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'INEXORABLE VEILLISSEMENT de la population francaise nous incite a adapter notre pratique
L envers les patients agés nécessitant une prise en charge particuliére. Selon les données de
IINSEE [1], la population frangaise continue de vieillir sous le double effet de ’allongement de
Pespérance de vie (78.1 ans pour les hommes et 84.8 pour les femmes a la naissance) et ’avancée
en age des générations du baby boom.

Les personnes de plus de 65 ans représentent plus de 16.8 % de la population (soit 10 691 000
personnes pour environ 63 000 000 frangais) alors qu’elles ne concernaient que 11.3 % en 1950 (soit
4 727 000 pour une population de 42 010 000), soit une augmentation de 49% en une soixantaine
d’années [2].

La premiére porte d’entrée de I’hdpital ; le service d’accueil des urgences ou SAU, est fréquem-
ment le premiér recours de la personne 4gée malade. Le praticien urgentiste doit donc assurer, dans
sa pratique polyvalente, une prise en charge optimale et concordante avec les derniéres recomman-
dations des sociétés savantes.

L’un des motifs de recours, pluriquotidien comme nous allons le voir, est I’appartion d’un état
septique nécessitant un diagnostic souvent difficile et un traitement adequat rapidement débuté
sous peine d’une augmentation significative du risque de mortalité.

Le service d’accueil des urgences de I’hopital Bon Secours est 'un des plus importants de
Lorraine, ses praticiens prennent donc en charge plusieurs personnes agées septiques par jour.

Notre étude, visant & améliorer leur pratique, se divisera donc en quatre parties :

— Un rappel épidemiologique et physiopathologique concerant le sujet 4gé et sa vulnérabilité
aux infections

— Une étude rétrospective analysant les pratiques des praticiens du service d’accueil des ur-
gences de I’hopital Bon Secours & Metz afin d’y déceler les défauts de prise en charge et/ou
les discordances avec les recommandations de bonne pratique

— Une information de ces médecins sur les recommandations en vigueur et sur les points les
plus discutables de leur prise en charge

— Une étude prospective vérifiant la correction de ces pratiques.

Nous espérons ainsi, aider, dans une modeste mesure, & améliorer ’accueil des personnes agées
aux urgences.
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La personne agée et le sepsis
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1.1 Personne agée

Le vieillissement correspond & ’ensemble des processus physiologiques et psychologiques qui
modifient la structure et la fonction de lorganisme & partir de 1’age mar (30-40 ans). C’est un
processus lent et progressif qui doit étre distingué des manifestations des maladies.

L’OMS a définit trois tranches d’age correspondant au vieillissement biologique :

— entre 60 et 75 ans : les personnes agées

— entre 75 et 90 ans : les vieillards

— plus de 90 ans : les grands vieillards.

D’autres définitions existent et aucune ne fait 'objet d’un consensus, tant il est arbitraire et
subjectif de définir la personne agée.

Dans notre étude, nous nous limiterons & I’étude des personnes désignées par I’OMS comme
«vieillardsy et «grands vieillards», soit les patients de plus de 75 ans.

1.2 Syndréme de réponse inflammatoire systémique ou SIRS

La définition la plus largement admise est celle de I’American College of Chest Physician et de
la Society of Critical Care Medecine établie en 1992 [3]. La definition de SIRS chez 'adulte se fait
sur plusieurs parameétres dont les quatres principaux sont :

— une température corporelle inférieure & 36 °C ou supérieure a 38 °C

— une fréquence cardiaque supérieure & 90 bpm

— une fréquence respiratoire supérieure a 20/min ou une PaCOs inférieure & 32 mmHg

— une leucocytémie inférieure a 4000/mm? ou supérieure a 12.000/mm? ou la présence de plus

de 10 % de neutrophile immatures.
La présence de 2 ou plus de ces critéres permet d’affirmer ’existence d’un SIRS.
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1.3 Sepsis

Le sepsis est, défini comme la présence d’un SIRS associé a une infection présumée ou indentifiée

[4].

