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Encéphalite .
Infectieuse de :
Ilimmunocompétent : .
serwawll | BON USAGE
L DES ANTI INFECTIEUX N°8

Octobre 2021

Florence ANGLADE, Dr Magali VIDAL

Services de Virologie, Bactériologie, Mycologie-Parasitologie, Immunologie, Anatomopathologie, Neurologie, Réanimation neurologique, Neurochirurgie, Radiologie,
Meédecine interne et Maladies infectieuses et Tropicales.

Encéphalite : inflammation du tissu cérébral, le plus souvent d’origine infectieuse, +/- associée a une méningite clinique et/ou biologique. Les signes cliniques
évocateurs sont des troubles de la vigilance, des troubles du comportement, des crises épileptiques, des signes neurologiques focaux. La fiévre est trés fré-
quente mais peut étre absente. Les signes méningés peuvent étre absents.

Le diagnostic différentiel principal par ordre de fréquence des encéphalites infectieuses correspond aux encéphalites auto-immunes. A rechercher suivant la
clinique (cf infra). D’autres pathologies (dysimmunitaire, néoplasique... ) sont a rechercher également.

Le diagnostic étiologique des encéphalites peut étre difficile et la sévérité de cette pathologie rend les explorations urgentes. Les cas complexes doivent

pouvoir faire ’objet d’une réflexion pluridisciplinaire rapide.

Le bilan comprend : G @)
o Ie.? Analys‘es ’Sy?temathues (AS : voir tableau? qui .sont le Une check list et une fiche d’orientation et
minimum a réaliser devant tout tableau d’encéphalite T R el R
¢ les Analyses Complémentaires (AC : voir tableau) qui sont Crossway (Onglet Observation) ou sur
a réaliser d’emblée en fonction de I'orientation clinique Intranet (Antibiotiques et Compagnie)
ou en seconde intention si le premier bilan est négatif. pour guider les examens complémentaires.
J
1/ Quel bilan biologique (hors LCR) recommandé devant U,

une suspicion d’encéphalite infectieuse?

Deux paires d’hémocultures avant toute antibiothérapie.
Bilan biologique d’orientation : NFS, ionogramme san-
guin, urée, créatinine, glycémie (concomitante de la PL),
CRP, ASAT, ALAT, bilirubine, phosphatases alcalines, GGT,
bilan de coagulation, CPK/troponine (myocardite virale),
vitamines B1, B6, B9, B12, TSH, électrophorése des pro-
téines sériques (prélevée le méme jour que le LCR).
3 tubes de SERUM (tube sec SST avec gel séparateur).
0 Sérologie VIH combinée (détection simultanée des
anticorps VIH1 et 2 et de I'antigéne P24)
0 Sérologie Mycoplasme (a répéter 14J aprés si re-
cherche étiologique toujours en cours).
0 Sérologie Syphilis et Lyme (pour le Lyme : sérum et
LCR prélevés le méme jour).
0 LU’excédent de sérum
(sérotheque).
2 Ecouvillons nasopharyngés (virocult) : envoi en bacté-
riologie pour PCR Mycoplasme et envoi en virologie pour
recherche de virus respiratoires par PCR (panel)
Ecouvillon rectal (ou selles) : envoi en virologie pour PCR
Entérovirus, Adénovirus, Paréchovirus, Rotavirus.
Ecouvillon de gorge : envoi en virologie pour PCR Entéro-
virus, Adénovirus.

est congelé au labo

2/ Analyse de LCR : Premiére ponction lombaire

Quantité de LCR a prélever pour couvrir les ANALYSES SYS-
TEMATIQUES : 6 TUBES de 20 GOUTTES

Une goutte de LCR équivaut environ a 50 L soit 20 gouttes =
imL.

Version 1

1 tube de 20 gouttes pour la BIOCHIMIE : protéinorachie,

glycorachie et lactatorachie (a envoyer dans la glace) et

Immunofixation (recherche de bandes oligoclonales sur

LCR)

2 tubes de 20 gouttes pour la BACTERIOLOGIE :

0 1 tube pour la Bactériologie standard +/- PCR Liste-

ria +/- PCR Mycoplasma pneumoniae +/- Ag Pneumo-
coque +/- PCR Méningocoque

¢ 1 tube pour conservation au laboratoire pour ana-
lyses ultérieures.

3 tubes de 20 gouttes pour la VIROLOGIE.

Sur cette premiére ponction lombaire,

des ANALYSES COMPLEMENTAIRES guidées par le
contexte clinique et biologique peuvent étre deman-
dées d’emblée.

VOIR TABLEAU.
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3/ Si le bilan de premiére intention est négatif :

e AJ4 dudébut des signes cliniques, si bilan étiologique négatif, une deuxieéme ponction lombaire est nécessaire pour
controler la PCR HSV et VZV.

e A cette occasion:

v' Faire le point sur les analyses déja faites (cf Check-list),

v Demander des analyses complémentaires (AC) de fagon a compléter le bilan étiologique. (cf tableau récapitulatif).

e En attendant cette 2*™ PL : possibilité d’ajouter des analyses sur le sérum et le LCR congelés a JO. Un avis en mala-
dies infectieuses peut étre pris pour guider ces recherches.

¢ Si NIVEAU 1 négatif + 2éme PCR HSV négative + présence de bandes oligoclonales sur LCR et/ou IRM anormale et/ou
EEG anormal et/ou dégradation neurologique orientant vers une encéphalite limbique auto-immune (crise dysto-
nique brachiofaciale, mouvements anormaux, crise épileptique, trouble cognitif subaigu, dysautonomie, tableau
psychiatrique aigu) : lancer le bilan immunologique pour une encéphalite auto-immune.

* Recherche Ac anti-neuropiles (CNR Lyon) : 1 tube de 10 gouttes de LCR + 1 tube de sérum (2mL) (cf tableau récapi-
tulatif).
* Recherche Ac anti-onconeuronaux (cf tableau infra) : 1 tube de 10 gouttes de LCR + 1 tube de sérum (1mL)

(cf tableau récapitulatif).
Ce bilan auto-immun peut étre demandé d’emblée si contexte clinique évocateur ou sévérité de ’encéphalite et aucun dia-
gnostic évident d’emblée. Un avis en Neurologie est souhaitable (tél 62 938)

J En I'absence d’étiologie aprés la deuxiéme ponction lombaire , rechercher une cause inflammatoire :

FAN, antiDNA, antiENA, C3, C4, CH50, ANCA, antiMPO, antiPR3, antiTPO, antiTG, enzyme conversion de I’angiotensine,
calcémie, calciurie, protéinurie , créatininurie, ECBU, immunophénotypage lymphocytaires, LDH, ferritine, NFS, TP, TCA,
Anticoagulant circulant, antiB2GP1, anti cardiolipide.

e En 'absence d’étiologie aprés ces premiers bilans, un avis auprés des neurologues, internistes, radiologues et/ou
infectiologues est souhaitable.

4/ Examens paracliniques en I"absence d’étiologie : Nécessité d’une IRM cérébrale (+ sensible et + spécifique que
TDM) et d’un EEG. A répéter si nouvelle dégradation clinique.

5/ En dernier recours : une biopsie cérébrale peut se discuter. Des recherches de NGS (Next-Generation Sequen-
cing) peuvent également se discuter sur biopsie cérébrale ou sur LCR (400 pL).

6/ MESSAGES CLEFS

e Cause bactérienne ou mycologique a évoquer ++ si LCR avec GB >1000/pL, protéinorachie >1g/L, glycorachie < 0.5 gly-
cémie.

e Liquide trouble = bactérien +++

e Liquide clair avec PNN majoritaire : n’exclut pas une cause virale précoce.

e Absence de pléiocytose n’exclut pas une cause virale précoce (3 a 26% des HSV).

e Voyage, fievre, troubles neurologiques : penser au neuropaludisme+++. Frottis goutte épaisse en urgence.

e Larécidive d’un tableau de méningo-encéphalite aprés une méningo-encéphalite a HSV traitée doit faire suspecter une
encéphalite auto-immune (Ac anti NMDA R).

Ressources Interne de Bactériologie 62791
Maladies infectieuses : Virologie (secrétariat) 54 850
avis.infectieux@chu-clermontferrand.fr Mycologie parasitologie (secrétariat) 50 195
Médecine interne GM 06 77 04 75 31 Interne d’lImmunologie 50 634
Médecine interne Estaing 06 78 67 94 01 Interne de Biochimie 62 606 (senior 63 506)
Neurologie 62 938 (interne) Interne de biologie de garde 62 606
Réanimation neurologique 62 647 Pr GODFRAIND Catherine (anapath GM) 54 971
Références: tieuses aigués de I'adulte
- J.P. Stahl et al. / Réanimation 14 (2005) 245-247 - Severe acute Epstein-Barr virus infections - Recommandations ESCMID 2016
- J.P. Stahl et al. / Médecine et maladies infectieuses 47 (2017) 179-194 - Guidelines on the manage- - E.Pilly 2018 26%™ édition
ment of infectious encephalitis in adults - La lettre de linfectiologue — Tome XXXIl - n°%6 - novembre décembre 2017 — Actualités sur les
- A.Venkatesan [ Lancet (2019) — Acute encephalitis in immunocompetent adults zoonoses
- Dalmau et al./ NEJM 2018 - Encephalitis - La lettre de I'infectiologue — Tome XXXIV - n°3 — mai-juin 2019 - Pathologies du voyageur

- Diapositives réalisées par le comité des référentiels de la SPILF 7 avril 2017 - Encéphalites infec- - Site de 'OMS www.who.int
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AVIS REANIMATION

Présence de signes bulbaires (dysphagie, dysphonie, dyspnée) ou de rhombencéphalite évolutive (atteinte oculomo-
trice, paralysie faciale, dysgueusie, troubles de audition). Risque de dégradation rapide.

Glasgow CS < 13 pour les soins intensifs, <9 pour la réanimation

Présence de signes neurologiques focaux L. .
La réanimation neurologique

Etat de mal tonico-clonique généralisé est joignable au 62647.

Etat de mal partiel

LCR CLAIR

Traitements anti-infectieux en ’absence d’orientation étiologique (clinique ou biologique)

v

v

v

A débuter en urgence
o ACICLOVIR : 10 mg/kg IV toutes les 8 heures et
o AMOXICILLINE : 200 mg/kg/jour en 6 perfusions
o Réévaluation systématique a 48h.

