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w Sensibilités: ≈     w PCR:  ì FP      w 3 tests : VPN 100% 

* 
* 

* 1 FP concordant 



Ø ì VPP: confirmation GM+ par PCR +++ 
Ø ì Spécificité 100%  
Ø NB: VPN sous estimées par incidence AI 60% 
Ø Précocité : 70% avant culture, biopsies ou TDM 

Intérêt de l’association de 2 techniques 



PCR sang total 
 

ì  sensibilité (NS) 

ì  précocité (36 vs 15j) 

PCR serum 
 

Ø  rapidité 
Ø  faisabilité 
Ø même prlvt GM 

- Performances AgGM confirmé / PCR 
- Persistance FN  
- Intérêt:  ì spécificité   ì VPP    ì Précocité 

PCR Aspergillus sang total / serum ? 



72 patients à Haut Risque fébriles, 4 non fébriles  
10 contrôles sains 
à 41 AI prouvées probable 

Evaluation d’une cible PCR différente 



Ø RT-PCR très souvent négative sur plasma 
Ø RT-PCR plasma < sang total (28.36 vs. 7.28 P<0.001)  

Ø Sang total  à  meilleur rendement  

 - serum: ADN circulant 
 - sang total: conidies, fragments d’hyphes et ADN circ 



Quantitative Real-Time PCR 

Ø  Technologie en pleine expansion 
 - nouvelles techniques d’extraction / harmonisation, 
 - perfectionnement des cibles : région 28S-ITS2 

Résultats encourageants à évaluer au sein 
d’une stratégie diagnostique et thérapeutique 

Critères EORTC/MSG ? 



è Détermination polymorphisme TLR4: un outil ? 

Retrospectif 10 ans - 154 pt HCST pour LA 
Polymorphisme gène du TLR4  

è  Association significative:TLR4 et AI 



Aspergillus Cyp51A 
(14 α demethylase) 

DIMs 
ATF agricoles Azolés 

Mutation 
TR34/L98H 

Pan Résistance Azolés ( î prononcée 
sensibilité Itraconazole) 









Mutation TR34/L98H chez Aspergillus fumigatus dans le monde 



Décembre 2009 à janvier 2011  
 

à1315 isolats (921 pt) 
à 21 isolats/ 15 pt Haut niv de R Vorico 
à TR46/Y121F/T289A 
à 8 pt: essai Vorico =  échec clinique 
à 6/10 prélèvements domiciles = + 





-  Multiplication et propagation des 
mécanismes de résistance sur le globe 

-   Corrélées à l’utilisation d’ATF agricoles 

Aspergillus sp. 
Résistance aux Azolés: une menace bien réelle 
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Diagnostic histolopathologique difficile 
Rendement culture insuffisant ajout PCR/tissu  
Problématique de l’obtention de tissu 

Diagnostic difficile 



 
Etude rétrospective 10 patients mucormycose prouvée 

 vs 10 témoins sains  
 vs 10 pt onco-hématologie sans infection  
 vs 17 AI prouvée/probable (EORTC/MSG) 
 vs 14 pneumocystoses 

 
entre janvier 2004 et juin 2012 au CHU Besançon  

3 qPCR sériques spécifiques  
à espèces plus fréquentes mucormycose  

(Rhizopus - Lichtheimia species – Rhizomucor – Mucor) 





PCR Mucormycose 

 
à  Prometteuse 
à  A évaluer 
à  Ne pas sous estimer co-infections…. 
 



-  Infection symptomatique VAS/VAI receveurs/candidats greffe SCH 
à  la recherche de virus communautaire doit être réalisée (AII) 

-  Orienté / Site (écouvillon/VAS, LBA/VAI, si imposs aspi trachéale) (BII) 

-  1ère ligne de PCR virale: influenza A et B, VRS et HPIV (AII) 

-  autres PCR: en fonction du risque d’exposition, épidémio locale  
     ou premiers résultats négatifs (BIII) 
 

-  IRB: discuter LBA et tests diagnostiques incluant biopsie pulmonaire (BII) 

Recommandations diagnostiques IRVC 



-  Infection symptomatique VAS à VRS conditionnement ou 
allogreffé de CSH   

     si FDR de progression vers une atteinte  
    des  VAI ou de décès  
     à Ribavirine aerosol/systémique  

    + IgIV (BII) 
 

Recommandations Thérapeutiques greffes CSH et L.A. 

-  Allogreffé CSH IRB à VRS  
     à Ribavirine aerosol  

     ou systémique  
    + IgIV  

         ou anticorps spécifiques anti-VRS  (BIII) 
 



-  IRB symptomatique à hPIV patient allogreffé CSH  

    à considérer ribavirine aerosols ou systémique + IgIV (BIII) 

Non recommandés 
 

Ribavirine ou IgIV  
pour  virus autre que VRS ou HPIV 

(CIII) 
 



MERCI de 
votre attention 