1.4 Sepsis sévére

Un sepsis sévére est un sepsis associé a [4] :
— lactates > 4mmol/l
ou
— hypotension artérielle avant remplissage (PAS < 90 mm Hg, PAM < 65 mm Hg, ou PAS
diminuée de > 40 mm Hg)
ou
— une dysfonction d’organe (une seule suffit) :
— respiratoire : 1;‘20022 < 300
— rénal : créatinémie > 176 pumol
— crase : INR > 1,5
— hépatique : INR > 4, bilirubine > 78 pmol
— hématologique : thrombocytopénie < 100.000/mm?
— neurologique : score de glasgow < 13

1.5 Choc septique

On appelle choc septique un sepsis sévére associé a une hypotension artérielle persistante malgré
un remplissage adapté de 20-40 ml/kg. C’est I’état ultime de l'infection qui nécessite une prise en
charge précoce et agressive sous peine d’évolution rapidement défavorable vers le décés.



Chapitre 2
Epidémiologie

Sommaire

2.1 Epidémiologie du sepsis chez la personne agée . . . . . . .. .....
2.2 Epidémiologie infectieuse chez la personne agée . . . . . .. .....
2.2.1 Epidémiologie bactérienne chez la personne agée . . . . . . . ... ...
2.2.2 Foyers infectieux chez la personne agée . . . . . . . . . .. ... ... ..
2.2.2.1 Infections pulmonaires . . . . . . . . ... ... ... ...

o J O ot Ou O

2.2.2.2 Infections urinaires . . . . . . . . . . . ... ...

2.1 Epidémiologie du sepsis chez la personne agée

Aux états-unis, plus de 65 % des patients septiques on plus de 65 ans [5]. De la méme fagon,
prés de 60 % des journées passées en réanimation sont dies a des patients agés de plus de 65 ans.

De plus, dans les plus grands hopitaux de la cote est, 'incidence annuelle du sepsis sévére est de
3 cas/1000. Pour les personnes agées de plus de 85 ans 'incidence augmente jusqu’a 26.2 cas/1000
ce qui est cent fois plus important que 'incidence sur la population des 5-14 ans [6]. (figure 2.1)

La personne agée est donc une cible privilégiée de l'infection grave.

Le pronostic est souvent plus défavorable que chez le patient jeune. Ainsi, la mortalité du sepsis
sévere est évaluée a 28.6 % alors que parmi les patients de plus de 85 ans elle atteint 38.4 % [6].
(Figure 2.2)

On notera toutefois que 'association entre l’age et une augmentation de mortalité due au sepsis
n’est pas uniformement observée dans les investigations epidémiologiques [5].

2.2 Epidémiologie infectieuse chez la personne agée

Il existe des différences significatives sur les types de germes retrouvés dans les infections du
sujet agé, ce qui justifie I'existence de recommandations différentes de ceux de l’adulte jeune.

2.2.1 Epidémiologie bactérienne chez la personne agée

Sans aborder le sujet des organes cibles, qui sera décrit dans le prochain chapitre nous pouvons
déja préciser quelques généralités fournies par une grande étude portant sur plus de 24 années et
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FIGURE 2.1 — Incidence du sepsis selon ’dge dans les grands hopitaux états-uniens de la cote est

[6]

10.000.000 de patients hospitalisés [7].

Chez l’adulte, en général :

— 46 % des infections ne sont pas documentées

-~ 51 % des infections documentées retrouvent un germe Gram -+
43.4 % des infections documentées retrouvent un germe Gram-
— 1.3 % des infections documentées retrouvent un germe anaérobie
— 3.7 % des infections documentées retrouvent un champignon.

Soit, par rapport a ’age :

— les patients de plus de 65 ans ont 1.31 fois plus d’infections & Gram -

— les patients de moins de 65 ans ont 1.19 fois plus d’infections & Gram +

— les patients de moins de 65 ans ont 1.78 fois plus d’infections & champignon.

Ces modifications de flore sont liées non seulement & 1’age mais aux comorbidités. En outre, on
remarque une plus grande variété des germes présents chez les personnes agées que chez les adultes
jeunes [8].

Les germes retrouvés dépendent de la source de 'infection : communautaire, institutionnelle ou
service hospitalier de médecine aigiie.

La plupart des infections du sujet agé sont dues & des infections pyogénes en particulier les
infections du tractus urinaire, pneumonie, diverticulose, endocardite, infection de la peau et des
tissus mous (le pied diabétique) [8].

