
Module respiratoire: session 2
Pathologies respiratoires

Pr Ag Ahlem TRIFI
Rabta, 09/03/23

AÉROSOLTHÉRAPIE CHEZ LE 
MALADE VENTILÉ



Introduction/Définition

Administrer au sein du système resp profond:

Micro-brouillard / vapeur aqueuse
Présentes dans un aérosol 

Aérosolthérapie = thérapie par Nébulisation

Présentes dans un aérosol 
Créé par un générateur électrique
Absorbée par l’arbre respiratoire (inspi+)

Nébulisation: transformation d’un liquide en un  aérosol

Aérosol: suspension stable dans 1 gaz composé de particules de petite dimension



RATIONNEL THEORIQUE:
Quantité optimale au niveau du site d’action
Rapidité d’action (> voie injectable)
Plus grande efficacité: Atteinte directe de l’organe cible
Peu d’effets secondaires (faible exposition systémique )



Usage dvp en VS++

Chez les patients ventilés mécaniquement : 

Introduction/Définition

Nombreux progrès:
1990-2000: expérim….

Nombreux progrès:
Compréhension et l’optimisation de chaque étape du processus 

génération de 
l’aérosol

génération de 
l’aérosol

cheminement 
dans le circuit 
de ventilation 

cheminement 
dans le circuit 
de ventilation 

dépôt dans 
les structures 
pulmonaires

dépôt dans 
les structures 
pulmonaires

1990-2000: expérim….
Au-delà : études cliniq..



FACTEURS DÉTERMINANT LE RENDEMENT DE 
L’AÉROSOLTHÉRAPIE SOUS VM  

Interaction complexe entre certains facteurs



Rendement=Masse active = masse 
déposée/masse placée dans le 
nébuliseur (20%-60% selon les études)



1-Génération d’aérosol:
Débit de gaz

Densité

 Pression de fonctionnement

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM

Dispositifs générant des aérosols :
Sources d'air comprimé ou d'oxygène

Pression motrice: ≥ 50 psi 

Ventilateur: flux d'air généré peut être utilisé pour alimenter le 
nébuliseur pendant l'inspiration (fonctionnement intermittent).

Pression motrice: <15 psi 

Pounds Per Square Inch, or PSI. (unité de pression génératrice d’aérosol) 



2-Taille des particules
Granulométrie de l’aérosol:  

MMAD (mean mass aerodynamic diameter). 
En VM, MMAD optimale: 1-3 µm  pr depot alv

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM

Site de dépôt de l’aérosol  en fonction du  Diamètre Aérodynamique Massique Médian





3-Type de Dispositifs

•Aérosol doseur: 
Pulvérisation du 

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM

Techniques permettant de fournir l’énergie nécessaire pour vaincre la tension de  surface du 
liquide et produire les gouttelettes 

Pulvérisation du 
jet/chambre d’inhalation 

•Nébuliseurs à grille perforée



Le médicament placé dans un solvant 
aérosolisé par un gaz propulseur sous pression                 
le plus adapté pour bêta 2 +/ AC en VM
5 %: Exhalé et 10 %: raccords
Avec une chambre d’inhalation: dépôt pulm4-6 >>>

-Aérosols-doseurs-
(Jet Nebulizor)

Aérosol doseur /
chambre d’inhalation 
en VM

Avantages 
 Coût réduit

 Fiabilité du dosage

 Facilité d'administration

 Moins de temps pour le personnel

Absence de contamination

 Le circuit du ventilateur n'a pas besoin d'être déconnecté



-Nébuliseurs pneumatiques 
intégrés au  ventilateur -

À jet continu+
 le 1er mode de production d'un aérosol
 le plus répandu,
 coût le + faible

Limites:
granulométrie très variée :0,1–30 μm
vol résid important en fin de néb
 source d’un rendement faible
 peut interfèrer avec le VT



- Nébulisation piézo-électrique ou 
ultrasonique -

Principe: Un élément piézo-électrique génère une vibration à haute 
fréquence (1.2 et 2.4 MHz)  débits élevés (jusqu'à 1 ml/min)

Conçu  pour la VM:  système synchronisé sur l’inspiration

Intérêts: 
 [ ] medic in situ
Durée courte
Faible volume résiduel
Simplicité d’utilisation

Inconvénients: 
coût élevé 
 T° du méd par les US

pt altérer les propriétés pharmaco 
décontamination après usage
Pb avec solutions visqueuses
Réglages vent+



- Nébuliseurs à tamis vibrant ou à grille perforée-

Avantages potentiels :
assure le dépôt des particules de pt taille
Conserve la température

Principe: microprocesseur de nébulisation au tt début du temps inspiratoire, 
ce qui augmente significativement les performances du nébuliseur 

Aeroneb Solo® (Aerogen) 

Conserve la température
absence de volume résiduel significatif, 
pas de problèmes d'hygiène (usage unique)
Pas besoin de modifier les réglages du ventilateur. 

Inconvénients: 
coût plus élevé 
inadéquation de solutions concentrées et visqueuses.



4- Position du système de nébulisation sur le circuit

Éviter la perte d’aérosol au cours de l’expiration++
Placer le nébuliseur en série sur la ligne inspiratoire en amont de la pièce en Y (15 à 40 cm)

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM



Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM

5-Chaleur et humidité du circuit 

L’intérêt d’un  montage sans humidificateur : réaliser une nébulisation dans un
circuit avec une faible hygrométrie et donc un dépôt optimal. 

 L'humidité: liéeà une augmentation de la tailledesparticules

 Réduit dépôt alv de 40 %!!

