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Résumé — Objectil. Une grande partie du traitement médical adjuvant de {'accident de désaturation (ADD) reposc sur
I’administration d’aspirine, le plus précocement possible. Nous avons cherché sur quelles données s*appuyaient ces pratiques
thérapeutiques et voulu connaitre les habitudes des centres hyperbares frangais 2 ce sujet.

Meéthodes. Enquéte de pratique clinique de la prescription d'aspirine dans les centres hyperbares frangais dans le traitement |
médicamenteux adjuvant de I'ADD,”

Résultats. La plupart des centres hyperbares frangais (77,5 %) prescrivent de I'aspirine aux plongeurs victimes d'ADD,
Il existe pourtant peu de références justifiant cette pratique, souvent anciennes et trop rarement basées sur des preuves
(Evidence-based Medecine).

Conclusion. Bien que largement utilisée en France, nous manquons de données scientifiques irréfutables pour justifier de
I"utilisation de 1’aspirine dans la prise en charge de I'ADD,

Abstract ~ Aspirln in Decompression Sickness. ObjJective. We have performed a survey on the use of aspirin in decom-
pression sickness (DCS) treatment in French hyperbaric centers’. We also conducted a review of literature to determine if
aspirin was beneficial to treat human victims of DCS.

Methods. Prospective observational study investigating French hyperbaric centers’ prescription of aspirin to DCS’ divers
victims. The question we asked by mail or phone to French hyperbaric centers was: Do you give some aspirin to a diver with
DCS if this treatment has not been given yet (on the site of accident).

* Results. A large majority of French hyperbaric centers (77.5%) consider aspirin in DCS treatment. However this practice is

not consensual, There is no evidence from the litcrature to support the efficiency of aspirin in DCS.
Conclusions. Although aspirin is widely used for DCS treatment in France, more research is needed to determinc if aspirin
is useful.

1. Introduction

L’accident de désaturatiofi (ADD) en plongée sous-marine

ticulier I’administration d'aspirine. L’accident de désaturation en-
traine en fait 2 phénomenes. La bulle chemine avec le flux sanguin
et vient initialement obstruer un vaisseau causant une ischémie

fait suite & une décompression inadéquate qui entrainc la forma-
tion de bulles dans Vorganisme. Il se manifeste dans ses formes
les plus graves par des déficits ncurologiques, d’origine céré-
brale, médullaire ou cochléo-vestibulaire. Son traitement est une
urgence médicale qui fait appel en premier licu a I'oxygénothé-
rapie normobare (dénitrogénation), puis a la recompression théra-
peutique en chambre hyperbare le plus rapidement possible. Un
traitement adjuvant médicamenteux est souvent proposé, en par-

d’aval. Cliniquement apparaissent des symptomes neurologiques
ou vestibulaires en rapport avec le territoire ischémié. Nous sa-
vons depuis Ia fin des années 1960 que I'organisme réagit face a
ce manchon bulleux intravasculaire avec I"apparition de réactions
regroupées sous le terme de maladie de décompression (MDD).

Cette MDD est liée aux interactions entre le « corps étranger »
bullaire et I’endothélium vasculaire 2 son contact. Ceci entraine

Material may be protected by copyright law (Title 17, U.S. Code)



420

Bessereai et al.

des lésions endothéliales a I'origine d’une agrégation plaquettaire,
d’une activation des leucocytes et des facteurs du complément, de
la libération de cytokines et de médiateurs de I’inflammation. Les
conséquences sont, en dehors d'une fuite plasmatique, une majo-
ration de I'obstruction vasculaire par un agglomérat de fibrine, de
plaquettes et de substances pro-inflammatoires.

L’essentie! du traitement de ’ADD repose sur la réhydra-
tation et surtout sur I'oxygéne, au mieux hyperbare. Des traite-
ments adjuvants ont €té logiquement proposés depuis la mise en
évidence de la MDD comme les antiagrégants plaquettaires, les
anti-inflammatoires, les anticoagulants.!?! Alors que I'oxygéno-
thérapie est consensuellement recommandée, la place du traite-
ment adjuvant médicamenteux fait I’objet d'une discordance entre
les'recommandations des soci€tés savantes et les réalités pratiques
quotidiennes, déja anciennes.