La fréquence des infections nosocomiales augmente avec I’dge, simplement & cause d’une aug-
mentation de l'incidence avec la durée de ’hospitalisation. On rapporte de plus des infections de
corps étrangers dies & ’utilisation de prothéses.

Les méningites sont rares, le germe le plus fréquent étant le pneumoccoque. Les méningites a
meningoccoque et hemophilius influenzae sont quasi-inexistantes, tandis qu’on note un plus fort
taux de meningites & listeria monocytogenes que chez l’adulte jeune.

A Texclusion de la grippe, du zona et des gastro-entérites, les infections virales sont rares [8§].

2.2.2 Foyers infectieux chez la personne agée

L’incidence des différents sites d’infection varie selon I’dge du patient en raison de facteurs
intrinséques et extrinséques étudiés a la partie 1.3 page 9.
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FIGURE 2.2 — Taux de mortalité selon ’Age de tous les cas de sepsis sévére pour des patients
présentant aucune ou plusieurs comorbidités [6]

2.2.2.1 Infections pulmonaires

On distingue trois types de pneumopathies infectieuses, permettant de considerer trois groupes
de flore microbienne trés différents et de gravité croissante :

1. les pneumopathies infectieuses communautaires touchant les personnes vivant & domicile
2. les pneumopathies infectieuses acquises en institution

3. les pneumopathies infectieuses acquises aprés 48h d’hospitalisation, ou pneumopathies noso-
comiales

Incidence et mortalité
Les infections pulmonaires sont les infections les plus fréquentes chez les personnes agées. Elles

représentent 37.1 % des causes d’infections des patients de plus de 65 ans & comparer au taux de
28.8 % des causes d’infection des moins de 65 ans [7].

Les infections pulmonaires seraient jusqu’a trois fois plus fréquentes que chez I’adulte jeune, et
il s’agit de la sixiéme cause de décés aux Etats-Unis.

De plus, elles sont encore plus fréquentes chez les patients en institution; 3,3 % des residents
requiérent une hospitalisation dans ’année pour traitement d’une pneumopathie, contre 1.14 %
des adultes vivant hors institution [9].

Selon 'INSEE, en 2008 les décés par pneumopathie ont représenté :
— chez les 65-74 ans : 753 décés soit 1 % des causes de décés
chez les 75-84 ans : 3039 décés soit 2 % des causes de décés
— chez les 85-94 ans : 4496 décés soit 3 % des causes de décés
— chez les plus de 95 ans : 1602 décés soit 4 % des causes de décés
Globalement, chez les personnes de plus de 65 ans, les pneumopathies représentent 2 % des causes
de déces [10].

La gravité de la pneumopathie chez la personne agée, outre son taux de mortalité, vient aussi
du fait que les personnes agées qui survivent ont besoin de parfois plusieurs mois pour retrouver
une autonomie équivalente & celle avant 1’épisode infectieux. En fait, I’hospitalisation, avec le ren-
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forcement d’immobilité, accélére souvent le déclin des patients les plus agés; 25 % a 60 % d’entre
eux perdent une partie de leur autonomie lorsqu’ils sont soignés a ’hopital [11].

Deux facteurs de risque sont particuliérement importants & prendre en compte, ’existence d’une
bronchopathie chronique obstructive et la grande fréquence des épisodes grippaux [12].

Micro-organismes en cause

Streptococcus pneumonie est le premier agent pathogéne, dans environ 50 % des cas et doit
donc systématiquement étre envisagé dans le traitement d’une pneumopathie. Plus de 14 % ont
une sensibilité diminuée & la penicilline et jusqu’a 15,2 % sont resistants a ’erythromycine. Heu-
reusement, certains facteurs permettent de prévoir la resistance aux penicillines : une utilisation
récente de § —lactamine, un alcoolisme, un age > 65 ans, une immunodepression, une vie en institu-
tion. Une augmentation de la prévalence de Haemophilius influenzae, de Chlamidia Pneumoniae et
du virus respiratoire syncytial est rapportée en institution. De plus, les patients institutionnalisés
représentent 20 % des cas de tuberculose [9].