Ajouter Ceftriaxone (+/- Dexaméthasone) si :

o Majorité de PNN OU

o Hypoglycorachie OU

o Formule panachée avec glycorachie normale mais Lactates LCR > 3.2mmol/L
Traitement anti tuberculeux (en plus du traitement par aciclovir + amoxicilline) seulement si :

Présence d’association d’éléments fortement évocateurs : terrain (HIV, cancer, hémopathie, age>75dNS), ), anamnése (provenance de pays da forte
incidence), caractéristiques du LCR (LCR lymphocytaire, hypoglycorachie), localisations extra neurologiques, imagerie (tuberculome, abcés tuberculeux)

OU Présence de BAAR a I’examen direct ou PCR BK positive.

v

Dans les 48 premiéres heures :
o Contact avec la bactériologie et la virologie.
o Résultats PCR HSV, VZV et entérovirus doivent étre connus

Sitout est négatif a 48 heures (examen direct bactério, culture LCR, virologie) : CAT thérapeutique?

o

)

w Version 1

Poursuite ACYCLOVIR jusqu’a réévaluation du diagnostic d’HSV/VZV (seconde PCR sur LCR au moins 4
jours aprés le début des signes neurologiques)

ET Poursuite AMOXICILLINE jusqu’a J5 : Arrét amoxicilline a J5 si culture LCR et hémocultures négatives,
sauf si prise d’antibiotique avant la PL ou contexte évocateur de listériose (dge supérieur a 50 ans, apparition
progressive de la symptomatologie, atteinte rhombencéphalique avec atteinte des paires craniennes, immu-
nodépression, grossesse). Dans ce cas : attendre la PCR Listeria (envoi extérieur, quantité minimale de 5 gouttes).

Pas de corticothérapie sauf cas particuliers: si tuberculose prouvée ou fortement suspectée, a discuter
en cas de vasculopathie VZV, a discuter si analyse LCR en faveur d’une étiologie bactérienne
(pneumocoque, méningocoque) avec ajout ceftriaxone.

Pas de traitement anticonvulsivant systématique en prophylaxie primaire .

Référence GED : CLIN-DIP-015
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Recommandations sur I’arrét de I’Acyclovir :

PCR HSV et VZV dans LCS avant J4
négatives on non réalisées

Poursuivre Acyclovir IV
(10 mg/kg/8H > HSV)
(15 mg/kg/8H >VZV*)

(Re)faire
PCR HSV et VZV > J4

PCR HSV + PCRVZV + PCR négatives
Acyclovir IV Présence de signes Absence de signes
Acyclovir IV (15 mg/kg/8H) Evocateurs de VZV évocateurs de VZV
(10 mg/kg/8H) Durée totale = 14 | [ |

Durée totale =142 21 j
Recherche de sécrétion :
intrathécale d’Ac anti-VZV Stop Acyclovir

Positive Négative

Acyclovir IV
(15 mg/kg/8H)
Durée totale =14 j

Stop Acyclovir

Signes évocateurs de VZV : vésicules cutanées, atteinte d’un nerf cranien ou signes de vasculopathie (vascularite) a I'imagerie.

Pour la recherche intrathécale d’Ac anti VZV, sérologie VZV dans le sang <24h.

LCR TROUBLE

A débuter en urgence
] DEXAMETHASONE 1omg/6h IV

[ CEFTRIAXONE 2g/12h IVL
INDICATION DE TDM CEREBRAL AVANT PONCTION LOMBAIRE

AVANT LE TDM CEREBRAL:

U] Glasgow inférieur ou égal a 11 J/ Hémocultures
. Signe de focalisation 2/ ATB probabiliste :
*  Crise convulsive CEFTRIAXONE 2g/12h IVL
+ AMOXICILLINE 12g/J en 6 perfusions IVL
Références: - A.Venkatesan [ Lancet (2019) — Acute encephalitis in immunocompetent adults
- J.P. Stahl et al. /| Réanimation 14 (2005) 245-247 - Severe acute Epstein-Barr virus infections - Dalmau et al./ NEJM 2018 - Encephalitis

- J.P. Stahl et al. /| Médecine et maladies infectieuses 47 (2017) 1779-194 - Guidelines on the manage- - Diapositives réalisées par le comité des référentiels de la SPILF 7 avril 2017 - Encéphalites infec-
ment of infectious encephalitis in adults tieuses aigués de I'adulte

W Version 1 Référence GED : CLIN-DIP-015
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LE BON USAGE -
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Récapitulatif des analyses réalisables

N°8

Octobre 2021

Etiologies

Nature prélévement

Examen

Commentaires

ETIOLOGIES VIRALES

HSV1et2

LCR n*1

PCR

Convulsions, trouble langage,

LCR N2

PCR si °® PCR HSV (avant J4 du début des signes
cliniques) négative

Trouble mémoire, hallucinations olfactive/
déja vu, SIADH

HSV1>HSV2

Encéphalite auto-immune ds les suites (anti
NMDAR ou autre)

Sp PCR 99% - Se PCR 96%

LCR piége : absence de pléiocytose
pléiocytose >800 [ prédominance PNN / Tr
pression [ protéinorachie élevée (jusqu’a
4g/L) | hématies + xantochromie / LCR pré-
coce <72h ou tardif sous aciclovir >1sem
(recherche sécrétion intrathécale Ac ?)

vzv

LCR N1

PCR

Atteinte vasculaire/AV(,

LCR N2

PCR si °® PCR VZV (avant J4 du début des signes
cliniques) négative

LCR n%2

Sérum

Synthese intrathécale*

Sérologie <24h*

7"Uniquement Si PCR n°1 et 2 négatives et signes évocateurs
d’infection a VZV (vésicules cutanées, atteinte d’un nerf cra-
nien ou signe de vasculopathie a I'imagerie)

Rétinopathie

Peut survenir avant, pendant ou aprés un
zona ou en I’absence de signe cutané

Biopsie cutanée ou écouvillonnage des vésicules (type virocult)

Entérovirus

LCR PCR Rhombencéphalite
Gorge PCR Paralysie flasque, hépatite (nouveau-né)
Selles ou écouvillon PCR Synd pied-main-bouche (pas systématique)

rectal

Complications cardiaques

Sang

PCRsi +04h du début des signes cli-
niques

EV-A71: atteinte tronc cérébral (Snx auto-
nome)
Déficit immunité humorale (rituximab)

Virus respira-
toires (dont
grippe)

Ecouvillon Nasopha-
ryngé

Panel PCR « respiratoire »

Grippe : peut étre responsable d’une encé-
phalite aigué nécrosante et hémorragique

VIH

Sérum

Sérologie combinée

+ AgP24 seul si facteur de risque primoinfection

Version 1
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LCR Sérologie TBE : paralysie flasque, Ataxie cérébelleuse, trem-
TBE blements,
(Tick Born Encephalitis) Sérum Sérologie A répéter a Atteinte paires craniennes.
S Alsace, Auvergne/Loire, Alpes, Europe Centrale/Est/
J10-J14 si négative R
Nord. Foréts ++.
LCR PCR Immunocompétent : primo-infection
EBV Sérum IgM+1gG Immunodépression : Association au lymphome céré-
bral
Sang PCR
LCR PCR
MV Sang PCR Siimmunodépression
Sérum IgM+1gG
LCR Sérologie (PCR peu EJ: synd extrapyramidal, paralysie flasque. Région
sensible sauf si précoce) | en Asie du Pakistan aux Philippines
WN : synd extrapyramidal, paralysie flasque, myo-
i Sérologie* +PCR clonies. Guillain Barré, rétinopathie, rash épargnant
Sérum . ‘s
paume et plante. Afrique, Amérique Nord, Ca-
margue (élevage chevaux)
Zika : conjonctivite, rash. Afrique, Inde, Asie Est
A * A répéter a J10-)1 ’ P ’
N o P ; 4 Amérique Sud & centrale, Floride, Texas, Antilles,
A Encéphalite japonaise (EJ) sinegative Guyane
L WeSt'Z'\::: (WN) Dengue : céphalée, myalgie, thrombopénie, Guillain
Y Deng:le Barré, myosite.
S Chikungunya Afrique (,A\pgola, E.thlople{ Sénégal), Asie Sud et Sud
E -Est, Amérique latine, Antilles/Guyane/Nouvelle-
z Calédonie/Polynésie/Sud Europe (France, Espagne,
5 Croatie).
M Chikungunya : arthralgies, HMG, lymphopénie.
P Afrique, Asie Sud, Amérique centrale & sud, An-
L tilles, Guyane, La Réunion
E Pour Zika et WN, PCR urine reste positive quand
M PCR sang s’est négativée (pb sérologie avec réacti-
E vité croisée entre les virus)
# LCR PCR Eruption possible
A HHV-6 Sang PCR quantitative ++ Enfants et immunodéprimés (greffe CSH)
IIR (Charge virale)
£ Phanéres PCR si CV sang élevée Attention a I'interprétation si génome intégré
>6log
S
LCR PCR Plus fréquent chez enfants ou immunodéprimés
P hovi
arechovirus Selles °CR
ou E.rectal
Sérum IgG+igM Non vacciné. 5Jours apreés éruption ++.
R | Salive Urines PCR
ougeole LCR Sérologie intrathécale si | Encéphalite aigué a inclusions (Immunodep)
panencéphalite scléro-
sante subaigue ADEM dans les suites d’une rougeole
LCR PCR
Adénovirus Corge PCR
Selles ou E.rectal PCR
. Selles ou E.rectal PCR ou TROD
Rotavirus
Sérum IgM Si immunodépression
Complications neuro : synd de Parsonage-Turner,
Selles PCR Guillain-Barré, rares cas d’encéphalite.
Hépatite E
LCR PCR Décrit méme si ALAT normales
Sang PCR
Version 1 Référence GED : CLIN-DIP-015






1C virus LCR PCR En cas d’immunodépression seulement,
si clinique évocatrice de LEMP
Chorio-méningite lymphocy- Sérum Sérologie Si contact avec des rongeurs
taire
Rage Appeler le laboratoire de virologie
Salive PCR Tr comportement, hydrophobie, paralysie flasque
(Lyssavirus) ascendante. Chauves-souris en Europe. + Chien
Asie, Afrique, Amérique centrale & sud
Appeler le laboratoire de virologie
. Sérum Sérologie + PCR Nipah : 4/45 J d’incubation. Dystonie, myoclonie,
Nipah et Hendra LCR IgM atteinte motrice. Expo chauves-souris, porc. Malai-
Urine PCR sie, Singapour, Bangladesh, Inde.

Hendra : Expo chauves-souris, chevaux. Australie.