En effet, I’aspirine est largement utilisée en France depuis les
années 1970 bien qu’aucune étude n’ait réellement prouvé son
efficacité, tant cliez I'homme que chez I'animal. L’aspirine est
méme devenue rapidement la part essentielle du traitement médi-
camenteux de I’ADD alors que les seules études supportant cette
attitude peinaient & montrer un bénéfice en traitement préventif,
mais en aucun cas en traitement curatif de I' ADD. Ainsi, I'utilisa-
tion de I'aspirine est trés large et parfaitement rentrée dans les ha-
bitudes des plongeurs eux-mémes. Il existe méme une dérive qui
entraine des plongeurs A repousser certaines limites (profondeur
de plongée, temps de plongée, yoyo) sous couvert de cette théra-
peutique qui prend parfois des airs de produit dopant. Paradoxa-
lement, I’aspirine n’est quasiment pas utilisée par les médecins
hyperbares anglo-saxons.’! En effet, les preuves de son efficacité
manquent encore et des doutes existent sur sa propriété a favoriser
un saignement en cas d’ ADD cérébraux ou vestibulaires.

Nous avons donc cherché a savoir si I’aspirine était adminis-
trée par les médecins hyperbares frangais selon que les patients en
avaient regu ou pas sur les lieux mémes de 1'accident de plongée.

2. Méthodes

Cette enquéte de pratique clinique a ¢té menée aupres de I’en-
semble des centres hyperbares frangais. Ce travail a été réalisé par
questionnaire écrit et envoyé 2 I’ensemble des médecins référents
des caissons civils et militaires fran;;ais pendant le’'mois de juillet
2008. En cas de non-réponse au questionnaire écrit, les médecins
(référent ou collaborateur) ont été joints par téléphone durant le
mois d'aoft 2008. o

Les niveaux de pfeﬁve scientifique (NP) apportés par les
études sur I'aspirine dans I'ADD ont été établis suivant les re-
commandations de la Haute Autorité de Santé (HAS).[*!
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3. Résultats

On compte en France métropolitaine 26 ccnircs hyperbares
répartis sur I'ensemble du territoire, 22 civils et 4 militaires. En
dehors de la métropole, il existe un caisson sur les fles de la
Réunion, de la Guadeloupe, de la Martinique et deux autres en
Nouvclle-Calédonie et Polynésie frangaise.

Tous les centres ont pu €tre interrogés : 24 des 31 (77,5 %)
centres hyperbares frangais prescrivent de I’aspirine a I’admission
d’un plongeur accidenté s’il n’en a pas regu auparavant sur le lieu
de la plongée ou pendant son transport vers le caisson. Un seul
de ces 24 caissons restreint (protocole de service) le délai d’admi-
nistration 2 la premire heure aprés I'accident, ce qui limite donc
a chaque fois son utilisation (délai d’admission moyen au centre
hyperbare de 2 heures). Les autres sont beaucoup plus larges dans
leurs indications de prescription de I’aspirine sans vraiment dé-
finir de délai a partir duquel ils n’en prescrivent plus (posologie
variable de 250, 300 ou 500 mg selon les centres et les médecins
y travaillant, en moyenne 3,5 & 7 mg/kg). Deux centres (6,5 %)
n’ont aucune opinion quant 2 I’ utilisation de I’aspirine dans cette
pathologie.

4, Discussion
4.1. Pharmacologie

L'aspirine ou acide acétylsalicylique est le médicament le
plus utilisé dans le monde. Ses propriétés antiagrégantes pla-
quettaires sont connues depuis les années 1970.1! 11 inhibe ra-
pidement et irréversiblement la cyclo-oxygénase (COX) par acé-
tylation d’un acide aminé, la sérine. A faible posologie (30 2
300 mg/jour), I'aspirine bloque la COX plaquettaire (COX-1) et
donc la formation de thromboxane A; (TXA;), puissant agent va-
soconstricteur et proagrégant plaquettaire.!”) A des posologics
plus élevées (> 2 g/jour) en revanche, I'aspirine inhibe la COX en-
dothéliale (COX-2) ct donc la formation de prostacycline (PGl;,
agent vasodilatateur et antiagrégant), limitant de fait son effet an-
tiagrégant plaquettaire mais produisant un effet antalgique et anti-
inflammatoire. 8!

L'aspirine ingérée per os est rapidement absorbée par I'es-
tomac et P’intestin gréle (pic sanguin aprés 30-40 min, biodis-
ponibilité d’environ 40 & 50 %). La demi-vie d'élimination est
d’environ 15 & 20 1ninutes dans le sang. Malgré cela, ’aspirine
bloque irréversiblement la COX-1 pendant toute la durée de vie
de la plaquette (7-10 jours), cet effet n"étant levé que par le renou-
vellement des plaquettes. Néanmoins, la prise unique d’une dose -
J’aspirine (2 dosc antiagrégante) ne permet pas d'inhiber com-
plétement I'agrégation plaquettaire qui survient en moins d’une
heure (dose de 330 mg). Seules des doses quotidiennes répétées
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Tableau I Synthise chronologique des études existantes sur I'utilisation de I'aspirine dans 'ADD.