Tauzx d’hospitalisation
Selon une étude datant d’une dizaine d’année, les patients de plus de 65 ans, hospitalisés pour
une pneumopathie aigué communautaire se repartissaient de la facon suivante :
— 30.3 % des patients étaient agés de 64-74 ans
— 41.8 % des patients étaient agés de 75-84 ans
— 27.8 % des patients étaient agés de plus de 85 ans [13].
De plus, on a pu voir que sur une population de 944 patients traités ambulatoirement pour une
pneumopathie, seulement 18.4 % étaient agés de plus de 65 ans tandis que sur les 1343 patients
hospitalisés, 58.7 % étaient agées de plus de 65 ans [14].

Les personnes agées représentent donc la plus grande proportion des patients hospitalisés pour
une pneumopathie.

2.2.2.2 Infections urinaires

Incidence

Les infections urinaires peuvent étre jusque vingt fois plus fréquentes chez les patients gés [15],
ce qui en fait selon certains la premiére cause d’infection du sujet agé [8]. Cependant, il s’agit
plus souvent de la seconde cause d’infection [16] et [7]. Il existe fréquemment des bacteriuries
asymptomatiques dont le taux varie selon le lieu de vie entre 15 et 30 % chez ’homme et 25 et
50 % chez la femme. Le taux le plus bas d’infections urinaires et observé a domicile. De plus, on
notera une modification du sex-ratio passant de un homme pour vingt-cinq femmes chez ’adulte
jeune & un homme pour deux a trois femmes chez la personne agée.

La présence d’une sonde urinaire conduit aussi a ’apparition fréquente de bacteriuries asym-
tomatiques (95 % trois jours apres la pose) et augmente jusqua soixante fois le risque d’infection
[17].

La proportion d’infections genito-urinaires passe de 20.5 % chez le patient de moins de 65 ans
a 28.2 % chez le patient de plus de 65 ans [7].

Micro-organismes
La prévalence d’Escherichia coli, trés élevée chez la femme en période d’activité génitale, est

responsable de moins de 50 % des infections urinaires du sujet agé [16] .

Par contre les infections & Proteus spp., & Klebsiella spp. et a cocci Gram + ( & ’exception de
Staphylococcus saprophyticus) sont plus fréquentes chez les sujets agés.

Dans le cas particulier des infections urinaires sur sonde on retrouve principalement FEschere-
chia coli, Providencia stuartii, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis et les enterocoques.
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On retient deux grandes explications au taux élevé d’infections chez le sujet agé : le vieillis-
sement du systéme immunitaire ou immunoscenescence et la dénutrition. A ceux-ci
s’ajoutent d’autres facteurs de risques locaux que nous verrons plus précisement ainsi que des
facteurs généraux individuels das aux comorbidités, fréquentes chez le sujet agé.

3.1 Le vieillissement du systéme immunitaire

Les études actuelles portent essentiellement sur la personne 4gée en bonne santé.

Le vieillissement de l'individu résulte a la fois d’un vieillissement physiologique et du vieillisse-
ment pathologique. Les concepts suivants sont donc & considérer dans le cadre de ces limitations.
Nous allons considérer le vieillissement des différents éléments du systéme immunitaire :

— laltération des barriéres cutanéo-muqueuses

— laltération des cellules souches hematopoietiques
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— laltération de I'immunité innée
— laltération de I'immunité adaptative

3.1.1 Barriéres cutanéo-muqueuses
3.1.1.1 Poumons

Plusieurs altérations surviennent lors du vieillissement physiologique :

— diminution des réflexes protecteurs des voies aériennes

— anomalies mécaniques du trafic mucocilaire avec diminution de la clairance mucocilaire

— baisse de I'immunité locale

— diminution de la production d’acide gastrique.
Oun notera de plus qu’une modification de la flore oropharyngée (causée par une mauvaise hygiéne,
une pression de sélection due aux antibiotiques, une atrophie gastrique et une hypochlorhydrie)
jouerait un role dans I’épidémiologie bactérienne des pneumopathies [18].

3.1.1.2 Tractus urinaire

L’altération due au vieillissement conduit & des modifications mécaniques :
— une diminution de la capacité vésicale
— une diminution du flux urinaire
— un residu post-mictionnel favorisé par une hypertonie prostatique et ’hypotonie du muscle
vésical ou I’atonie vésicale.
De plus, la carence en cestrogéne chez la femme associée a une augmentation du pH urinaire
augmente ’adhérence bactérienne a I’endothélium [8].