ETIOLOGIES BACTERIENNES

Hémocultures 2 paires Culture Listéria : biphasique : fievre, céphalée, malaise puis
Bactéries dysphagie, dysarthrie, PF.
Classiques LCR ED, culture
LCR PCR Listeria si ATB préa-
lable P PCR Listeria : Culture LCR moins sensible si ATB
préalable. Envoi extérieur. Minimum 250pL (5
gouttes).
Sérum Sérologie Enfants et immunodéprimés.
Mycoplasma pneumoniae Arépéter aJ10-J14 si | Symptdmes respi concomitants ou précédant les
négative sympt neuro de 1a 4 semaines.
Ecouvillon nasopharyn- | PCR
gé
Pneumocoque LCR Antigéne*
*sj liquide trouble
Méningocoque LCR PCR¥*
*sj liquide trouble
Syphilis Sérum Sérologie
Lyme Sérum Sérologie
Mycobacterium LCR ED et culture ED/Culture = 1 tube de 20 gouttes
tuberculosis
LCR PCR PCR =1 tube de 40 gouttes
Sang Quantiféron L o | . .
Quantiféron : tubes a récupérer en immunologie
: Feuille de demande dispo sur le Catlab
A Mycoplasma pneumoniae LCR si PCR nez positive PCR
\I; Syphilis LCR si sérum positif Sérologie
: sérum™ Sérologie® PFP > radiculite > méningite > encéphalite
S LCR* Sérologie™ Nécessité de 700uL de sérum et 600uL de LCR (12
gouttes dans 1 tube) a envoyer en bactério.
C ! Sérologie Sérum et LCR le méme jour Au labo de bactério :
; Test Elisa sur sérum et LCR (dépistage) : 100puL de
p sérum et 100pL de LCR.
L Si positif sérum et LCR : sérum (600pL) + LCR
E (so0pL = 10 gouttes) répartis de la fagon suivante
M - Labo immunologie (dosage 1gG totales) : 300uL
E Lyme de sérum et de LCR
N - Envoi au CNR Strasbourg (Western Blot + re-
T cherche synthése intrathécale) : 300pL de sérum et
A 200pL de LCR.
|
2 Liquide articulaire PCR PCR LCR : moins sensible que la sérologie. A discu-
S ter si patient immunodéprimé.
Biopsie cutanée PCR
ou tissulaire
Bartonella henselae sérum Sérologie Convulsions. Exposition aux jeunes chats.
Version 1 Référence GED : CLIN-DIP-015






Rickettsia sérum Sérologie Céphalée, photophobie, conjonctivite, surdité
brusque, cytolyse. Biopsie cutanée si rash.
A Coxiella burnetii sérum Sérologie
N LCR PCR
A
L Brucella Sérum Sérologie Manifestations neuro hétérogénes.
Y Afrique SS, Moyen-Orient, Mongolie, Amérique
S LCR Sérologie (CNR) centrale & sud, Europe Sud.
E Expo lait contaminé ou placenta
> Leptospirose Sang PCR (tube EDTA) Rongeurs et surtout contact avec I’eau possible-
C (culture : tube hé- ment souillée par leurs urines
o pariné)
M Urines PCR
P
L LCR PCR
E
M Sérum Sérologie
E
N Contréler a J21 si négatif
T ou au seuil
A Chlamydia | Legionelle Sérum Sérologie
I!{ Expectoration PCR
E Urine Ag urinaire Légionelle
S
Ehrlichia Sérum Sérologie Céphalée, photophobie, conjonctivite, surdité
brusque, cytolyse
Tropheryma LCR PCR
Whipplei Selles PCR
Salive PCR
ETIOLOGIES MYCOLOGIQUES
Cryptocoque LCR Encre de chine Hypoglycorachie
Culture Antigéne galactomannane positif dans le LCR (non
Ag spécifique)
AC Sérum Ag
Urine (homme seule- Culture
ment)
ETIOLOGIES PARASITAIRES
Trypanosomose africaine : LCR Examen direct Patients d’origine africaine (Afrique de I'ouest et
T. brucei Afrique de I’est) avec hypersomnie et déréglement
du rythme nycthéméral, hyperesthésie, ataxie céré-
belleuse, mouvements anormaux, déficit moteur,
épilepsie, démence, dépression, anxiété
Amibes telluriques Méningo-encéphalite amibienne primitive. Bai-
gnades en eaux douces et chaudes (37°C) riches en
Naegleria fowleri LCR PCR (envoi a Cochin) bactéries (lacs, rivieres polluées, piscines non trai-
tées), irrigation nasale a I’eau du robinet. Fievre
d’apparition brutale, syndrome méningé avec rhi-
nite dans les suites d’une baignade. Puis diplopie,
AC convulsions, évolution rapide vers coma
PCR Encéphalite granulomateuse amibienne. Infection
Acanthamoeba LCR subaigué a chronique. Fébricule, syndrome ménin-
gé, déficits sensitivo-moteurs, modif personnalité,
Balamuthia mandrillaris LR PCR (envoi a Cochin) troubles visuels, difficultés d’élocution, convulsions.

Contexte d’immunodépression. Cosmopolite. +/-
kératite.

Immunodéprimé/immunocompétent. Surtout USA,
Mexique, Amérique S, Afrique ; contact avec le sol
ou des eaux chaudes
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ETIOLOGIES AUTO-IMMUNES - Anomalies LCR moins franches, petite pléiocytose a lymphocytes, hyperprotéinorachie Iégére - cytologie et biochimie du

LCR normal dans 1/3 des cas.

Recherche bandes oligoclo- LCR Tjs associer une élec- | Bon de biochimie (LCR compris dans les 20 gouttes
nales (IF) trophorése sérique de biochimie, sinon prévoir 7 gouttes)
(1mL)
Anticorps en neuro-immunité Bon d’immunologie
A Ac anti-RNMDA LCR 10 gouttes minimum Envoi extérieur au CNR a Lyon (sauf I’envoi a Biom-
n nis du sérum pour NMDA).
: Sérum 2mL (1 tube)
c +sérum (Sérum non rendu par
o Lyon. Rendu par Anti NMDA + anti-neuropiles sur LCR en 1*® inten-
r Biomnis : 1mL) tion.
P Ac anti-DPPX, Ac anti-AMPATr, LCR uniquement 10 gouttes minimum Si positivité dans les anti-neuropiles : test spécifique
> Ac Glycine R, Ac anti-mGIuRs, lancé directement par le CNR.
a Ac anti-mGluR1, AK5, GAD, A . .
0 GFAP Anti-NMDAr : convulsions, dyskinésies face ++,
t symptoémes psychiatriques, changement de com-
i- portement, dysautonomie.
n Anti-DPPX : diarrhée ++, confusion, perte de poids
e Anti-AMPAr : confusion, perte de mémoire, symp-
o témes psychiatriques
4 Anti-mGIuRs5 : confusion, sympt psychiatriques
o Ac anti-LGl1 LCR 10 gouttes minimum Anti-LGI1 : Dystonies brachiofaciales ++, hyponatré-
z Ac anti-CASPR2 mie ++, perte de mémoire
e | Acanti-RGABAB Anti-CASPr2 : perte de mémoire, insomnie,
B Acant-RGABA A ) Sérum 2mL (1 tube) dysautonomie, ataxie, hyperexcitabilité périphé-
Ac anti-IgLON5 +serum . .
L rique, neuropathies
C Anti-GABABT : convulsions, perte de mémoire, con-
R fusion
i Anti-GABAAr : Convulsions, confusion, modifica-
: tions du comportement
A Ac anti HU, anti YO, anti Ri, LCR LCR 10 gouttes DOT CHU Clermont-Ferrand (bon d’immuno)
n | anti CV2, anti MA1/MA2, anti- PANEL anti onconeuronaux : 10 gouttes de LCR +1
t amphiphysine, anti DNER, anti tube de sérum
I GADG65, anti SOX1, anti ZIC4, Tel immunologie : 04 73 750 634
; anti Recoverine, anti titine Confirmation au CNR de Lyon si résultat discor-
r + sérum Sérum 2mL (1 tube) dance clinico-biologique (sauf pour les anti-titine ou
p il faudrait une biopsie musculaire).
s
a
n
t
i
o
n
C
o
n
e
u
r
o
n
a
u
X
ONCONEURONAUX ANTI NEUROPILES

-immunoblot = technique réalisée au CHU de Lyon Sud, identique a
celle du CHU de Clermont-Ferrand = pas utile de la refaire.

- contrairement a la 2™ étape : techniques spécifiques faites au

eme

CNR, utiles si discordance clinico-biologique.

Techniques « maison » réalisées au CNR d’emblée.

A noter que certaines spécificités sont en cours de réinternalisa-
tion au laboratoire d’immunologie du CHU (notamment NMDATr,
LGI 1, CASPR2, AMPAr).
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Diagnostics différentiels

Neuro-sarcoidose TDM thoracique, enzyme de conversion angiotensine, cal-
cémie, calciurie
Neuro-Lupus, neuro-Sjogren FAN, anti ENA, anti DNA, complément, anti-phospholipides

(anticoagulant circulant, anti-B2GP1, anti-cardiolipine)
Protéinurie, créatininurie, ECBU (pour recherche hématu-
rie)

Lymphome Immunophénotypage lymphocytaire sang et LCR, IL-6 et IL
-10 dans le LCR, LDH sang
Maladie de Liebow

Thyroidite de Hashimoto Anticorps anti-TPO, anti-TG sérum

Neuro-Behcet Aphtose buccale et génitale

Vascularite ANCA (demander anti-MPO/PR3 pour résultat dans la jour-
née)

Complément

Protéinurie, créatininurie, cytologie urinaire (pour re-
cherche hématurie)

Consultation ophtalmologique

Scleromyxoedeme Atteinte cutanée (papuleuse, sclérodermique), gamma-
pathie monoclonale

Méningite carcinomateuse 2 a3 mLde LCR: soit 40 a 60 gouttes

Nécessité d'un transport rapide (max 3h) au labo d’anato-
mopathologie. Prévenir le labo.

Doit étre techniqué le jour méme, donc PL le matin (avant

13h).

Place de I’'anatomopathologie : Neuropath : tube a acheminer rapidement (perte de cellules).

Avis psychiatrique a discuter pour rechercher les signes d’atypie, en faveur d’une cause organique.

w Version 1 Référence GED : CLIN-DIP-015
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>

Date de début des signes cliniques / histoire de la maladie :

Episode infectieux dans les 4 derniéres semaines :

Immunodépression:  oui non

Contexte néoplasique : oui non

Signes cliniques :

@]

Interrogatoire :

ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPETENT

Notion de fievre ?

Neurologique : atteinte des paires craniennes, trouble du comportement, trouble psychiatrique,
mouvements anormaus, crise épileptique, ataxie cérébelleuse, trouble mnésique, désorientation,
dysautonomie...

