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J’ai	  reçu	  des	  subven-ons	  pour	  mener	  des	  recherches,	  de	  la	  part	  de	  :	  
	  -‐	  Janssen	  
	  -‐	  Biomérieux	  

	  
J’ai	  été	  rémunéré	  pour	  des	  presta-ons	  de	  consultant,	  par	  :	  

	  -‐	  Astra-‐Zeneca	  
	  -‐	  Biomérieux	  



La	  pneumonie	  aigue	  communautaire	  (PAC)	  
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•  Fréquente	  
–  Incidence	  5-‐15/1000	  pa3ents	  

–  500	  –	  800	  000	  nouveaux	  cas	  par	  an	  en	  France	  

•  Grave	  	  
–  Cause	  la	  plus	  fréquente	  de	  décès	  par	  infec3on	  

–  Mortalité	  	  variant	  de	  1%	  à	  40%	  selon	  le	  secteur	  de	  prise	  en	  charge	  et	  les	  comorbidités	  

•  Coûteuse	  10.1	  milliards	  €	  /	  an	  
–  pa3ents	  hospitalisés	  5.7	  milliards	  €,	  pa3ents	  ambulatoires	  0.5	  milliard	  €,	  médicaments	  0.2	  

milliard	  €	  

–  coût	  indirect	  (jours	  non	  travaillés	  &	  retour	  à	  une	  ac3vité	  normale)	  3.6	  milliards	  €	  

Welte	  T	  et	  al.	  Thorax	  2012	  



Ou-ls	  diagnos-ques	  au	  cours	  de	  	  la	  pneumonie	  
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POSITIF	  

ETIOLOGIQUE	  

Scores	  de	  gravité	  

Nouveaux	  ou-ls	  	  
biologiques	  

Echographie	  

GRAVITE	  

Les	  ou3ls	  usuels	  de	  la	  
suspicion	  clinique	  	  

Nouveaux	  ou-ls	  	  
microbiologiques	  



Mr	  	  J.	  
71ans	  
Cardiopathie	  	  
ischémique	  
Tabac	  
BPCO	  stade	  IIB	  

L’histoire	  de	  Mr	  J.	  
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L’examen	  clinique	  n’est	  pas	  fiable	  
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Etude	  américaine	  monocentrique	  

52	  hommes	  consultant	  au	  SAU	  dans	  un	  tableau	  aigu	  associant	  toux	  et	  expectora3on,	  examinés	  	  

̎en	  aveugle	  	  ̎	  par	  3	  médecins	  

	  

La	  performance	  de	  l’examen	  physique	  pour	  le	  diagnos3c	  posi3f	  de	  pneumonie	  est	  MEDIOCRE	  

(sensibilité	  de	  47	  à	  69%	  et	  spécificité	  de	  58	  à	  75%)	  

La	  reproduc3bilité	  inter-‐observateur	  est	  aussi	  très	  mauvaise	  
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Opacités	  	  
alvéolaires	  
bilatérales	  

Lactates	  =	  4,7	  
GB	  =	  24300	  
Plaq	  =	  15000	  
Créat	  =	  170	  
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Le	  diagnos-c	  posi-f	  de	  pneumonie	  est	  clinico-‐radio-‐biologique	  
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Diagnos3c	  posi3f	  

Anamnèse	   Asthénie,	  dyspnée,	  toux	  ,	  expectora3on,	  douleur,	  signes	  ORL	  

Signes	  généraux	  

Examen	  physique	  

Radio	  thorax	  

Dyspnée	  «	  de	  novo	  »	  
Syndrome	  inflammatoire	  
Condensa-on	  alvéolaire	  

Biologie	  

Fièvre,	  tachycardie,	  tachypnée,	  hypoxémie,	  agita3on	  

Crépitants,	  asymétrie	  auscultatoire,	  foyer	  

Nouvelle	  opacité	  (alvéolaire	  /	  inters33elle)	  

Hyper-‐GB,	  hyper-‐PNN	  
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Diagnos3c	  posi3f	  

Anamnèse	   Asthénie,	  dyspnée,	  toux	  ,	  expectora3on,	  douleur,	  signes	  ORL	  
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Hyper-‐GB,	  hyper-‐PNN	  

GRAVITE	  
Pourquoi	  et	  	  

comment	  l’évaluer?	  