3.1.1.3 Digestif

Une fois de plus, de nombreux facteurs expliquent la fréquence des infections digestives (no-
tamment la diverticulose) chez la personne agée :
— Une diminution de l'acidité gastrique ce qui favorise la pullulation microbienne et une ma-
labsorption
— une réduction des tissus lymphoides
— une majoration des troubles fonctionnels coliques [18].

3.1.1.4 Cutané

Une forme particuliére du vieillissement cutané, ou dermatoporose [19] est décrite afin d’expli-
quer la modification de nombreux éléments de la peau conduisant & une fragilité chronique. Plus
généralement, la simple diminution de 1’élasticité de la peau et de la profondeur du tissu sous
cutané augmentent le risque d’effraction donc le risque d’infections [18].

3.1.2 Cellules souches hematopoietiques

Le nombre de cellules souches CD34+ diminue dans le sang périphérique avec ’age. 1l existe
une diminution de leur capacité a s’auto-renouveler et a adhérer & ’environnement de la moélle
osseuse. On observe de plus une réduction de leur capacité a s’orienter vers la lignée lymphoide et
une augmentation de leur orientation myeloide [18].

3.1.3 Immunité innée
3.1.3.1 Polynucléaires neutrophiles

on observe une diminution des capacités fonctionnelles avec I’Age : leurs capacités phagocytaires
et de chimiotactisme s’altérent tout comme leur production d’anion superoxyde. En outre, la sé-
crétion de cortisol non compensée par la sécrétion de déhydroépiandrostérone diminuant avec ’age
favoriserait le dysfonctionnement de ces cellules [18].



3.1. LE VIEILLISSEMENT DU SYSTEME IMMUNITAIRE 11

3.1.3.2 Cellules présentatrices d’antigéne ou CPA

La capacité des cellules dentritiques & se différentier aprés interaction avec les cellules T est
aussi altérée [18].

— diminution de leur nombre

— diminution de leur fonction

— diminution de leur capacité a faire sécreter des cytokines (IFN-vy et II-2) par les cellules T

3.1.3.3 Cellules natural killer ou NK

Leur cytotoxicité diminue ainsi que leur réponse a des stimulations par des cytokines (IL-2,
IL-12, IFN-a, IFN-3, IFN-~) Toutefois, I'organisme compense par une augmentation du nombre
de cellules NK, ce qui permet de maintenir une activité tout a fait comparable & celle d’un sujet
jeune [18].

3.1.3.4 Macrophages

Leur nombre n’est pas modifié mais leur activité de chimiotactisme et de phagocytose sont
diminuées. Leur production de cytokine pro-inflammatoires (IL-143, IL-6, IL-8, TNF-«) augmentent
avec I’age et se font plus longues ; les réponses inflammatoires sont prolongées chez le sujet agé [18].

3.1.4 Immunité spécifique
3.1.4.1 Immunité humorale

Les lymphocytes pro-B diminuent en fréquence et en nombre dans la moélle, leur capacité a
se différencier en cellules pré-B chute également. Toutefois, la quantité de lymphocytes B reste
constante dans le temps, avec une augmentation du nombre de lymphocytes B mémoire et une
diminution de celui de lymphocytes B naifs [20]. On note également un effacement de la distinction
soi/non soi, conduisant a Papparition de MGUS ( monoclonal gammapathy of underterminated
signification ) et de nombreux anticorps non spécifiques d’organe sans traduction clinique

Parallélement, le nombre d’immunoglobulines augmente avec I’age (particuliérement les IgA et
les IgG)

On retiendra surtout que Daltération de 'immunité humorale découle des perturbations de la
collaboration T-B chez le sujet agé [18].

3.1.4.2 Immunité cellulaire

Le glissement vers une population majoritaire en lymphocyte T mémoire se produit parallé-
lement a celle observée dans 'immunité humorale. Une des causes pourrait étre l'involution du
thymus qui est 'un des sites privilégié de maturation des cellules T.

De plus, ces cellules ont une capacité proliférative diminuée. Les lymphocytes T CD8+ ont, en
outre, une tendance exagérée a la producton de cytokines pro-inflammatoires (IFN-gamma, IL-2,
TNF), les infections persistantes favorisant leur accumulation.