Préciser :

Cutané : vésicules/zona, rash, escarre d’inoculation, porte d’entrée cutanée/signe d’endocardite
infectieuse
Préciser :

Trouble digestif :

Autre :

o Voyages:

e Lieux avec date de retour :
o Vaccinations :
o Animaux (compagnie / élevage):
o Contact avec des rongeurs : oui non
o Piqure par tique / moustique :

e Lieux et date:
o Contact avec des chauves-souris : oui non
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@ ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPETENT

o Contage infectieux :
e Tuberculose : oui non
e Entérovirus : oui non
o Activité professionnelle :

o Activité en forét :

o Habitudes alimentaires :
e Lait non pasteurisé: oui non

> Imageries :

o Radiographie thoracique
Date : Conclusion :

o TDM cérébral (diagnostic différentiel abcés/tumeur)
Date : Conclusion :

o IRM cérébrale (séquences T2, diffusion, T2*/SWI, et Flair et T1 aprés injection)
Date : Conclusion :

> EEG:
Date : Conclusion :

U‘u Version 1 Référence GED : CLIN-DIP-015
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ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPTETENT : CHECK-LIST DES ANALYSES

Pour les tubes/quantités, c¢f fiche Bon Usage N°8

Etiologies

Nature
prélévement

Examen

Dates de réalisation + résultats

| PCR

LCR n°1
HSV 1 et 2 LCR n°2 P(IZR sil P.CR HSV.(c.rvant J4 du

deébut des signes cliniques)
négative

LCR n°1 PCR

LCR n°2 PCR si 1% PCR VZV (avant J4 du
début des signes cliniques)
négative

LCR n°2 Synthése intrathécale™

vzv
Sérum

Sérologie <24h*

*Uniquement Si PCR n°1 et 2 négatives et signes évocateurs

d’infection a VZV (vésicules cutanées, atteinte d’un nerf
crdnien ou signe de vasculopathie a I'imagerie)

Biopsie cutanée ou écouvillonnage des vésicules (type

virocult)
LCR PCR
- Gorge PCR
Enteroviis Selles ou écouvillon | PCR

rectal

Sang PCR si <48h du début des signes
cliniques
Virus Ecouvillon Panel PCR « respiratoire »
respiratoires Nasopharyngé
(dont grippe)
Sérum Sérologie combinée
VIH + AgP24 seul si facteur de risque
primoinfection
LCR Sérologie
,TBE Sérum Sérologie
(Tick Born A répéter a J10-J14 si négative
| Encephalitis)
LCR PCR
EBV Sérum IgM+IgG
2 Sang PCR
] LCR PCR
cMmv Sang PCR
Sérum IgM+lgG
LCR Sérologie (PCR peu sensible sauf
Encéphalite si précoce)
japonaise (EJ)
West-Nile (WN) Sérologie® + PCR
Zika, Sérum
Dengue

CCLERMONT-FERRAND

CONTRE HoSPITALIER UneveRSTTARE

Version 1

Référence GED : CLIN-DIP-015






ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPTETENT : CHECK-LIST DES ANALYSES

Chikungunya

* Arépéter a J10-J14 si négative

LCR PCR
HHV-6 Sang PCR quantitative (Charge virale)
Phaneéres PCR si CV sang élevée >6log
LCR PCR
Parechovirus | Selles PCR
ou E.rectal
Sérum IgG+IgM
Salive PCR
Rougeole Urines Sérologie intrathécale si
LCR panencéphalite sclérosante
subaigue
LCR PCR
Adénovirus Gorge PCR
Selles ou E.rectal PCR
Rotavirus Selles ou E.rectal PCR ou TROD
Sérum IgM
Hépatite E Selles PCR
LCR PCR
Sang PCR
JCvirus LCR PCR
Chorio- Sérum Sérologie
méningite
lymphocytaire
Rage Appeler le laboratoire de virologie
(Lyssavirus) Salive | PCR |
Appeler le laboratoire de virologie
Nipah et Sérum Sérologie + PCR
Hendra LCR IgM
Urine PCR
ETIOLOGIES BACTERIENNES
Hémocultures 2 Culture
Bactéries paires
Classiques LCR ED, culture
LCR PCR Listeria si ATB préalable
Sérum Sérologie
Mycoplasma
pneumoniae A répéter a J10-J14 si négative
Ecouvillon PCR
nasopharyngé
Pneumocoque LCR Antigéne*
*si liquide trouble
Méningocoque | LCR PCR*
*si liquide trouble
2
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ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPTETENT : CHECK-LIST DES ANALYSES

Syphilis Sérum Sérologie
Lyme Sérum Sérologie
Mycobacterium | LCR ED et culture
tuberculosis LCR PCR

Sang Quantiféron
Mycoplasma LCR si PCR nez PCR
pneumoniae positive
Syphilis LCR si serum positif | Sérologie

Sérum* Sérologie™

LCR* Sérologie™

! Sérologie Sérum et LCR le méme jour
Lyme

Liquide articulaire PCR

Biopsie cutanée PCR

ou tissulaire
Bartonella sérum Sérologie
henselae
Rickettsia sérum Sérologie
Coxiella sérum Sérologie
burnetii

LCR PCR
Brucella Sérum Sérologie

LCR Sérologie (CNR)

Leptospirose

Sang deJ1 aJ10
(JO : début des

PCR (tube EDTA)

(culture : tube hépariné)

symptoémes)

Urines de J7 a J21 PCR

LCR a partir de J7 PCR
Sérum d partir de | Sérologie

J7 (J10)

Contréler a J21 si négatif ou au

seuil

Chlamydia / Sérum Sérologie
Legionelle Expectoration PCR

Urine Ag urinaire Légionelle
Ehrlichia Sérum Sérologie
Tropheryma LCR PCR
Whipplei Selles PCR

Salive PCR

Cryptocoque

LCR Encre de chine
Culture
Ag
Sérum Ag
Urine (homme Culture
seulement)

)|
(V|
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ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPTETENT : CHECK-LIST DES ANALYSES

Trypanosomose
africaine :
T. brucei

LCR

Examen direct

Amibes
telluriques
Naegleria
fowleri

Acanthamoeba

Balamuthia
manderillaris

Recherche
bandes
oligoclonales

(IF)

Ac anti-RNMDA

LCR

LCR

LCR

LCR

+ sérum

PCR (envoi a Cochin)

PCR

PCR (envoi a Cochin)

s associer une électrophorése sérique
(ImL)

10 gouttes minimum

Sérum 2mL (1 tube) (Sérum non rendu
par Lyon. Rendu par Biomnis : 1mL)

Ac anti-DPPX,
Ac anti-AMPAr,
Ac Glycine R, Ac
anti-mGIuRS5, Ac
anti-mGluR1,
AK5, GAD, GFAP

LCR
uniguement

10 gouttes minimum

Ac anti-LGI1

Ac anti-CASPR2
Ac anti-RGABA
B

Ac anti-RGABA
A

Ac anti-IgLON5

LCR

+ sérum

10 gouttes minimum

Sérum 2mL (1 tube)

Ac anti HU, anti
YO, anti Ri, anti
CV2, anti
MA1/MA2,
anti-
amphiphysine,
anti DNER, anti
GADG5, anti
SOX1, anti ZIC4,
anti Recoverine,
anti titine

LCR

+ sérum

LCR 10 gouttes

Sérum 2mL (1 tube)

'CLERMONT-FERRAND
CONTRE HoSPITALIER UneveRSTTARE
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ENCEPHALITE INFECTIEUSE DE L'IMMUNOCOMPTETENT : CHECK-LIST DES ANALYSES

Diagnostics différentiels

Neuro-sarcoidose

TDM thoracique

enzyme de conversion angiotensine
calcémie

calciurie

Neuro-Lupus, neuro-Sjogren

FAN

anti ENA

anti DNA

complément

anti-phospholipides (anticoagulant circulant, anti-B2GP1, anti-cardiolipine)
Protéinurie

créatininurie

ECBU (pour recherche hématurie)

Lymphome

Maladie de Liebow

Immunophénotypage lymphocytaire sang et LCR
IL-6 et IL-10 dans le LCR

LDH sang

Thyroidite de Hashimoto

Anticorps anti-TPO
anti-TG sérum

Neuro-Behget

Aphtose buccale et génitale

Vascularite

ANCA

Complément

Protéinurie

Créatininurie

cytologie urinaire
Consultation ophtalmologique

Scleromyxoedeme

Atteinte cutanée (papuleuse, sclérodermique)
gammapathie monoclonale

Méningite carcinomateuse

CLERMONT-FERRAND
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BU Infections urinaires septembre 2022.pdf
INFECTIONS y
URINAIRES :
COMMUNAUTAIRES .
PE LADULTE LE BON USAGE
St e e e, DES ANTI INFECTIEUX N°
Mai 2022
Dr Virginie RIEU
9 e Pas de seuil de leucocyturie, ni bactériurie sauf femme enceinte 10.5 UFC/ml
Colonisation e Pas de dépistage chez les patients asymptomatiques sauf femme enceinte
Urinaire e Pas de dépistage chez les patients asymptomatiques avant une intervention chirurgicale non uro-

logique

e Deux indications de dépistage et de traitement : avant procédure urologique invasive program-
mée, grossesse a partir 4€me mois.

Cystites simples

PAS d’ECBU

e 1°intention : Fosfomycine-trométamol 3g en dose unique 5 i
systématique

e 2*™jntention : Pivmécillinam 400 mg x 2 pendant 5 jours

e Les fluoroquinolones ne sont plus recommandées dans cette indication.

Cystites a risque de complications

ECBU
Risque de complication : systématique
Anomalie organique ou fonctionnelle de I’arbre urinaire,
Grossesse,
Clairance de la créatinine < 30 ml/mn,
Immunodépression grave (traitement immunosuppresseur, transplantation, cirrhose)
Sujet &gé > 75 ans ou > 65 ans avec 23 critéres de fragilité.
Le diabete n’est pas retenu comme risque de complication
Sexe masculin

Nouveau:
la cystite de ’homme

Antibiothérapie différée adaptée a |’antibiogramme chaque fois que possible : 1er choix : Amoxicilline 7 j, 2éme choix: Pivmecillinam
7i» 3¢éme choix : Nitrofurantoine 7 jours, 4éme choix : Fosfomycine-trométamol (3g J1-J3-J5), 5éme choix : Triméthoprime 5 j

Si traitement différé impossible : en 1*"® intention : Nitrofurantoine (100 mg x3) pdt 7 jours (excepté DG < 40 ml/min) ou Fosfomycine-
trométamol 3 g J1-J3-J5 et adaptation antibiogramme.

Les fluoroquinolones et le cefixime ne sont plus recommandés dans cette indication.

Cystites récidivantes sans facteur de risque de complication

e Traitement de chaque épisode comme une cystite simple.

e (ystite post coitale : traitement avant ou aprés rapport (Fosfomycine-Trométamol, pas plus d’un sachet par semaine;)) .
e Antibioprophylaxie au long cours a éviter au maximum (résistance, toxicité), se discute si au moins 1 épisode / mois.
Infections urinaires a répétition: un bilan minimum doit étre réalisé —> Fiche bilan IU a répétition Juin 2022

e TMP (DELPRIM® ) 300 mg 1/2 cp/jour, ou Fosfomycine-Trométamol (3 g tous les 7 jours).

e Contre-indication de la Nitrofurantoine au long cours, Beta lactamines et fluoroquinolones non recommandées.
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Pyélonéphrites simples
e (Criteres d’hospitalisation : hyperalgique, doute diagnostique, vomissement (traitement oral impossible), conditions socio-
économiques défavorables, doutes sur observance des traitements, antibiothérapie a prescription hospitaliere (polyallergie...)
e Antibiothérapie probabiliste (ECBU systématique)
Fluoroquinolones (Ciprofloxacine ou Lévofloxacine) sauf si prise dans les 6 derniers mois. Privilégier voie orale.