Le	  diagnos-c	  de	  gravité	  est	  une	  étape	  clé	  de	  la	  prise	  en	  charge	  ini-ale	  
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Jugement	  du	  clinicien	  

Comorbidités	  

Défaillances	  d’organes	  

? 

Site	  de	  prise	  en	  charge	  ini3ale	  adapté	   Éviter	  le	  transfert	  secondaire	  en	  réanima3on	  	  
(surmortalité	  ++)	  

U3lisa3on	  op3male	  des	  ressources	  

Guider	  les	  inves3ga3ons	  diagnos3ques	  et	  l’an3biothérapie	  ini3ale	  G
R

A
V

IT
E

 

? 

Pourquoi	  et	  comment	  évaluer	  la	  gravité	  ?	  

Thérapeu3ques	  de	  support	  
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Jugement	  du	  clinicien	  

Comorbidités	  

Défaillances	  d’organes	  

Thérapeu3ques	  de	  support	  

? 

Site	  de	  prise	  en	  charge	  ini3ale	  adapté	   Éviter	  le	  transfert	  secondaire	  en	  réanima3on	  	  
(surmortalité	  ++)	  

U3lisa3on	  op3male	  des	  ressources	  

Guider	  les	  inves3ga3ons	  diagnos3ques	  et	  l’an3biothérapie	  ini3ale	  G
R
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V
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? 

Pourquoi	  et	  comment	  évaluer	  la	  gravité	  ?	  

255	  pa3ents	  
hospitalisés	  pour	  
une	  PAC,	  20	  
décèdent.	  12	  de	  
ces	  20	  pa3ents	  
avaient	  été	  
iden3fiés	  par	  les	  
cliniciens	  comme	  
PAC	  grave.	  	  
	  
Neill	  et	  al.	  Thorax	  
1996	  

Le	  jugement	  clinique	  seul	  peut	  sous	  es-mer	  (autant	  que	  sures-mer)	  la	  gravité	  	  

? 



Prédic-on	  de	  la	  mortalité	  

Ou3ls	  à	  la	  disposi3on	  du	  clinicien	  à	  la	  phase	  ini3ale	  de	  la	  prise	  en	  charge	  

Déterminer	  sur	  de	  larges	  cohortes	  de	  pa3ents	  les	  variables	  sta3s3quement	  associées	  à	  la	  mortalité	  (ou	  à	  

des	  items	  de	  morbidité)	  puis	  à	  affecter	  à	  chacune	  de	  ses	  variables	  un	  ˮpoids	  sta3s3queˮ	  

Score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index,	  PSI)	  

Score	  CURB	  (BTS)	  

Prédic-on	  du	  recours	  à	  la	  VM	  /	  amines	   Score	  SMART-‐COP	  

Les	  scores	  prédic-fs	  de	  gravité	  
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A	  predic-on	  rule	  to	  iden-fy	  low-‐risk	  pa-ents	  with	  community-‐acquired	  pneumonia	  

Cohorte	  de	  dériva3on	  
(n=14	  199),	  	  
2	  cohortes	  de	  
valida3on	  (n=38	  039	  
et	  2287)	  
	  
	  	  	  	  =>	  Iden-fica-on	  
des	  pa-ents	  à	  faible	  
risque	  de	  mortalité	  
pouvant	  être	  traités	  
en	  ambulatoire	  
	  
	  
Fine	  et	  al.	  N	  Engl	  J	  Med	  
1997	  

Le	  score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index	  –	  PSI)	  
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CARACTÉRISTIQUES	  
DES	  PATIENTS	   POINTS	  

