

Données 
actuelles de la 

Science 

Histoire médicale du patient 
dont le cancer  / la défaillance 

d’organe 

Préférences et 
comportement 

du patient 

- 

Compétence clinique 

 
 

 

Haynes,	Evid	Based	Med	2002	
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Caractéris'ques	du	pa'ent	

•  Facteurs	de	mauvais	pronos'c:	
–  Performance	status	3-4	
–  Dénutri'on:	amaigrissement	>10%	

•  Impact	des	comorbidités	non	retrouvé	
–  Dans	une	seule	étude,	BPCO	de	mauvais	pronos'c	

•  Importance	de	connaître	les	souhaits	du	pa'ent	

Soares,	Chest	2009	
Toffart,	Chest	2011	/	Roques,	Intensive	Care	Med	2009	/	Toffart,	Eur	Respir	J	2015		



Volonté	du	pa'ent	et/ou	de	ses	proches	

CBPDO,	modèle	de	Cox		 Hazard	ra3o	(IC95%)	 P	value	

Refus	d’admission	en	réanima'on	du	pa'ent	et/

ou	de	ses	proches	

			Non	 1.00	

			Oui	 1.67	(1.14-2.44)	 8·10-3	

140	pa'ents	

54	(39%)	pa'ents:	
Accord	sur	le	principe	
d’une	admission	en	

réanima'on	

49	(35%)	pa'ents:	
Refus	d’une	éventuelle	

admission	en	
réanima'on	

37	(26%)	pa'ents:	
Pas	d’informa'on	sur	les	

souhaits	
→	20	(54%)	d’entre	eux,	non	
compétents	pour	donner	leur	
avis	au	moment	de	l’épisode	

aigu	

Toffart,	Eur	Respir	J	2015	



Cancer	:	stade	TNM	
•  Statut	métasta'que		

– De	mauvais	pronos'c	
– Mais	le	plus	souvent	en	analyse	univariée	
– N’est	donc	pas	assez	discriminant	

•  Plus	que	le	statut	métasta'que,	importance		
– Du	profil	muta'onnel	des	CBNPC	
– De	la	réponse	aux	traitements	

Soares.	Crit	Care	Med.	2010	/	Toffart.	Chest.	2011		/	Bonomi.	Lung	Cancer.	2012/	Soares	Ann	Oncol	2014	/	
	Soares.	Chest.	2007	/	Christodoulou.	An'cancer	Res.	2007	/	Lilenbaum.	J	Thorac	Oncol.	2008	/	Toffart,	Eur	Respir	J	2015	



•  F	60	ans,	tabac<10pa	
•  AEG	depuis	2	mois,	
scanner	

•  Détresse	respiratoire	
•  Réanima'on:	VM	
•  J3:	BTB	
adénocarcinome	

•  Erlo'nib	empirique	par	
SNG	

•  J8:	devant	améliora'on,	
extuba'on	

•  J13:	muta'on	E19	EGFR	
•  M6:	PS	à	0	 Bosch-Barrera,	Lung	Cancer	2014	

Cancer	:	profil	muta'onnel	



Série	française	

•  14	pa'ents,	dans	8	services	de	réanima'on	
•  Porteurs	d’une	anomalie	moléculaire	éligible	à	
une	thérapie	ciblée	

•  Anomalies	moléculaires:		
–  8	réarrangements	EML4-ALK	
–  5	muta'ons	de	l’EGFR	
–  1	réarrangement	de	ROS1	