C3G par voie parentérale si hospitalisation ou si prise fluoroquinolones dans les 6 mois : Céfotaxime IV ou IM (1-2 g x 3/24h) ou Cef-
triaxone 1V, IM ou SC (1-2 g/24h) . PAS de C3G orale.

Si allergie : Aztréonam (2g x3/j) ou Aminoside monothérapie (Amikacine 15 mg/kgx1/j, Gentamicine ou Tobramycine 3mg/kgx1/j)

° Durée: 7 jours si beta lactamine IV ou FQ, 5 jours si Amiklin, sinon 10 jours,

Pyélonéphrites a risque de complications, sans signe de gravité
e Bilan:biologie, ECBU, uroscanner en priorité sinon échographie
e Antibiothérapie probabiliste : C3G IV en priorité

e Durée: 10 jours si bonne évolution, maximum 14 jours.

Adaptation a I’antibiogramme pour les pyélonéphrites

Privilégier : Amoxicilline +/- ac clavulanique ou TMP-SMX ou Cefixime ou fluoroquinolone

En présence de BLSE : choix a moduler selon terrain, mode administration, tolérance : 1" choix : Fluoroquinolone ou TMP-SMX 2°™ choix Amoxicil-
line + Ac clavulanique 3°™ choix : Cefoxitine, Piperacilline Tazobactam ou Temocillin 4°™ choix : Amikacine en monothérapie 5™ choix : Imipénéme
ou Méropénéme en attaque, relais Ertapénéme

Pyélonéphrites graves ( choc septique, sepsis grave, besoin geste urologique sauf simple sondage)

o Bilan : biologie, ECBU, hémocultures, uroscanner ou échographie en urgence ou au plus tard dans les 24h.
° Antibiothérapie probabiliste :
1*"® intention : C3G injectable (Céfotaxime 2g x 3/j ou Ceftriaxone 2gx1/j) + Amikacine (1 3 jours) a 30 mg/kg

Si portage urinaire BLSE dans les 6 mois : tenir compte des données bactériologiques antérieures, si non disponibles: Carbapénéme + Amikacine,

Si choc septique et au moins 1 facteur de risque BLSE : portage urinaire dans les 6mois, antibiothérapie par péni/inhibiteur, C2G ou (3G ou
Fluoroquinolone dans les 6 mois, voyage en zone d’endémie BLSE, long séjour, hospitalisation dans les 3 mois : Carbapénéme +
Amikacine

° Relais comme PNA simple, durée 10 jours si bonne évolution, maximum 14 jours

. Si allergie : Aztréonam + Amikacine

Infections Urinaires Masculines

e Traitement probabiliste : comme les pyélonéphrite aigué a risque de complication sans signe de gravité

e Enrelais: privilégier Amoxicilline (2 grammes/8heures si Cl creatinine > 30ml/min) ou TMP — SMX ou Fluoroquinolones
Pas d’amoxicilline-Acide clavulanique: mauvaise diffusion acide clavulanique dans la prostate.

e Durée: 14 jours (FQ, TMP-SMX, beta lactamine) ou 21 jours (autres cas)

Colonisation gravidique

e Par ordre de choix : amoxicilline, pivmécillinam, fosfomycine trométanol, TMP (sauf 2ers mois), nitrofurantoine, amoxi-ac clav,
cefixime

e Durée: 7jours (sauf fosfo 1dose)

Cystite gravidique

e En probabiliste: fosfomycine trométanol ou pivmécillinam, puis adaptation a I’antibiogramme.

e SiéchecouR, par ordre de choix : : amoxicilline, TMP (sauf 2ers mois), nitrofurantoine, amox-ac clav, cefixime,
Durée: 7 jours (sauf fosfo 1 dose)

Références  Spilf 2017, infections urinaires communautaires de I’adulte. Infections urinaires recos 2017 - Actualités - Documents - spilf - (infectiologie.com)
Relecture: Dr MROZEK, Dr VIDAL, Dr ROLLAND-DEBORD, Dr ANTHONY MOUMOUNI
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fiche synthèse Nouvelles Béta-lactamines anti BGN 23.02.2023.pdf
| Fiche de syntheése

w Mars 2023

CLERMONT-FERRAND
G M ues Nouvelles » béta-lactamines anti BGN :
CAi Ceftolozane + tazobactam, Ceftazidime-Avibactam
e Meropenem- vaborbactam, Imipenem-relebactam, Cefiderocol, Aztreonam-Avibactam

Contexte : traitement des Bacilles a Gram négatifs, principalement Entérobactéries et Pseudomonas, Multi Résistants.

Les carbapénémes restent la molécule de premiére intention avant les « Nouvelles Béta-lactamines » si BMR et
sensibilité sur I'antibiogramme.

v BMR : SARM, Entérobactéries BLSE

BHRE : VRE et Entérobactéries productrices de carbapénémases, Acinetobacter baumanii résistants a I'Imipenem
(ABRI)

A4 Résistances aux carbapénémes :

Entérobactéries : Peu de souches résistantes aux carbapénémes (une centaine/an au CHU) et peu de souches
productrices de carbapénémase (un peu moins d’une vingtaine par an).

Particularité d’E. cloacae : carbapénémases ou hyperCase hydrolysant les carbapénémes ou BLSE hyperproduite
hydrolysant les carbapénémes.

Pseudomonas : surtout imperméabilité

v Carbapénémases : En France : OXA 48 > NDM-VIM (métalo-carbapénémases) > KPC
Epidémiologie au CHU de Clermont-Ferrand : pour I'instant peu d’isolats cliniques (2/3 OXA-48, 1/3 VIM/NDM)

Si détection d’une carbapénamase par le laboratoire de bactériologie : I'identification du type de carbapénemase est
systématique.

v Pour le cas particulier des portages (anal) de bactéries BMR avec carbapénémases, des molécules de 2° ligne
seront testées, aprés confirmation du mécanisme) pour les patients a haut risque de translocation (réanimation,
hématologie). Les molécules testées seront uniquement celles a forte probabilité d’efficacité sur ce type de
souches afin de limiter les conséquences d’une possible infection par une autre souche productrice du méme
mécanisme qui pourrait ne pas avoir été détectée dans la flore du patient.

Pour rappel les dépistages de BMR n’ont pas pour vocation a servir de base a I'antibiothérapie, mais uniquement
a permettre de diminuer le risque de transmission de bactéries multirésistantes en permettant I'isolement contact
des patients porteurs.

Services plus a risque d’avoir des patients avec portage de BMR/BHRE : réanimations, hémato, médecine
digestive/chirurgie digestive.

Penser au dépistage pour tous les patients hospitalisés a I’étranger : risque ++ de portage BMR.

v Un stock de sécurité est disponible au CHU pour Mero-vaborbactam, Imi-relebactam et cefiderocol pour le
CHU et les Hopitaux du GHT.





RESUME MOLECULES / SPECTRE PREFERENTIEL

Ceftolozane + tazobactam : Pseudomonas (action du ceftolozane)

Ceftazidime-Avibactam : Entérobactéries

Meropenem- vaborbactam : Entérobactéries surtout KPC. Si NDM ou VIM : risque d’échec clinique. Ce
risque existe dans une moindre mesure pour les OXA-48.

Le vaborbactam est touché par les mécanismes d’efflux présents chez Pseudomonas, donc faible efficacité.

Imipenem-relebactam : Pseudomonas (hors production de carbapénémases) car le RELEBACTAM est peu
touché par I'efflux, donc possible gain d’activité par rapport a I'imipenem sur les souches de Pseudomonas
résistantes aux carbapénémes par association d’hyperproduction de leur céphalosporinase et
imperméabilité (majorité des souches Carba R dans notre CHU chez Pseudomonas).

Aztréonam-Avibactam (en pratique: Aztréonam + Ceftazidime/avibactam): Entérobactéries TotoR
notamment si métallo-carbapénémases car ces enzymes n’hydrolysent pas I'aztreonam.

Cefiderocol : Pseudomonas totoR, BGN non-fermentant totoR (Acinetobacter, Stenotrophomonas) et
Entérobactéries TotoR.

I Retour clinique sur le cefiderocol : possibles échecs cliniques notamment sur les Acinetobacter
(peu de recul clinique avec cette molécule)

Molécules a prescrire aprés avis infectieux = non délivrées par la pharmacie sans avis infectieux :
CEFIDEROCOL, Méropeneme/Vaborbactam, Imipenem-relebactam, Aztreonam + ceftazidime/Avibactam

Intérét de la prescription accompagnée par l'avis infectieux: alerte épidémiologique, accompagner la
prescription, pas d’indication de prescription en probabiliste sans aucune documentation

Pour I’aztréonam, contingentement par le laboratoire nécessitant une justification de I'indication pour
I’'obtenir.





SYNTHESE SELON LE GERME, CHOIX SE FAIT IMPERATIVEMENT A PARTIR DES DONNEES DE
L’ANTIBIOGRAMME

e PSEUDOMONAS AERUGINOSA RESISTANTS AUX CARBAPENEMES ET AUX BETA-LACTAMINES USUELLES :
En priorité : Ceftolozane + tazobactam

Si Ceftolozane + tazobactam Résistant :

Imipenem-relebactam (actuellement le laboratoire du CHU ne dispose pas de tests sur site permettant
d’évaluer la sensibilité a I'imipenem-relebactam, un envoi a un laboratoire sous-traitant sera nécessaire)

Si imi-relebactam R - cefiderocol, discuter une bithérapie.

e ENTEROBACTERIES RESISTANTES AUX CARBAPENEMES ET AUX BETA-LACTAMINES USUELLES :
En priorité : Ceftazidime-Avibactam

Si Ceftazidime-Avibactam Résistant :

Meropenem- vaborbactam : Entérobactéries (KPC).
Aztreonam-Avibactam (en pratique : Aztreonam + Ceftazidime/avibactam)

Cefiderocol en dernier choix, discuter une bithérapie.
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Bactériémie a
LE BON USAGE

DES ANTI INFECTIEUX

Staphylocoque

Avril 2023

Dr Magali Vidal, Dr Florence Anglade. Relecture: Dr Clémence Richaud, Dr Louis Olagne, Dr Eugénie Maurin, Dr Frédéric Robin,
et la CAl

BACTERIEMIE = HEMOCULTURES PRELEVEES EN PERIPHERIE POSITIVES.