Homme 	   	   	  âge	  
Femme 	   	   	  âge-‐10	  
Pa3ent	  ins3tu3onnalisé 	  10	  

ATCD	  OU	  PATHOLOGIES	  
ASSOCIÉES	  

Néoplasie	   	   	  30	  
Pathologie	  hépa3que 	  20	  
Insuffisance	  cardiaque 	  10	  
Maladie	  cérébro-‐vasculaire 	  10	  
Insuffisance	  rénale 	   	  10	  

EXAMEN	  CLINIQUE	  

Troubles	  de	  conscience 	  20	  
Tachypnée	  ≥	  30 	   	  20	  

PA	  systolique	  <	  90	  mmHg 	  	  	  	  20	  
Température	  <35°	  C	  ou	  ≥40°C	   	  	  	  	  15	  
Pouls	  ≥	  125/min 	   	  	  	  	  10	  

PARAMÈTRES	  	  
BIOLOGIQUES	  

pH	  <	  7,35 	   	   	  	  	  	  30	  
Urée	  Sanguine	  ≥	  10,7mmol/L 	  	  	  	  20	  
Natrémie	  <	  130mmol	  /L 	  	  	  	  20	  
Glycémie	  ≥	  14mmol/L 	  	  	  	  10	  
Hématocrite	  <	  30% 	   	  	  	  	  10	  
PaO2	  <	  60	  ou	  SaO2	  <	  90% 	  	  	  	  10	  
Pleurésie 	   	   	  	  	  	  10	  

EXAMEN	  CLINIQUE	   POINTS	  

Le	  score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index	  –	  PSI)	  
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CLASSE	  	  
DE	  RISQUE	   BASÉE	  SUR	   RISQUE	  

PROBABILITE	  
DE	  MORTALITÉ	  (%)	   HOSPITALISATIO

N	  

I	   Algorithme	   Bas	   0.1-‐0.4	   Non	  

II	   ≤	  70	  points	   Bas	   0.6-‐0.7	   Non	  

III	   71	  -‐	  90	  points	   Bas	   0.9-‐2.8	  

IV	   91	  -‐	  130	  points	   Modéré	   8.2-‐9.3	   Oui	  

V	   >	  130	  points	   Élevé	   27-‐31.1	   Oui	  

Oui	  (uhcd)	  

Le	  score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index	  –	  PSI)	  
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La	  pneumonie	  est	  grave	  si	  au	  moins	  2	  parmi	  4	  critères	  sont	  présents	  à	  l’admission:	  

•  Confusion	  
•  Urea	  Nitrogen	  >	  7	  mmol/L	  

•  Respiratoty	  rate	  ≥	  30/min	  

•  Blood	  pressure	  PAD	  ≤	  60	  ou	  PAS	  <	  90	  mm	  Hg	  

N	   RR	  (95%	  CI)	   Sens	   Spéc	   VPP	   VPN	  

Jugement	  clinique	   227	   7.8	  (3.3-‐18.5)	   0.63	   0.86	   0.29	   0.96	  

CURB	  ≥	  2	   251	   36.5	  (5-‐268)	   0.95	   0.71	   0.22	   0.99	  

Le	  score	  CURB	  (critères	  modifiés	  de	  la	  BTS)	  



Prédic-on	  de	  la	  mortalité	  

Ou3ls	  à	  la	  disposi3on	  du	  clinicien	  à	  la	  phase	  ini3ale	  de	  la	  prise	  en	  charge	  

Déterminer	  sur	  de	  larges	  cohortes	  de	  pa3ents	  les	  variables	  sta3s3quement	  associées	  à	  la	  mortalité	  puis	  à	  

affecter	  à	  chacune	  de	  ses	  variables	  un	  ˮpoids	  sta3s3queˮ	  

Score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index,	  PSI)	  

Score	  CURB	  (BTS)	  