•  13	stade	IV	mul'-métasta'que,	1	stade	IIIB	
Toffart,	Intensive	Care	Med	2014	



Sexe,	Age	 ECOG-PS	 Mo3f	d’admission	 SAPSII	 VM	 Amines	

F	19	 3	 IRA:	Obstruc3on	tumorale,	Fistule	TE	 69	 Invasive		 Non	

F	59	 1	 IRA:	Pneumonie	 61	 Invasive	 Oui	

M	72	 3	 IRA:	Obstruc3on	tumorale	 47	 Non	invasive	 Non	

M	86	 2	 IRA:	OAP	 56	 Invasive	 Non	

M	60	 2	 IRA:	Pneumonie	 48	 Invasive	 Oui	

F	61	 1	 IRA	après	fibroscopie:	Obstruc3on	tumorale	 94	 Invasive	 Oui	

M	55	 3	 Tamponnade	 22	 Non	 Non	

M	65	 3	 IRA:	Lymphangite	carcinomateuse	 77	 Invasive	 Oui	

F	35	 2	 IRA:	Pneumonie		 35	 Invasive	 Oui	

F	67	 3	 IRA:	Embolie	pulmonaire	 56	 Invasive	 Oui	

M	58	 2	
IRA:	Lymphangite	carcinomateuse	

Péricardite	
27	 Non	invasive	 Non	

M	73	 2	 IRA:	Pleurésie	 110	 Invasive	 Oui	

F	44	 3	 Tamponnade	 35	 Non	invasive	 Non	

M	59	 3	 Sepsis	sévère	 50	 Non	invasive	 Non	



Étude	cas-témoin	
•  Survie	es'mée	(Kaplan	Meier),	à	par'r	du	jour	d’admission	en	
réanima'on	

• Mortalité	au-delà	de	J30,	pour	les	cas:	HR=0.12	(0.03-0.47),	P=2.10-3	

Toffart,	Intensive	Care	Med	2014	



Cancer,	projet	thérapeu'que:		
en	pré-thérapeu'que	

•  Pour	20%	des	CBP	admis	en	réanima'on,	diagnos'c	fait	en	
réanima'on	(Toffart,	Chest	2011)	

•  Sur	100	pa'ents	dont	diagnos'c	dans	le	mois	précédent	
l’admission	en	réanima'on	(Barth,	SRLF	2015):	
–  70%	métasta'ques	
–  2/3	décédés	à	3	mois	

•  Admission	déraisonnable:	
–  PS	3-4,	fumeurs	

•  Chimiothérapie	en	réanima'on,	faisable	



Cancer,	projet	thérapeu'que:	selon	
réponse	au	traitement	an'-tumoral	

•  Rémission	complète:	admission	selon	mêmes	
critères	qu’en	l’absence	de	cancer	

	
•  Progression	tumorale:	facteur	de	mauvais	
pronos'c	

•  Mais	comment	définir	la	progression	tumorale	
avec	les	nouveaux	traitements?	

Soares.	Crit	Care	Med.	2010	/	Toffart.	Chest.	2011		/	Bonomi.	Lung	Cancer.	2012/	Soares	Ann	Oncol	2014	/	
	Soares.	Chest.	2007	/	Christodoulou.	An'cancer	Res.	2007	/	Lilenbaum.	J	Thorac	Oncol.	2008	/	Toffart,	Eur	Respir	J	2015	



Progression	sous	ITK	de	l’EGFR?	

21 
Pluquet,	J	Thorac	Oncol	2011	

Modèle	de	Cox,	analyse	mul'variée	



Progression	sous	thérapies	ciblées	

•  Étude	de	42	pa'ents	en	progression	sous	Erlo'nib	
–  45%	des	pa'ents	:	instaura'on	nouveau	TTT	retardée	de	>	3	mois	
–  21%	des	pa'ents	:	instaura'on	nouveau	TTT	retardée	de	>	12	mois	

Oxnard,	ASCO	2012,	abst	#7547		

•  Étude	de	192	pa'ents	en	progression	sous	Crizo'nib	
– 62%		des	pa'ents:	poursuite	crizo'nib	après	progression	

Ou,	Ann	Oncol	2014		



Pseudo-progression	sous	immunothérapie	

•  1	à	6%	des	pa'ents	traités	(CheckMate	017)	
•  Pseudo-progression	probable	seulement	si	
améliora'on	clinique	

www.cancerGRACE.org	



Pathologie	aiguë:	mo'f	d’admission	

LUCCA,	modèle	de	fragilité	avec	censure	à	6	
mois	(Soares,	Ann	Oncol	2014)	

Hazard	ra3o	(IC95%)	 P	value	

Admission	en	réanima'on	pour	complica'ons	du	
cancer	

					Obstruc'on	tumorale	des	voies	aériennes	 1.541	(1.150	–	2.066)	 0.004	

					Thrombose	veineuse	 1.873	(1.244	–	2.822)	 0.003	

CBPDO,	modèle	de	Cox	(Toffart,	ERJ	2015)	 Hazard	ra3o	(IC95%)	 P	value	

Défaillance	d’organe	

					Neurologique	 1.67	(1.12-2.48)	 0.01	
					Respiratoire	 2.35	(1.60-3.46)	 <10-4	

Ø Importance	de	la	réversibilité	de	l’épisode	actuel!	