- Devant toute bactériémie a Staphylocoque, il est impératif de contrdler les hémocultures : quoti-
diennes pendant 48h puis a espacer selon le résultat des hémocultures (par ex. contrdéle /72h lorsque les
hémocultures ne se positivent plus, en attendant la 1°® hémoculture validée négative aprés 5 jours de cul-
ture).

- Les flacons d’hémocultures doivent étre remplis correctement (10 ml/flacon).

- Possibilité de réaliser les hémocultures a des temps différents ou au moins 2 couples au cours de la
méme ponction veineuse.

- S’il existe une voie d’abord central : des hémocultures couplées en périphérie et sur la (les) voie(s)
centrale(s) doivent étre réalisées : ANNEXE « Les hémocultures »

NOILINI43d

Les staphylocoques sont des cocci a Gram positifs, pouvant étre en amas a ’examen direct des préle-
vements.

On distingue les staphylocoques aureus, pathogénes

Et les staphylocoques a coagulase négative, habituellement peu pathogénes (a I’exception du Staphy-
locoque lugdunensis et pseudointermedius)

BACTERIEMIE A COCCI A GRAM POSITIF GENRE STAPHYLOCOQUE (AMAS) = Résultat préliminaire

donné par le laboratoire de Bactériologie :

Identification du Staphylocoque disponible dans 24h et antibiogramme disponible dans 48h (sauf excep-
tion).

-> Controéle systématique des hémocultures 2 couples en une méme ponction veineuse, le jour méme.

- Si contexte de sepsis : I’antibiothérapie doit é&tre commencée rapidement.

- Si pas de sepsis évident (hémoculture réalisée sur synd. inflammatoire, « bilan systématique ») : I’antibio-
thérapie n’est pas systématique, attendre I'identification, il peut s’agir d’'une contamination lors du prélé-
vement.

)| Référence GED Version 1 1
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ANTIBIOTHERAPIE

Daptomycine en priorité
Antibiogramme en attente, contexte nosocomial  Ou Vancomcyine si patient dialysé ou Contre-indication a la dap-
tomycine (pneumopathie, infection SNC)

BACTERIEMIE A cOCCl GRAM POSITIF GENRE STAPHYLOCOQUE

Antibiogramme en attente, contexte communau- Céfazoline
taire Ou Oxacilline ou Cloxacilline

Staph aureus, technique de détection rapidedela  PLP2a positive: SARM —> daptomycine ou vancomycine
Résistance a méticilline : PLP2a PLP2a négative: SAMS —> Oxacilline ou céfazoline

Staphylocoque sensible Oxacilline Céfazoline (ou Oxacilline/cloxacilline si atteinte neuro-méningée)

Daptomycine ou Vancomycine. Si Daptomycine : demander de

Staphylocoque résistant Oxacilline . . (o L :
phy u x tester la Daptomycine au laboratoire de Bactériologie si non fait.

Staphylocoque aureus et Staphylococcus lugdunensis

BILAN
e Allergies aux antibiotiques avec manifestations cliniques, dates de survenue?
e Fonction rénale avec clairance? 7
e Porteur de voies d’abord périphérique / central?
e Porteur de matériel étranger et dates de pose : ostéo-articulaire, prothese vasculaire, pacemaker/DAlI, .
Valve cardiaque mécanique ou bioprothése, matériel d’ostéosynthése?
e Porte d’entrée cutanée : plaie, veinite, escarre ou ulcére inflammatoire...?
e (Clinique : souffle cardiaque, atteinte cutanée, arthrite, douleur du rachis?
Score VIRSTA https.//www.endocardite.org/index.php/calculateurs/score-virsta
Validé pour les bactériémies a Staphylocoque aureus. Variables mesurées a H48 du début de la bactériémie. Intéressant

pour les bactériémies liées aux soins/infection de KT a Staph.aureus.
Si score inférieur ou éqal a 2 : ETT non systématique, Si score 2 3 : ETT +/- ETO + Bilan d’extension au cas par cas.

Endocardite infectieuse (El)? A demander d’emblée si clinique évocatrice (souffle de
régurgitation, purpura, érythéme palmo-plantaire, faux panaris d’Osler...).

Si bactériémie isolée : risque de faux négatif avant J7 de la premiére hémoculture posi-
tive.

Echographie trans-thoracique (ETT)

Examen de référence pour rechercher une El.

Echographie trans-oesophagienne A envisager +++ si bactériémie Staphylocoque aureus >72h malgré traitement adapté;
matériel (valve, pacemaker, DAI), localisations secondaires (emboles?)

:ig"cﬂézb’:;?f;;ee;g:age' Si la clairance permet I'injection de PCI. Rechercher des emboles septiques
Bilan (TDM ou IRM) (possible méme sans endocardite pour le S. aureus).

d’extension TEP-TDM

. Si la clairance ne permet pas I'injection de PCI.
+ IRM cérébrale

Echographie doppler veineux membres  Si présence de voie d’abord central ET bactériémie prolongée
supérieurs >72heures malgré le retrait du cathéter: Rechercher thrombose septique.

DUREE DE L’ANTIBIOTHERAPIE

BACTERIEMIE A STAPHYLOCOQUE AUREUS : 14 JOURS IV MINIMUM. PAS DE RELAIS PER OS.
LE JO DU TRAITEMENT ANTIBIOTIQUE N’EST PAS LA DATE D’INTRODUCTION DE L’ANTIBIOTHERAPIE MAIS LA DATE DE LA
PREMIERE HEMOCULTURE NEGATIVE.

Bactériémie liée au cathéter a Saphylocoque aureus : retrait du KTC et 14 jours IV minimum. Intérét VIRSTA.
La durée totale de traitement est déterminée apres réalisation du bilan des localisations septiques
(endocardite, spondylodiscite...)




https://www.endocardite.org/index.php/calculateurs/score-virsta



STAPHYLOCOQUE A COAGULASE NEGATIVE SCN (EPIDERMIDIS, HAEMOLYTICUS...)

LES BACTERIEMIES A STAPHYLOCOQUE A COAGULASE NEGATIVE SONT TOUJOURS A CONSIDERER EN FONCTION DU
CONTEXTE (KT, MATERIEL... ) ET DE LA CLINIQUE.

Ces germes sont habituellement peu pathogénes.

. lls peuvent étre des contaminants des hémocultures.
. lIs sont fréquemment impliqués dans les bactériémies liées aux infections de cathéter.
. UNE BACTERIEMIE PROLONGEE A SCN EN L’ABSENCE DE CATHETER OU APRES RETRAIT/CHANGEMENT DES CA-

THETERS EST SUSPECTE: ENDOCARDITE? THROMBOPHLEBITE SUPPUREE? LOCALISATION SECONDAIRE
(OSSEUSE... )?

ANTIBIOTHERAPIE

Un seul couple d’hémocultures positif a SCN: clinique ? ? si pas de sepsis ou sepsis d’une autre cause
identifiée (urinaire, digestif...), contrdler les hémocultures périphériques et cathéter si présents. Pas
d’antibiothérapie, possible contamination.

Daptomycine en priorité
Antibiogramme en attente Ou Vancomcyine si patient dialysé ou Cl a la daptomycine
(pneumopathie, infection SNC)

Staphylocoque sensible Oxacilline Céfazoline (ou Oxacilline/cloxacilline si atteinte neuro-méningée)

Daptomycine ou Vancomycine. Si Daptomycine : demander de tester
la Daptomycine au laboratoire de Bactériologie si non fait.

Staphylocoque résistant Oxacilline

Bactériémie a Staphylocoque coagulase négative et infection de voie centrale:

Le retrait du cathéter est le plus souvent nécessaire

Arguments diagnostics: Hémocultures positives sur le cathéter ET en périphérie avec un différentiel de pousse de 2h (plus rapide
sur le cathéter)

et/ou signes d’infection extraluminale (cathéter douloureux, peau inflammatoire, tunnellite).

. Signes d’infection extraluminale : ablation du cathéter.

. Infection sévere : choc septique, endocardite infectieuse, thrombophlébite, embole septique : ablation du cathé-
ter.
. En Pabsence des criteres ci-dessus et si cathéter précieux : il peut étre laissé en place mais son utilisation pendant

le traitement est a éviter (verrou laissé en place).
Traitement par verrou antibiotique + antibiothérapie systémique pendant 10 jours.

Si persistance de la fievre ou hémocultures positives a J3 de traitement : ablation du cathéter.

BILAN SI BACTERIEMIE PROLONGEE A SCN EN L’ABSENCE DE CATHETER
OU APRES RETRAIT/CHANGEMENT DES CATHETERS

IDEM Bilan bactériémie a Staphylocoque aureus (SAUF VIRSTA)

DUREE DE L’ANTIBIOTHERAPIE

Bactériémie liée au cathéter a SCN, KTC retiré, s
3as5jourslVv

hémocultures de contréle négatives aprés retrait du KTC

rechercher complications de la bactériémie —> foyer
septique secondaire, thrombophlébite septique, endo-
cardite?

Bactériémie liée au cathéter a SCN, KTC retiré,
hémocultures de contréle positives aprés retrait du KTC

Thrombophlébite septique compliquant une infection de
cathéter= persistance de la bactériémie malgré le retrait 3 semaines
du cathéter.

Localisation septique identifiée (endocardite, spondylo- la durée de traitement est celle de la localisation sep-
discite, infection de prothése articulaire...) tique. Un relais per os est généralement possible.






ANTIBIOTHERAPIE

CLOXACILLINE |28 toutes les 4h. Pas d’adaptation de posologie en cas d’insuffi-
ou OXACILLINE |sance rénale.

DAPTOMYCINE |Clearance = 30 ml/min : 10-12mg/kg par 24h en 1injection,
Clearance <30 ml/min : 10-12mg/kg toutes les 48h.

12 mg/kg maximum

Surveillance CPK et éosinophilie 2/semaines.

CEFAZOLINE |Clearance = 35ml/min : 100 m§/kg/24heures

Administration discontinue: dose unitaire par perfusion 2
grammes, poso max [24h: 12 grammes.
Administration continue: Dose de charge 2 grammes sur 30 mi-
nutes
Pas de PSE mais pompe volumétrique pour concentration max 25
ml/ml (par exemple 10 %rammes/jour: 10 grammes dans 400 cc mini-
mum de G5% ou de Nadl, a passer sur 24heures)

Clearance 11-34ml/min : 1g toutes les 12h jusqu’a 2 grammes toutes
les 12 heures si infection sévere.

CrCl =10 mL/minute: 500 mg a 1 gramme par 24 heures.

Hémodialyse : 1g [24h ou 2g aprés chaque dialyse si prochaine dia-
lyse dans 48h et 3g apreés la dialyse si prochaine dialyse dans 72h.

VANCOMYCINE |Dose de charge 15mg/kg sur 1h (nécessaire quel que soit la fonction
rénale) puis 30-40mg/kg/24h en continue au PSE. Adaptation de la
posologie en fonction des taux résiduels.