Prédic-on	  du	  recours	  à	  la	  VM	  /	  amines	   Score	  SMART-‐COP	  

Les	  scores	  prédic-fs	  de	  sévérité	  
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Ou3ls	  à	  la	  disposi3on	  du	  clinicien	  à	  la	  phase	  ini3ale	  de	  la	  prise	  en	  charge	  

Déterminer	  sur	  de	  larges	  cohortes	  de	  pa3ents	  les	  variables	  sta3s3quement	  associées	  à	  la	  mortalité	  puis	  à	  

affecter	  à	  chacune	  de	  ses	  variables	  un	  ˮpoids	  sta3s3queˮ	  

Score	  de	  Fine	  (Pneumonia	  Severity	  Index,	  PSI)	  

Score	  CURB	  (BTS)	  

Prédic-on	  du	  recours	  à	  la	  VM	  /	  amines	   Score	  SMART-‐COP	  

Les	  scores	  prédic-fs	  de	  sévérité	  
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Etude	  australienne	  
prospec3ve	  (2004	  -‐	  
2006)	  mul3centrique	  
	  
Cohorte	  de	  dériva3on	  de	  
862	  pa3ents	  hospitalisés	  
pour	  PAC	  
Cohorte	  de	  valida3on	  de	  
7564	  pa3ents	  (cohorte	  
historique)	  

	  	  
→	  iden3fica3on	  des	  
pa3ents	  nécessitant	  un	  
support	  ven-latoire	  ou	  
inotrope	  
	  
Charles	  et	  al.	  Clin	  Infect	  Dis	  
2008	  
	  

S 	  Pression	  artérielle	  Systolique	  <	  90	  mm	  Hg 	   	   	  ¨	  (2	  points)	  
M 	  Opacités	  radiologiques	  Mul3lobaires 	   	   	   	  ¨	  (1	  point)	  
A 	  Albumine	  <	  35g/l	  * 	   	   	   	   	   	   	  ¨	  (1	  point)	  
R 	  Fréquence	  Respiratoire	  élevée	  (adaptées	  à	  l’âge) 	   	  ¨	  (1	  point)	  
T 	  Tachycardie	  ≥	  125/min 	   	   	   	   	   	  ¨	  (1	  point)	  
C 	  Confusion 	   	   	   	   	   	   	   	   	  ¨	  (1	  point)	  
O 	  HypOxémie	  (valeurs	  adaptées	  à	  l’âge) 	   	   	   	  ¨	  (1	  point)	  
P 	  pH	  artériel	  <	  7,35	  * 	   	   	   	   	   	   	  ¨	  (2	  point)	  

Pneumonie	  aigue	  communautaire	  confirmée	  radiologiquement	  

0	  –	  2	  points 	  Faible	  risque	  de	  support	  
3	  –	  4	  points 	  Risque	  modéré	  de	  support	  (12%)	  
5	  –	  6	  points 	  Risque	  élevé	  de	  support	  (33%)	  
≥	  7	  points 	   	  Très	  haut	  risque	  de	  support	  (66%)	  

Le	  SMART-‐COP	  :	  un	  ou-l	  pour	  prédire	  le	  recours	  au	  support	  ven-latoire	  ou	  vasopresseur	  
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Le	  SMART-‐COP	  :	  un	  ou-l	  pour	  prédire	  le	  recours	  au	  support	  ven-latoire	  ou	  vasopresseur	  

SMARTCOP	  >	  2:	  support	  ven3latoire	  ou	  
inotrope,	  N=84	  (92.3%),	  incluant	  84%	  des	  
paFents	  admis	  secondairement	  en	  réanimaFon	  	  
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POSITIF	  