La baisse des cellules naives lymphocytes T CD8+ pourrait expliquer la vulnérabilité des su-
jets agés vis-a-vis des pathogeénes intracellulaires. La baisse du nombre de lymphocytes T CD4+
s’accompagne d’une réorientation de la réponse TH1 vers une réponse TH2 avec modification du
profil cytokinique (augmentation I1-4 et IL-10, reduction INF-gamma) [18].
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3.2 La dénutrition

3.2.1 Déficit protéino-energétique

10 & 25% des personnes agées vivant & domicile et prés de 50% des personnes agées vivant en
institution présentent un deficit nutritionnel [21]. La dénutrition et les carences vitaminiques sont
impliquées dans la survenue d’infections [22].

De plus, I’état infectieux dont la réponse inflammatoire est, comme nous ’avons vu, plus pro-
longée chez la personne agée, va induire un catabolisme augmenté, conduisant a une dénutrition
endogéne, entrainant ainsi la personne 4gée dans un cercle vicieux.

3.2.2 Déficit vitaminique

La vitamine A permet le maintien de I'intégrité de I’épithelium respiratoire et gastrique.

La vitamine E a un role dans I’épuration des radicaux libres et dans la composition lipidique
de la membrane cellulaire, elle serait un régulateur de fluidité membranaire. Elle joue également
un role dans la régulation des génes.

La vitamine D a un effet anti-microbien; une carence en vitamine D est une susceptibilité a
Iinfection & Mycobacterium Tuberculosis.

Le déficit en zinc réduit 'immunité non spécifique (polynucléaires neutrophiles, NK, Com-
plément), favorise la baisse de lymphocytes T et B, altére I’hypersensibilité retardée, Pactivité
cytotoxique et la production d’Anticorps. Une supplémentation en zinc diminue I'incidence des
infections.

La carence en fer est associée & une baisse de 'immunité cellulaire et une baisse de 'activité
des polynucléaires neutrophiles [18].
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Le sepsis résulte d’une infection bactérienne, virale, mycosique ou parasitaire. Quatres sites sont
principalement concernés : les infections bronchopulmonaires (40%), abdominales (30%) urinaires
(10%) et les bactériémies primitives (10%). L’agent infectieux en cause est identifié dans environ
50% a 70% des chocs septiques.

La réponse immunologique se déroule en deux phases :

— une réaction inflammatoire pendant laquelle tous les aspects du systéme immunitaire sont
mis en jeu. Les médiateurs conduisent a une activation de I’endothélium vasculaire, des leuco-
cytes, du complément, de la coagulation, de la fibrinolyse. Lors du choc septique, la réponse
inflammatoire est majeure et conduit & une vasoplégie, une fuite capillaire et des lésions
tissulaires multiples responsables des dysfonctions d’organes.

— ensuite, une véritable immunodépression s’installe, avec un prépondérance des cytokines anti-
inflammatoires (IL-4, IL-10) sur les cytokines pro-inflammatoires, une apoptose des lympho-
cytes, une diminution du CMH (complexe majeur d’histocompatibilité) a la surface des mo-
nocytes.

L’inflammation est le résultat de ’activation des composantes humorales et cellulaires du sys-
téme immunitaire.

Les micro-organismes sont reconnus par I’hote et peuvent étre détruits grace a 'action des
composants humoraux de I'immunité acquise ou innée conduisant & la libération de fragments de
leurs membranes qui seront reconnus par les monocytes et les polynucléaires neutrophiles. Ceux-ci
vont alors sécréter de nombreux médiateurs qui vont activer d’autres cellules [23]. Ceci va conduire
& dérégler trois domaines qui interagissent entre eux :

— la coagulation
— l’endothélium
— le systéme cardio-circulatoire.
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4.1 La coagulation activée

Les médiateurs de l'inflammation (TNF-«, IL-6) générent un état pro-coagulant, en stimulant
I’expression du facteur tissulaire & la surface des monocytes et des cellules endothéliales ce qui active
la voie extrinséque de la coagulation. La concentration des protéines anticoagulantes (proteines C et
S, antithrombine IIT) chute lors du sepsis. Les capacités fibrinolytiques habituelles sont également
diminuées.

Il se créée donc des dépots disséminés de fibrine et des microthrombi. Ceci conduit a la de-
faillance d’organes [23].