Objectifs de taux résiduel (TR) : entre 20-30 mgj/I.

Clearance = 5oml/min : Le premier taux résiduel est a réaliser a la 48-
72éme h apres le début du traitement.

Clearance < soml/min (hors dialyse) : I'utilisation de la vancomycine
doit se faire avec prudence, préférer la Daptomicine. Taux résiduel a
la 24-48eme h apres le début du traitement.

Hémodialyse : ’administration se fait en discontinue : 1I5mg/kg sur
1h en une injection unique. TR avant la dialyse et injection de vanco-
mycine apres la dialyse (posologie déterminée en fonction du TR
avant la dialyse).

La vancomycine est veinotoxique et nécessite une voie veineuse
centrale (KTC ou picc-line).

GENTAMICINE |8-10 mg/kg]j si sepsis sévére/choc en une injection. Surveillance des
taux résiduels avant chaque réinjection (ne pas réinjecter si taux ré-
siduel >0,5mg|/l).

Références :

E.PILLY 2020 ; Recommandations SPILF 2021 « Verrou antibiotique pour le traitement conservateur d’une infection de cathéter longue durée » ; The VIRSTA
score, a prediction score to estimate risk of infective endocarditis and determine priority for echocardiography in patients with Staphylococcus aureus bacte-
remia, DOI : 10.1016/].jinf.2016.02.003

)| Référence GED Version 1 4




https://doi.org/10.1016/j.jinf.2016.02.003




image1.png
|

N

CLERMONT-FERRAND
CENTHE HOSPITALIER UNVERSITARE.




image2.emf
Bon Usage ICD  janvier 2023.pdf


Bon Usage ICD janvier 2023.pdf
Infections a :
Clostridioides
difficile LE BON USAGE |

. DES ANTI INFECTIEUX Janvier

2023

Dr J Scanzi, Dr M Vidal, Dr C Aumeran, Dr N Mrozek, Dr C Chatron

Définition d’une ICD : Tableau clinique compatible avec une ICD (diarrhée, iléus ou mégacolon toxique) + tests biologiques positifs
(présence de CD et de toxines dans les selles) ou pseudomembranes en endoscopie.

Pas de recherche de Clostridioides difficile sur selles moulées.

Définition d’une récidive d’ICD : Récidive des symptomes d’infection a Clostridioides difficile dans les 8 semaines suivant le début du
précédent épisode (ou 12 semaines si schéma pulsé)

Définition d’une guérison d’ICD : Disparition de la diarrhée (en général dans les 48h) et absence de récidive dans les 8 a 12 semaines
suivant le début de I’épisode.

NE PAS RECONTROLER LES COPROCULTURES. FACTEURS DE RISQUE DE RECIDIVE *

Age > 65 ans
ATCD d’ICD
Poursuite de I'antibiothérapie pour une autre pathologie infectieuse

Dans tous les cas, si le patient est hospitalisé

Précautions standard + Précautions CONTACT spécifiques Clostri-
dioides difficile : surblouse + gants ; Lavage simple des mains

puis FHA ; Bionettoyage des surfaces et désinfection du matériel ICD liée aux soins

par Oxy’Floor® ou Javel) Hospitalisation dans les 3 mois

Levée des précautions CONTACT : 48h apres arrét de la diarrhée Traitement par IPP

Eviter IPP Immunodépression

Pas de ralentisseur du transit ICD sévere : Zar score 2 2

Hydratation adéquate Cr[[;);:::!g:q Difficile Diarrhea- Severity Assessment Score - Equation | Medicalalgo-

Arrét des antibiotiques inutiles

[ Forme légere, modérée ou sévere (Zar score 2 2) ]
/ 1% récidive d’ICD A partir de la 2& scidi
er o ) \ . partir de la 2éme récidive
1" épisode d'ICD (2*™ épisode d’ICD ) (3™ épisode dICD)
- FIDAXOMICINE Per os ou . Si le tt antérieur était VANCOMYCINE : ~ Contacter
sol buvable (3 reconstituer par avis.infectieux@chu-clermontferrand.fr
e A o p— FIDAXOMICINE comprimé ou solution buvable : /scanz:@chu—clermohtferrand.fr
. : (Dr Scanzi)
si au moins 1 facteur de 200mg x 2/jour pendant 10 jours
risque *: . . . .
Si un traitement antibiotique prolongé pour une autre infection ne | | —> Transplantation de microbiote fécal

200mg x 2/j PO 10 jours
gx2/i J peut pas étre arrété, un schéma fidaxomicine pulsé peut étre dis- (TMF)

cuté (avis.infectieux@chu-clermontferrand.fr) : J1 a J5 200 ,
ou mg*Z;jpuis J7¢‘1!25C2@00mg ttes les 48h. Dans 'attente de la TMF:
VANCOMYCINE pulsée PO : Semaine 1
) VANCOMYCI'N-E Per os ° Si le tt antérieur était FIDAXOMICINE : S1: 125 mg*4/j, S2: 125 mg*4/j, S3: 125
(avec flacons injectables) mg 2*/j, S4: 125mg 1*/j puis S5: 125 mg

VANCOMYCINE pulsée PO : Semaine 1 S1: 125 mgx4/j,

si aucun facteur de . g,
S2: 125 mgx4/j, S3: 125 mg 2x/j, S4: 125mg 1x/j puis S5: | | toutes les 48h puis S6: 125 mg toutes les

risque* : . 72h
125mg x 4/j PO 10 jours 125 mg toutes les 48h puis S6: 125 mg toutes les 72h. :
\ / Dés le début de ce schéma, un avis en maladies infec-
tieuses est proposé (avis.infectieux@chu- —> Si TMF non disponible :
clermontferrand.fr) pour discuter I'ajout du BEZLO- Bezlotoxumab + vancomycine a discuter.

TOXUMAB traitement préventif des récidives (10 mg/kg
IV en une administration avant la fin de la vancomycine.

Posologies pédiatriques et modalités
de dispensation : page 2

Ce traitement ne doit pas étre administré en cas

d’insuffisance cardiaque congestive.)
| Réf GED
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ICD fulminante : Hypotension ou choc, lléus, Mégacdlon toxique ]

PEC en USI/réanimation + Avis référent TMF Dr Scanzi + Avis chirurgical

. PAS D’ILEUS : FIDAXOMICINE 200mg x 2/j PO 10j Ou VANCOMYCINE 125mg x4/j PO
+ /- Antibiotiques IV: Tigécycline 100 mg dose de charge puis 50 mg/jour

La vancomycine et la fidaxomicine (buvable) peuvent s’administrer par sonde naso-gastrique.

. SIILEUS: VANCOMYCINE EN INTRA-RECTAL (500 mg dans 100 mL de NaCl 0.9% en lavement intra-
rectal : lavement retenu le plus longtemps possible, ré-administré toutes les 6 heures).

+ Antibiotiques IV: Métronidazole 500 mg/8heures ou Tigécycline 100 mg dose de charge puis 50 mg/jour

+ Discuter TMF en administration rectale

Posologies pédiatriques ( Administration \
VANCOMYCINE per os v Vancomycine
10 mg/kg toutes les 6h sans dépasser 125 mgx4/j PO Flacon injectable a reconstituer et a boire

Les indications d’administrations sont remises au patient
lors de la rétrocession pour les patients ambulatoires ou
sorties d’hospitalisation.

FIDAXOMICINE solution buvable per os—au cours
ou en dehors des repas

° < 4kg : 40 mg (1 mL) toutes les 12h
° 4-7kg : 80 mg (2mL) toutes les 12h v Fidaxomicine solution buvable

Flacon a reconstituer avec 105 mL eau stérile (agiter pdt
o 7-9kg : 120 mg (3mL) toutes les 12h R o . (ag P

1 minute puis laisser reposer 1 min)
° 9-12.5kg : 160 mg (4 mL) toutes les 12h Les indications d’administrations sont remises au patient
° >12.5 kg : 200 mg( 5mL) toutes les 12h

\Iors de la rétrocession. )

Quelgues notions de prix :

Modalités de dispensation
o VANCOMYCINE 125 mg unitaire : 1.12 euros (intra GHS) Comment le patient s’approvisionne en
==> traitement de 10 jours = 45 euros Vancomycine ou Fidaxomicine

. N . N . en extra-hospitalier :
Solution buvable a conserver au frigo aprés ouverture (si 500 mg)

° FIDAXOMICINE 200 mg cp unitaire : 64.15 euros (intra GHS) Ces deux antibiotiques sont a prescrip-
==> traitement de 10 jours = 1 283 euros tion hospitaliere et délivrance hospita-
liere = rétrocession
L] FIDAXOMICINE 40 mg/mL (DIFICLIR), granulés pr susp buv, flac 110 mL : ] ]
1298,82 euros (intra GHS) Au CHU, le site de rétrocession est sur le

site Estaing.
==> traitement de 10 jours = 1 298,82 euros

Chaque CH a sa pharmacie hospitaliére

Solution buvable a conserver au frigo aprés ouverture B )
et donc sa rétrocession.

o Bezlotoxumab 1000 mg unitaire : 2 655 euros (hors GHS = FES)

==> traitement dose unique = 2655 euros

Bibliographie

European Society of clinical microbiology and infectious disease : 2021 update on the treatment guidance document for Clostridioides Difficile infections
in adults.
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et la CAl

BACTERIEMIE = HEMOCULTURES PRELEVEES EN PERIPHERIE POSITIVES.

- Devant toute bactériémie a Staphylocoque, il est impératif de contrdler les hémocultures : quoti-
diennes pendant 48h puis a espacer selon le résultat des hémocultures (par ex. contrdéle /72h lorsque les
hémocultures ne se positivent plus, en attendant la 1°® hémoculture validée négative aprés 5 jours de cul-
ture).

- Les flacons d’hémocultures doivent étre remplis correctement (10 ml/flacon).

- Possibilité de réaliser les hémocultures a des temps différents ou au moins 2 couples au cours de la
méme ponction veineuse.

- S’il existe une voie d’abord central : des hémocultures couplées en périphérie et sur la (les) voie(s)
centrale(s) doivent étre réalisées : ANNEXE « Les hémocultures »

NOILINI43d

Les staphylocoques sont des cocci a Gram positifs, pouvant étre en amas a ’examen direct des préle-
vements.

On distingue les staphylocoques aureus, pathogénes

Et les staphylocoques a coagulase négative, habituellement peu pathogénes (a I’exception du Staphy-
locoque lugdunensis et pseudointermedius)

BACTERIEMIE A COCCI A GRAM POSITIF GENRE STAPHYLOCOQUE (AMAS) = Résultat préliminaire

donné par le laboratoire de Bactériologie :

Identification du Staphylocoque disponible dans 24h et antibiogramme disponible dans 48h (sauf excep-
tion).