ETIOLOGIQUE	  

Scores	  de	  gravité	  

Nouveaux	  ou3ls	  	  
biologiques	  

Echographie	  

GRAVITE	  

Les	  ou3ls	  usuels	  de	  la	  
suspicion	  clinique	  	  

Nouveaux	  ou3ls	  	  
microbiologiques	  

Ou-ls	  diagnos-ques	  au	  cours	  de	  	  la	  pneumonie	  

COMPLICATIONS	  



⇒ 	  diagnos-c	  posi-f	  
⇒ 	  épanchement	  pleural	  

⇒ 	  guérison	  

Non	  invasif,	  non	  irradiant,	  disponible	  au	  lit	  du	  pa-ent	  

Quelle	  place	  pour	  l’échographie	  pleuro-‐pulmonaire	  ?	  
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POSITIF	  

ETIOLOGIQUE	  

Scores	  de	  gravité	  

Nouveaux	  ou-ls	  	  
biologiques	  

Echographie	  

GRAVITE	  

Les	  ou3ls	  usuels	  de	  la	  
suspicion	  clinique	  	  

Nouveaux	  ou3ls	  	  
microbiologiques	  

Ou-ls	  diagnos-ques	  au	  cours	  de	  	  la	  pneumonie	  
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La	  procalcitonine	  oriente	  le	  diagnos-c	  é-ologique	  (bactérien	  vs.	  non	  bactérien)	  

Etude	  monocentrique	  prospec3ve	  finlandaise	  

45	  pa3ents	  admis	  en	  réanima3on	  pour	  une	  PAC	  

Karhu	  et	  al.	  Clin	  Infect	  Dis	  2014	  
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Etude	  suisse	  prospec3ve	  (2006-‐2008)	  mul3centrique	  (Pro-‐Hosp)	  
925	  consultant	  ou	  hospitalisés	  pour	  une	  PAC	  
Schuetz	  et	  al.	  Eur	  Respir	  J	  2011	  
	  
	  
	  
	  
	  
	  

La	  procalcitonine	  est	  un	  biomarqueur	  de	  gravité	  
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La	  procalcitonine	  est	  un	  ou-l	  d’aide	  à	  la	  décision	  thérapeu-que	  
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La	  procalcitonine	  est	  un	  ou-l	  d’aide	  à	  la	  décision	  thérapeu-que	  

Schuetz	  et	  al.	  JAMA	  2009	  
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POSITIF	  

ETIOLOGIQUE	  

Scores	  de	  gravité	  

Nouveaux	  ou3ls	  	  
biologiques	  

Echographie	  

GRAVITE	  

Les	  ou3ls	  usuels	  de	  la	  
suspicion	  clinique	  	  

Nouveaux	  ou-ls	  	  
microbiologiques	  

Ou-ls	  diagnos-ques	  au	  cours	  de	  	  la	  pneumonie	  
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Ou-ls	  usuels	   ECBC	  

Aspira-on	  bronchique	  -‐	  PDP	  
LBA	  (bactériologie,	  cytologie,	  culture/an3gène	  virus)	  

Ou-ls	  moléculaires	   PCR	  mul-plex	  respiratoire	  

Autre	  (ARN	  16S,	  MaldiTOF,	  GenExpert..)	  

Hémocultures	  

An-génuries	  -‐	  Sérologies	  

Les	  ou-ls	  du	  diagnos-c	  microbiologique	  
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Ou-l	  diagnos-que	  
	  	  D	  
	  	  iD	  

Type	  de	  
prélèvement	   Coût	   Délai	  de	  

réalisa-on	   	  	  	  	  Intérêts	  /	  limites	  

Sérologie	   iD	   sang	   ++	   3-‐4	  sem	  
-‐	  Faible	  technicité	  
-‐	  Confirma3on	  (épidémiologie)	  

Cytologie	   iD	   respiratoire	   +	   1-‐3	  h	   -‐	  Intérêt	  limité	  à	  certains	  virus	  (HSV,	  CMV,	  VRS,	  
Adénovirus..)	  