Auteur Traltement préventif Traitement curatif Dose administrée Niveau de preuvel¥!
(durée exposition pré-
plongée)

Bennet '™ + (1 heure) - 100 mg/kg/j (rat) 3

Broussollel' + + 20 mg/kg/j (rat) 3

Popovic!'”! + (30 jours) - 55 mg/kgfj (rat) 2

Montealm-Smith (1% + (3 jours) - 100 mg/kg x 3/ (rat) 2

ADD : accident de désaturation.

permettent de bloquer durablement jusqu’a 95 % de I'activité en-
zymatique de la COX.

Larplupart des études expérimentales retrouvées concernent
le rat (tablcau I). Les doses d’aspirine administrées sont tres dif-
férentes de celles administrées normalement chez I"homme. Les
équivalents de dose entre le rat et I'homme sont différents selon
I’effet pharmacologique recherché mais il semble que la posologie
nécessaire  I’antiagrégation plaquettaire soit 3 4 S fois supérieure
chez le rat.

4.2. Aspirine, plaqueltes et MDD

L'agrégation plaquettaire autour de la bulle est un phénomene
bien décrit depuis les années 1970. Bloquer cette agrégation de-
vrait permettre de limiter la taille du manchon bullaire et donc de
limiter 'ischémie tissulaire, et in fine de limiter les symptomes
cliniques.

Plusieurs auteurs ont décrit une diminution du nombre de pla-
quettes circulantes au décours de I’ADD, reflet trés probable de
I"agrégation plaquettaire induite par les bulles gazeuses dans I'or-
ganisme humain ou animal. Broussolle a démontré qu'il existait
trés souvent une chute importante du nombre de plaquettes (51 %
des cas) chez le rat victime d’accident de décompression en raison
d’agrégats plaquettaires diffus, et cela méme aprés une décom-
pression lente non génératrice d’accident (15 % des cas).!®) Chez
I'homme aussi, Martin a rapporté une chute plaquettaire apres
la décompression pouvant atteindre 25-30 % 4 24-48 heures [10!
Cependant, il a aussi été décrit une chute plaquelttaire aprés simple
immersion en eau froide, sans qu'il y ait d'accfdepl de plongée. 11

A Vinverse, 2 éiudes concluent qu’une thrombocytose
expérimentale favoriserait Lapparition d’accidenfs myo-
articulaires.'2!3! Pour certains auteurs, I’aspirine ne parvient pas
a sopposer 2 la chute plaquettaire.!"15) A contrario, dans une
étude clinique randomisée (faible échantillon de 24 plongeurs),
Philp n’a pas observé ‘de réduction de la chute plaquettaire
au décours d’une plongée 2 saturation aprés ['administration
préalable pendant 2 jours d’aspirine 2 la dose dec 325 mg (3 fois
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par jour) par rapport au placebo (NP de grade 2).['¢! Paralléle-
ment, Broussolle a montré qu’un autre antiagrégant plaquettaire
(SE2574, analogue de la persantine) administré préventivement
s’opposait complétement A la chute plaquettaire, ce qui n'a pas
permis pour autant de diminuer le nombre d’ADD mais leur
sévérité.[13]

4.3. Aspirine en trailement préventif de 'ADD

En traitement préventif, Popovic a montré que 1'administra-
tion orale régulitre d'aspirine le mois précédant une décompres-
sion rapide (étude sur 202 rats) permettait de diminuer de fagon
significative I’incidence des ADD (40 % des animaux du groupe
contrble versus 22 % pour les rats traités par aspirine) ct la mor-
talité (31 % dans le groupe contréle versits 12 % dans le groupe
traité par aspirine) [NP de grade 2].['”! En revanche, I'aspirine ad-
ministrée en dose unique une heure avant une décompression ra-
pide, ne permettait pas de diminuer significativement I"incidence
des ADD chez le rat (NP de grade 3).1'8

Une trés récente étude expérimentale randomisée chez le rat
n’a pas non plus prouvé I'effet bénéfique de I'aspirine (NP de
grade 2).1'"! Les résultats opposés entre les 2 plus récentes études
pourtant bien menées s’expliquent peut-étre par la différence de
posologie de I’aspirine et par le temps d’cxposition préalable a la
décompression causant ’ADD.