Intérêt	de	la	chimiothérapie	
•  100	pa'ents	admis	en	réanima'on	dans	le	mois	suivant	le	diagnos'c	de	cancer	
•  Étude	mul'centrique	

	
	

•  17	pa'ents		
–  11	cancers	bronchiques	à	pe'tes	cellules	
–  15	complica'ons	liées	au	cancer:	obstruc'on	des	voies	aériennes	(n	=	10)	et	

épanchement	pleural	et/ou	péricardique	(n	=	5)	

OR	[IC95%]	 p	

Métastases	
	

4.9	[1.69	–	14.27]	 p	=	0.003	

Ven'la'on	mécanique	
						VMi		
						VNI	
						Échec	de	VNI	
	

	
12	[3.9	–	45]	
2.4	[0.5	–	10]	
13.1	[2.72	–	62]	

	
p	<	0.001	
p	=	0.23	
p	=	0.001	

Chimiothérapie	en	réa	
	

0.24	[0.07	–	0.83]	 p	=	0.02	

Barth,	thèse	03/07/2016	

Analyse	
mul'variée	pour	
la	survie	
hospitalière	



Pathologie	aiguë:	sévérité	de	l’épisode	aigu	

•  Score	de	gravité	ou	nombre	de	défaillance	
d’organe	élevé	associés	à	une	moins	bonne	
survie	

•  Mais	avant	admission	en	réanima'on,	scores	de	
réanima'on	non	disponibles	

Ø Raisonner	sur	le	nombre	des	défaillances	
d’organes	et	la	réversibilité	présumée	de	
l’épisode	aigu	

Toffart.	Chest.	2011	/	Adam.	Eur	Respir	J.	2008	/	Andrejac.	BMC	Cancer.	2011	/		Roques.	Intensive	Care	Med.	2009	/	Thiéry.	J	
Clin	Oncol.	2005	/	Azoulay.	Crit	Care	Med.	2005	/	Soares.	Ann	Oncol	2014/	Toffart,	Eur	Respir	J	2015		



Pourquoi	une	réanima'on	précoce?	

Thiéry,	J	Clin	Oncol	2005	



Pathologie	aiguë:		
évolu'on	des	défaillances	d’organes	

*nombre	de	pa'ents	décédés	/nombre	total	de	pa'ents	

Toffart,	Chest	2011	
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Différentes	poli'ques	d’admission	

D’après	Azoulay,	Annals	of	intensive	care	2011	

Réanima'on	sans	limite	

Résolu'on		
d’un	conflit	
Admission	

excep'onnelle	

Essai	de	réanima'on	

?	

Réanima'on	
d’a�ente	

PEC	illimitée	
pour	une	durée	
limitée	(3-5J)	

Admission	prophylac'que:	
Préven'on	appari'on	DO	

Admission	précoce:	
Pas	de	DO,	désordre	physio	

VNI	
Aide	PEC	fin	de	vie	

Pose	VVC	

Fin	de	vie?	



Discussion	an'cipée	sur	les	condi'ons	
de	fin	de	vie	

•  Étude	prospec've	sur	1231	pa'ents	porteurs	d’un	
CBP	ou	CCR	métasta'que	

Mack,	J	Clin	Oncol	2012	



Discussion	an'cipée	sur	les	condi'ons	
de	fin	de	vie	

Mack,	J	Clin	Oncol	2012	



Admission	en	réanima'on	dans	les	6	
mois	précédant	le	décès	

Lyngaa,	Crit	Care	2015	



PEC	en	réanima'on	de	pa'ents	
a�eints	de	pathologie	respiratoire	

Brown,	AnnATS	2016	

n=79	 n=592	 n=158	





Les	vérités	du	pa'ent	porteur	d’un	CBP	
nécessitant	une	admission	en	réanima'on		

•  Importance	du	PS+++	et	du	contrôle	de	la	maladie	tumorale	

•  Facteurs	prédic'fs	classiques	de	mortalité	non	valables:	
meilleure	survie	des	pa'ents	EGFR	ou	ALK	mutés,	nouveaux	
critères	de	progression	tumorale	

•  Admission	précoce	avec	peu	de	défaillances	d’organes	
•  Réévalua'on	à	3	jours	(réanima'on	d’a�ente)	

•  Collabora'on	étroite	entre	médecins,	notamment	
réanimateurs	et	oncologues	

•  Avis	du	pa'ent+++	
D’après	Azoulay,	Annals	of	intensive	care	2011	