An-gène	   D	   respiratoire	   ++	   1-‐3	  h	  
-‐	  Faisable	  sur	  cellules	  lysées	  ou	  altérées	  
-‐	  Technicité	  élevée	  si	  IF	  associée	  

Culture	  virale	   D	   respiratoire	   ++	   2-‐10	  j	  
-‐	  Gold	  standard	  
-‐	  Haute	  technicité,	  milieux	  de	  cultures	  
-‐	  Faible	  sensibilité	  pour	  certains	  virus	  

mPCR	  respiratoire	   D	   respiratoire	   ++++	   1-‐10	  h	  
-‐	  Sensibilité	  élevée	  
-‐	  Large	  panel	  viral	  (+	  bactéries	  )	  

Les	  ou-ls	  du	  diagnos-c	  virologique	  
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⇒ 	  Prélèvement	  nasopharyngé	  ou	  respiratoire	  profond	  	  

Les	  PCR	  mul-plex	  respiratoires	  (virus	  ±	  bactéries	  intracellulaires)	  



N=105 Conv PCR p 
Influenza 8 9 0,8 
Rhinovirus 2 18 < 0,001 
Coronavirus 0 14 < 0,001 
Mixed pathogen 3 28 < 0,001 
No pathogen 53 25 < 0,001 

Les	  PCR	  mul-plex	  respiratoires	  améliorent	  le	  diagnos-c	  é-ologique	  
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Les	  PCR	  mul-plex	  de	  dernière	  généra-on	  couvrent	  aussi	  un	  large	  panel	  bactérien	  

Les	  mPCR	  de	  dernière	  

généra3on	  pourraient	  

perme~re	  un	  meilleur	  

usage	  des	  an3bio3ques,	  

en	  par3culier	  une	  

épargne	  an3bio3que	  
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•  Etude	  Britannique,	  2012-‐2014	  
	  323	  pa3ents	  hospitalisés	  pour	  une	  pneumonie,	  55%	  hommes,	  âge	  médian	  67	  ans	  
	  Admission	  en	  réanima3on	  :	  18,6%	  
	  Mortalité	  J30	  :	  6,2%	  

	  
•  PCR	  mul-plex	  à	  panel	  élargi	  

	  26	  pathogènes,	  dont	  13	  bactéries	  (Fast	  mul3plex	  real-‐3me	  PCR):	  
	  S.pneumoniae;	  H.influenzae;	  M.catarrhalis;	  S.aureus;	  E.coli;	  K.pneumoniae;	  P.aeruginosa;	  
A.baumannii;	  M.pneumoniae;	  C.pneumoniae;	  C.psi~aci;	  L.pneumophila;	  Legionella	  spp.	  
	  +	  Quan-fica-on	  de	  la	  charge	  bactérienne	  pour	  6	  bactéries	  
	  Influenza	  A	  et	  B;	  VRS;	  para-‐influenza	  types	  1–3;	  adénovirus;	  coronavirus	  229E,	  HKU1,	  NL63,	  et	  
OC43;	  métapneumovirus;	  rhinovirus	  

La	  PCR	  mul-plex	  de	  dernière	  généra-on	  en	  pra-que	  clinique	  ?	  



La	  PCR	  mul-plex	  de	  dernière	  généra-on	  en	  pra-que	  clinique	  ?	  



D’autres	  ou-ls	  moléculaires	  de	  daignos-c	  bactérien	  (ciblés	  ou	  de	  réserve)	  
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Opacités	  	  
alvéolaires	  
bilatérales	  
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L’histoire	  de	  Mr	  J.	  
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Ou-ls	   Posi-f	   Gravité	   É-ologique	   Guérison	   U-lisé	   Tendance	  

Scores	   -‐	   +++	   -‐	   -‐	   ±	   →	  

Echographie	   +	   ++	   -‐	   +	   ++	   ↗	  

Procalcitonine	   +	   +	   +	   +++	   +	   →	  
	  

PCR	  mul-plex	   -‐	   -‐	   +++	   -‐	   ++	   ↗↗	  

Synthèse	  