4.4, Aspirine en traitement curatif de I'ADD

11 n’existe que deux études évaluant I'intérét de I’aspirine en
traitement curatif de ' ADD constitué : celle de Broussolle qui
continue d'administrer de I’aspirinc aux rats pendant 3 jours apres
la décompression (NP de grade 3).1'! Les résultats n’ont montré
aucun bénéfice de I'aspirine. Une étude clinique rétrospective de
Fructus montre un bénéfice chez le plongeurde I'association aspi-
rine par voie intraveineuse (IV), corticostéroides ct dextran mais
ne permet pas de conclure a un intérét de 1'aspirine scule (NP de
grade 4). 120!
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En ce qui concerne les autres antiagrégants plaquettaires, au-
cune étude n’a évalué la ticlopidine ou les anti-Gplib-Illa. Ces
derniers ne sont pas recommandés dans la prise en charge des ac-
,cidents vasculaires aigus ischémiques (augmentation de la morta-
lité), en tout cas aux doses utilisées dans les syndromes coronaires
aigus.!2"22 Aucune donnée dans I’ADD n’a été publiée i ce jour.
L'utilisation du clopidogrel est anecdotique et a été récemment
citée dans un « case report » (NP de grade 4).12!

Par extrapolation de tous ces résultats, I’aspirine a été pré-
conisée deés le début de I'accident. Trés rapidement, le mes-
sage du traitement de ’ADD par aspirine s’est généralisé au
grand public, la Fédération Frangaise d’Etude et de Sports Sous-
Marins (FFESSM) encourage trés largement son utilisation de-
puis‘lors.2*! Certains plongeurs s’autorisent méme des plongées
« 2 risque » sous couvert de la prise d’aspirine, se croyant proté-
gés. 1Bl

4.5. Risques potentiels et effets indésirables de I'aspirine

Les opposants a I’aspirine discutent du risque majoré de sai-
gnement des [ésions neurologiques centrales et vestibulaires. ! Le
risque d’ostéonécrose dysbarique est augmenté en cas d’associa-
tion aux anticoagulants d’aprés Stegall, 126!

L’aspirine a par ailleurs une toxicité gastro-duodénale dose-
dépendante lors de son utilisation au long cours qui pourrait
concerner le plongeur utilisant I’aspirine 2 titre prophylactique.
La prise unique d’aspirine en traitement curatif de ’ADD n’a par
ailleurs aucune toxicité digestive décrite s’il n’existe pas d’ulcére
gastro-duodénal évolutif.

Parallglement a ces risques potentiels, certains auteurs ont dé-

.crit des effets plus inattendus de 1'aspirine chez le rat en diminuant
I’intensité de la narcose et en protégeant 'organisme dans cer-
taines limites contre la neurotoxicité de I’oxygene. {18!

4.6. Recommandations et pratiques actuelles

Dans les conférences européennes de consensus de 1994 et de
1996, I’'usage de I'aspirine est considéré comme un trajitement op-
tionnel (recommandation de type 3) & ladose de 500 mg per os ou
par voie intraveineuse. 228 Ce caractére optionnel a été confirmé
lors de la dernitre conférence dé consensus de 2004, 1%}

La plupart des équipes soignantes frangaises utilisent I"aspi-
rine & la dose de 5 mg/kgfjour, soit 250 & 500 mg, administrés
(per os ou par voie intraveineuse) le plus précocement possible
(idéalement avant 1 heure) et en I’absence d'allergie connue ou
de saignement. 13031]

Les médecins hyperbares frangais sont presque les seuls 2
utiliser I'aspirine dans le traitement de I'ADD, ce qui contraste

© 2009 Société Francaise de Pharmacologie et de Thérapeutique

fortement avec nos collégues anglo-saxons qui n’ utilisent presque
jamais ce produit. [l

5. Conclusion

Les plaquettes semblent jouer un rle important dans la phy-
siopathologie des ADD. Cependant, les antiagrégants plaquet-
taires n’ont jamais pu montrer un réel bénéfice dans le traitement
de I’ ADD. Chez I'animal, il existcrait peut-étre une action de I'as-
pirine quand elle est administrée avant la plongée mais ces ré-
sultats ne sont pas retrouvés chez I'homme. En 1'état actuel des
connaissances, il n’existe aucun argument fort pour recommander
I’administration de 1’ aspirine, que ce soit en prévention des ADD,
comme pour leur traitement bien qu’clle soit trés largement uti-
lisée. 1l faut attendre une étude randomisée humaine contre pla-
cebo pour, peut-étre, modifier ces recommandations. Le nombre
de sujets nécessaires afin d’analyser I'influence de I'aspirine rend
néanmoins trés improbable la faisabilité d’une telle étude.
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