4.2 Endothélium

Celui-ci joue de multiples roles : il régule la tonicité vasculaire, maintient la fluidité sanguine,
intervient dans I’équilibre pro/anti-inflammatoire local, participe a la neoangiogenése et est sujet a
une mort programmeée. Dans le sepsis sévére, son activation par les cytokines induisent son état pro-
coagulant et "adhesion cellulaire des leucocytes; la transmigration des ponynucléaires neutrophiles
dans les tissus infectés est augmentée. De plus, le TNF-a va augmenter la permeabilité vasculaire.

Sous leffet de ’hypoxie et des cytokines, un apoptose endothéliale va avoir lieu et va renforcer
les phénoménes pro-inflammatoires [23].

4.3 Troubles cardiocirculatoires

L’hypotension artérielle observée dans les états septiques graves est a la fois une hypovolémie
relative due a la vasodilatation et une hypovolémie vraie due a I’hyperperméabilité capillaire. Sans
compter sur la defaillance myocardique qui peut venir aggraver I’hypotension.

La vasoplégie est la conséquence du relargage par ’epithélium de NO et de prostaglandines,
deux puissants vasodilatateurs. Le NO a d’autres effets; il va entrer dans la formation d’ions su-
peroxydes pour former des radicaux libres, entrainant la destruction des membranes de cellules. Le
NO va de plus bloquer la respiration mitochondriale provoquant une déplétion en ATP (adénosine-
triphosphate). De plus, le NO présente une activité anti-agrégante plaquettaire.

La dysfonction myocardique évolue en deux phases : au début le débit cardiaque augmente afin
de maintenir la pression de perfusion des organes. Par la suite, & défaut de remplissage adapté,
le débit cardiaque va diminuer, favorisé par une defaillance cardiaque. Sa reversion compléte est
observée en 7 & 10 jours chez les survivants [23].



Chapitre 5

Difficultés diagnostiques

Une évaluation soigneuse des signes de syndrome de réaction inflammatoire systémique (SIRS)
est essentielle chez les personnes agées, car ces patients présentent des difficultés pour le diagnos-
tic du sepsis [5]. La fiévre, signe cardinal d’infection, est absente ou discréte chez 20 & 30 % des
infections sévéres de la personne agée [8].

En outre, les manifestations non spécifiques sont fréquentes et incluent : confusion, asthénie,
anoréxie, malaise, incontinence urinaire et chutes. On retrouve moins souvent que chez les plus
jeunes une tachycardie ou une hypoxémie. Cependant, la tachypnée et ou 1’altération des fonctions
supérieures sont plus fréquentes [5].

A ces difficultés s’ajoutent les problémes causés par la complexité de réalisation des examens
complémentaires, le patient étant parfois peu coopérant ou grabataire, ’analyse de crachats, d’urine
se voit faussée par des prélévements de mauvaise qualité. Les radiographies pulmonaires sont diffi-
ciles d’interprétation & cause des patients malpositionnés [5].

On note tout de méme que 95% des fidvres d’origine indeterminée sont identifiées chez les pa-
tients agés (contre 66% chez les patients plus jeunes) se repartissant principalement en infections
(30%) maladie inflammatoire multisystémique et maladie de Horton (30%) et cancer (20%) |5].

Les difficultés diagnostiques des infections chez le sujet 4gé imposent deux attitudes pratiques :

— évoquer la possibilité d’une infection débutante, ou en cours, devant toute manifestation
clinique atypique ou inhabituelle chez une personne agée au préalable en bon état de santé;

— recourir rapidement aux examens paracliniques permettant de faire avancer I’hypothése d’une
maladie infectieuse lorsque celle-ci est soulevée, mais que les signes cliniques ne permettent
pas de Daffirmer, afin de ne pas perdre de temps dans la mise en route du traitement anti-
infectieux.
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Antibiotiques et personnes agées
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Le déclin fonctionnel inévitable qui survient chez toutes les personnes agées, a des ages différents
selon leurs antécédents, est un facteur expliquant en grande partie les modifications pharmacoci-
nétiques observées. On notera de plus que la polypathologie et la polymedication, fréquentes chez
le sujet agé, influera également sur ces changements que nous devons prendre en compte dans les
prescriptions quotidiennes [12].