 >>>Ne pas utiliser d’humidificateur chauffant



6- Composition des gaz inspirés

Hélium-O2 [héliox] >> mélange Air-O2 :
Gaz moins dense
 turbulences dans le circuit 

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie sous VM

 turbulences dans le circuit 
 débits inspiratoires donc la masse inhalable 
d’un aérosol pd la VM (jusqu’à 50%) 
 dépôt extra pulm



Circuit 
recommandé….

Délivrer un flux inspiratoire laminaire
Éviter les angles vifs des différentes parties du circuit
intérieur lisse des  surfaces
la pièce en Y doit être directement connectée à la partie 

proximale de la sonde IOT ou canule

éviter les turbulences qui 
favorisent les dépôts 

extrapulmo



RÉGLAGES DU VENTILATEUR:

Facteurs déterminants du rendement de 
l’aérosolthérapie

OBJECTIF: optimiser le dépôt alv
Synchroniser l’aérosol avec le temps inspiratoire

Privilégier le mode VAC 

Synchroniser l’aérosol avec le temps inspiratoire
Haut volume courant
Augmenter temps inspi
Prolonger la pause téléinspi



Nébuliseurs ultrasoniques (à membrane vibrante) 

(Limitante: syndrome obstructif) !





MÉDICAMENTS ADMINISTRÉS PAR 
AÉROSOLTHÉRAPIE SOUS VM



Bronchodilatateurs: 
B2+/AC

Pas d’influence des réglages du ventilateur sur l’efficacité des B2+ en VM
Le système le plus simple et plus rapide: Aérosol  doseur /chambre d’inhalation/Héliox®

CORTICOÏDES



ANTIBIOTIQUES

Livraison directe et plus rapide au site de l'infection
Concentrations optimales dans les poumons
Réduire l’exposition à des effets systémiques si administration IV

Microflore intestinale non altérée:  émergence des souches MDR



a Phase 3 enrolling patients. Delivered by Bayer Healthcare with proprietary pulmonary drug delivery system.
b Phase 1 completed. Delivered with Pari investigational eFlow inline nebulizer.
c Prodrug of colistin polymyxin E.
d FDA approved for spontaneous breathing patients with cystic fibrosis known to be colonized with P aeruginosa.



AcinetobacterAcinetobacter SpeciesSpecies

American guidelines 2016

OCS  OCS  isolatesisolates





D’autres médicaments……..

colistine, fosfomycine)

À ce jour, il n'y a pas de données PK / PD concernant antiviraux ou 
d'antifongiques aérosolisés sous VM

colistine, fosfomycine)



SNG001 est un médicament inhalé qui contient une 
protéine antivirale appelée interféron bêta (IFN-β).



ADMINISTRATION DE L’AEROSOLTHERAPIE
CHEZ LE MALADE VENTILE: 

Précautions techniques 



Règles générales: 

Conditions stériles++:

 Entre les nébulisations pour le même patient : Rinçage à l'eau tiède et sécher à l'air 
 Entre les patients: Nettoyage avec alcool /chlore, usage unique++

Préparation juste avant l'administration (colistiméthate sodium!)

Aspiration adéquate avant chaque nébulisation :Aspiration adéquate avant chaque nébulisation :

éviter une obstruction

réduire le besoin d'aspiration pendant la nébulisation

Synchronisation avec le ventilateur / sédation+ 



EFFETS INDESIRABLES?



Événements indésirables

Hypoxémie sévère : dé recrutement alv
Toux et bronchospasme
Obstruction du filtre expiratoire
Cas rares  de pneumonite d'hypersensibilité (carbapenem)
Contamination et VAP

. . 



Limites des antibiotiques inhalés:

Les candidats idéaux pour recevoir ce ttt ne sont pas bien définis.

 Les ATB nébulisés ne pvt pas être recommandés comme alternative à la voie IV

 Limitée ds les vap à xdr-bgn uniquement colistine ou aminoglycosides s

 Dépôt et l'efficacité des atb inhalés dans les zones mal aérées de
consolidations pulmonaires (obstacle potentiel à une délivrance correcte):
risque d'échec thérapeutique?



Nouvelles approches et 
perspectives



Nouvelles approches et perspectives

Développement de:
1/  nvx dispositifs à haute performance: (nébuliseur à mailles)

2/ Thérapies anti-infectieuses inhalées:

• Bactériophages: Leur utilisation comme alternative aux antibiotiques ou dans le traitement 

des souches de PAV multirésistantes pourrait être envisagée à l'avenir. 

• Immunothérapie est une autre voie à explorer: le panobacumab:Ac monoclonal IV dirigé • Immunothérapie est une autre voie à explorer: le panobacumab:Ac monoclonal IV dirigé 

contre P. aeruginosa.

A. Guillon, J. Pardessus, G. L’Hostis, C. Fevre, C. Barc, E. Dalloneau, et al.
Inhaled bacteriophage therapy in a porcine model of pneumonia caused by Pseudomonas aeruginosa during mechanical

ventilation
Br J Pharmacol (2021),

Bacteriophages could be a potential game changer in the trajectory of coronavirus disease (COVID-19)
Phage, 1 (2020), pp. 60-65, 10.1089/phage.2020.0014



Aérosolthérapie sous VM:
Rationnel favorable
Bonne voie pour les produits à absorption respiratoire (ATB ds PAVM à BMR)
Exige une vigilance sur les règles d’administration
L'utilisation actuelle doit être évaluée au cas par cas chez les patients atteints de PAV XDR.

T-H-M

Nécessité de recherches supplémentaires pour atteindre des preuves de 
haute qualité

Guidelines 
ne suivent 

pas 

Manque 
de 

preuves 

Encore des 
réticences 
pour les 

médecins….. 

haute qualité
Actualiser et standardiser les guidelines