-> Controéle systématique des hémocultures 2 couples en une méme ponction veineuse, le jour méme.

- Si contexte de sepsis : I’antibiothérapie doit é&tre commencée rapidement.

- Si pas de sepsis évident (hémoculture réalisée sur synd. inflammatoire, « bilan systématique ») : I’antibio-
thérapie n’est pas systématique, attendre I'identification, il peut s’agir d’'une contamination lors du prélé-
vement.
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ANTIBIOTHERAPIE

Daptomycine en priorité
Antibiogramme en attente, contexte nosocomial  Ou Vancomcyine si patient dialysé ou Contre-indication a la dap-
tomycine (pneumopathie, infection SNC)

BACTERIEMIE A cOCCl GRAM POSITIF GENRE STAPHYLOCOQUE

Antibiogramme en attente, contexte communau- Céfazoline
taire Ou Oxacilline ou Cloxacilline

Staph aureus, technique de détection rapidedela  PLP2a positive: SARM —> daptomycine ou vancomycine
Résistance a méticilline : PLP2a PLP2a négative: SAMS —> Oxacilline ou céfazoline

Staphylocoque sensible Oxacilline Céfazoline (ou Oxacilline/cloxacilline si atteinte neuro-méningée)

Daptomycine ou Vancomycine. Si Daptomycine : demander de

Staphylocoque résistant Oxacilline . . (o L :
phy u x tester la Daptomycine au laboratoire de Bactériologie si non fait.

Staphylocoque aureus et Staphylococcus lugdunensis

BILAN
e Allergies aux antibiotiques avec manifestations cliniques, dates de survenue?
e Fonction rénale avec clairance? 7
e Porteur de voies d’abord périphérique / central?
e Porteur de matériel étranger et dates de pose : ostéo-articulaire, prothese vasculaire, pacemaker/DAlI, .
Valve cardiaque mécanique ou bioprothése, matériel d’ostéosynthése?
e Porte d’entrée cutanée : plaie, veinite, escarre ou ulcére inflammatoire...?
e (Clinique : souffle cardiaque, atteinte cutanée, arthrite, douleur du rachis?
Score VIRSTA https.//www.endocardite.org/index.php/calculateurs/score-virsta
Validé pour les bactériémies a Staphylocoque aureus. Variables mesurées a H48 du début de la bactériémie. Intéressant

pour les bactériémies liées aux soins/infection de KT a Staph.aureus.
Si score inférieur ou éqal a 2 : ETT non systématique, Si score 2 3 : ETT +/- ETO + Bilan d’extension au cas par cas.

Endocardite infectieuse (El)? A demander d’emblée si clinique évocatrice (souffle de
régurgitation, purpura, érythéme palmo-plantaire, faux panaris d’Osler...).

Si bactériémie isolée : risque de faux négatif avant J7 de la premiére hémoculture posi-
tive.

Echographie trans-thoracique (ETT)

Examen de référence pour rechercher une El.

Echographie trans-oesophagienne A envisager +++ si bactériémie Staphylocoque aureus >72h malgré traitement adapté;
matériel (valve, pacemaker, DAI), localisations secondaires (emboles?)

:ig"cﬂézb’:;?f;;ee;g:age' Si la clairance permet I'injection de PCI. Rechercher des emboles septiques
Bilan (TDM ou IRM) (possible méme sans endocardite pour le S. aureus).

d’extension TEP-TDM

. Si la clairance ne permet pas I'injection de PCI.
+ IRM cérébrale

Echographie doppler veineux membres  Si présence de voie d’abord central ET bactériémie prolongée
supérieurs >72heures malgré le retrait du cathéter: Rechercher thrombose septique.

DUREE DE L’ANTIBIOTHERAPIE

BACTERIEMIE A STAPHYLOCOQUE AUREUS : 14 JOURS IV MINIMUM. PAS DE RELAIS PER OS.
LE JO DU TRAITEMENT ANTIBIOTIQUE N’EST PAS LA DATE D’INTRODUCTION DE L’ANTIBIOTHERAPIE MAIS LA DATE DE LA
PREMIERE HEMOCULTURE NEGATIVE.

Bactériémie liée au cathéter a Saphylocoque aureus : retrait du KTC et 14 jours IV minimum. Intérét VIRSTA.
La durée totale de traitement est déterminée apres réalisation du bilan des localisations septiques
(endocardite, spondylodiscite...)




https://www.endocardite.org/index.php/calculateurs/score-virsta



STAPHYLOCOQUE A COAGULASE NEGATIVE SCN (EPIDERMIDIS, HAEMOLYTICUS...)

LES BACTERIEMIES A STAPHYLOCOQUE A COAGULASE NEGATIVE SONT TOUJOURS A CONSIDERER EN FONCTION DU
CONTEXTE (KT, MATERIEL... ) ET DE LA CLINIQUE.

Ces germes sont habituellement peu pathogénes.

. lls peuvent étre des contaminants des hémocultures.
. lIs sont fréquemment impliqués dans les bactériémies liées aux infections de cathéter.
. UNE BACTERIEMIE PROLONGEE A SCN EN L’ABSENCE DE CATHETER OU APRES RETRAIT/CHANGEMENT DES CA-

THETERS EST SUSPECTE: ENDOCARDITE? THROMBOPHLEBITE SUPPUREE? LOCALISATION SECONDAIRE
(OSSEUSE... )?

ANTIBIOTHERAPIE

Un seul couple d’hémocultures positif a SCN: clinique ? ? si pas de sepsis ou sepsis d’une autre cause
identifiée (urinaire, digestif...), contrdler les hémocultures périphériques et cathéter si présents. Pas
d’antibiothérapie, possible contamination.

Daptomycine en priorité
Antibiogramme en attente Ou Vancomcyine si patient dialysé ou Cl a la daptomycine
(pneumopathie, infection SNC)

Staphylocoque sensible Oxacilline Céfazoline (ou Oxacilline/cloxacilline si atteinte neuro-méningée)

Daptomycine ou Vancomycine. Si Daptomycine : demander de tester
la Daptomycine au laboratoire de Bactériologie si non fait.

Staphylocoque résistant Oxacilline

Bactériémie a Staphylocoque coagulase négative et infection de voie centrale:

Le retrait du cathéter est le plus souvent nécessaire

Arguments diagnostics: Hémocultures positives sur le cathéter ET en périphérie avec un différentiel de pousse de 2h (plus rapide
sur le cathéter)

et/ou signes d’infection extraluminale (cathéter douloureux, peau inflammatoire, tunnellite).

. Signes d’infection extraluminale : ablation du cathéter.

. Infection sévere : choc septique, endocardite infectieuse, thrombophlébite, embole septique : ablation du cathé-
ter.
. En Pabsence des criteres ci-dessus et si cathéter précieux : il peut étre laissé en place mais son utilisation pendant

le traitement est a éviter (verrou laissé en place).
Traitement par verrou antibiotique + antibiothérapie systémique pendant 10 jours.

Si persistance de la fievre ou hémocultures positives a J3 de traitement : ablation du cathéter.

BILAN SI BACTERIEMIE PROLONGEE A SCN EN L’ABSENCE DE CATHETER
OU APRES RETRAIT/CHANGEMENT DES CATHETERS

IDEM Bilan bactériémie a Staphylocoque aureus (SAUF VIRSTA)

DUREE DE L’ANTIBIOTHERAPIE

Bactériémie liée au cathéter a SCN, KTC retiré, s
3as5jourslVv

hémocultures de contréle négatives aprés retrait du KTC

rechercher complications de la bactériémie —> foyer
septique secondaire, thrombophlébite septique, endo-
cardite?

Bactériémie liée au cathéter a SCN, KTC retiré,
hémocultures de contréle positives aprés retrait du KTC

Thrombophlébite septique compliquant une infection de
cathéter= persistance de la bactériémie malgré le retrait 3 semaines
du cathéter.

Localisation septique identifiée (endocardite, spondylo- la durée de traitement est celle de la localisation sep-
discite, infection de prothése articulaire...) tique. Un relais per os est généralement possible.






ANTIBIOTHERAPIE

CLOXACILLINE |28 toutes les 4h. Pas d’adaptation de posologie en cas d’insuffi-
ou OXACILLINE |sance rénale.

DAPTOMYCINE |Clearance = 30 ml/min : 10-12mg/kg par 24h en 1injection,
Clearance <30 ml/min : 10-12mg/kg toutes les 48h.

12 mg/kg maximum

Surveillance CPK et éosinophilie 2/semaines.

CEFAZOLINE |Clearance = 35ml/min : 100 m§/kg/24heures

Administration discontinue: dose unitaire par perfusion 2
grammes, poso max [24h: 12 grammes.
Administration continue: Dose de charge 2 grammes sur 30 mi-
nutes
Pas de PSE mais pompe volumétrique pour concentration max 25
ml/ml (par exemple 10 %rammes/jour: 10 grammes dans 400 cc mini-
mum de G5% ou de Nadl, a passer sur 24heures)

Clearance 11-34ml/min : 1g toutes les 12h jusqu’a 2 grammes toutes
les 12 heures si infection sévere.

CrCl =10 mL/minute: 500 mg a 1 gramme par 24 heures.

Hémodialyse : 1g [24h ou 2g aprés chaque dialyse si prochaine dia-
lyse dans 48h et 3g apreés la dialyse si prochaine dialyse dans 72h.

VANCOMYCINE |Dose de charge 15mg/kg sur 1h (nécessaire quel que soit la fonction
rénale) puis 30-40mg/kg/24h en continue au PSE. Adaptation de la
posologie en fonction des taux résiduels.

Objectifs de taux résiduel (TR) : entre 20-30 mgj/I.

Clearance = 5oml/min : Le premier taux résiduel est a réaliser a la 48-
72éme h apres le début du traitement.

Clearance < soml/min (hors dialyse) : I'utilisation de la vancomycine
doit se faire avec prudence, préférer la Daptomicine. Taux résiduel a
la 24-48eme h apres le début du traitement.

Hémodialyse : ’administration se fait en discontinue : 1I5mg/kg sur
1h en une injection unique. TR avant la dialyse et injection de vanco-
mycine apres la dialyse (posologie déterminée en fonction du TR
avant la dialyse).

La vancomycine est veinotoxique et nécessite une voie veineuse
centrale (KTC ou picc-line).

GENTAMICINE |8-10 mg/kg]j si sepsis sévére/choc en une injection. Surveillance des
taux résiduels avant chaque réinjection (ne pas réinjecter si taux ré-
siduel >0,5mg|/l).

Références :

E.PILLY 2020 ; Recommandations SPILF 2021 « Verrou antibiotique pour le traitement conservateur d’une infection de cathéter longue durée » ; The VIRSTA
score, a prediction score to estimate risk of infective endocarditis and determine priority for echocardiography in patients with Staphylococcus aureus bacte-
remia, DOI : 10.1016/].jinf.2016.02.003
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