6.1 Modifications de ’absorption

Plusieurs facteurs expliquent les modifications de ’absorption gastrique :

Paugmentation du pH gastrique (qui est aussi, comme nous l’avons vu dans le chapitre
1.3.1.1.1 a la page 10, un facteur favorisant les infections pulmonaires)

— la diminution de la surface digestive

— l’allongement du temps moyen de vidange gastrique

— la diminution de la motilité gastro-duodénale.

Pourtant, on note une absence de modification de la biodisponibilité des drogues chez la per-
sonne agée. Cela est di au fait que les effets précités se compensent (I’allongement du temps de
vidange gastrique permet de pallier & la diminution de la surface d’absorbtion). On retiendra sur-
tout que si la quantité de médicament absorbée n’est pas modifiée, ils sont absorbés de maniére
retardée [24].

6.2 Modifications du transport et de la distribution

Chez la personne agée, on retrouve une augmentation de la masse grasse, et une diminution de la
masse liquidienne, ce qui conduit & des modifications des volumes de distribution des médicaments.

17
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Les composés hydrosolubles sont donc & risque de surdosage, tandis que les composés lipososuble,
s’accumulent et ont une activité différée. La dénutrition (Partie 1.3.2, page 12) conduit & une
diminution de l'albumine et donc une augmentation de la fraction libre des composés & affinité
protéique, risque, une fois de plus, de surdosage [12].

6.3 Modifications du métabolisme hépatique

Les capacités hépatiques & métaboliser beaucoup de médicaments diminuent avec I’dge chez
I’homme ; ceci est di & la diminution de la masse hépatique et du flux sanguin dans le foie. Mais
I'intensité de ces variations est soumise & des facteurs génétiques et environnementaux multiples
[12].

6.4 Modifications de ’excrétion rénale

Le flux sanguin rénal diminue, ainsi que le nombre de néphron et la filtration glomérulaire.
Toutefois, ceci est trés variable d’un individu a l'autre, 'adaptation des doses doit donc se faire
sur des paramétres individuels; la clairance de la créatinine calculée selon la méthode MDRD ou
de Cockcroft et Gault. Une diminution systématique de posologie ne se justifie pas car elle induit
un risque d’inefficacité [12].

6.5 Mode d’administration

La voie orale doit étre privilégiée. L’efficacité est souvent comparable a la voie parentérale. En
outre, le capital veineux est parfois diminué et le risque d’infection sur cathéter n’est pas négligeable
[17].

6.6 Conduite i tenir

— Une réduction des doses doit étre envisagée en cas de réduction notable de la masse maigre
I’évaluation de la fonction rénale doit étre réalisée pour déterminer la dose unitaire et I'inter-
valle entre deux administrations

— la voie orale est a privilégier

la durée de I’antibiothérapie n’est pas différente de celle de I'adulte jeune [25].
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Nous allons rappeler ici les recommandations concernant la prise en charge anti-infectieuse de
la personne agée, dans trois situations cliniques courantes :

1 Les infections respiratoires basses
2 Les infections urinaires

3 Les érysipéles

7.1 Pneumopathies aigues communautaires

La prise en charge est codifiée dans les recommandations récentes de "AFFSAPS et de la
SPILF, dans une mise au point datant de juillet 2010 [26]. Celles-ci précisent la molécule, la voie
d’administration et la dose & utiliser selon la situation clinique.

Streptoccocus pneumoniae est le germe le plus fréquent, en cause dans 30% & 47% des cas ; bien
qu’on rencontre fréquemment des bactéries atypiques. Dans le cas particulier de la pneumopathie
aigué communautaire post-grippale :

— les bactéries a prendre en compte sont Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,

Haemophilus influenzae et les streptocoques du groupe A.

— Les bactéries atypiques ne semblent pas jouer de role

L’antibiothérapie doit étre instaurée dés le diagnostic porté (idéalement dans les 4h), et son
efficacité doit étre réevaluée & 48-72h. La voie orale est & privilégier quand elle est possible; et
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surtout, comme nous venons de le voir, Streptococcus pneumoniae doit étre systématiquement pris
en compte.

7.1.1 Sujet agé ambulatoire, sans signe de gravité (hors institution)

— amoxicilline + acide clavulanique : 1g*3/j
— OU ceftriaxone 1g/j (SC, IM ou IV si voie orale impossible)
— OU fluoroquinolone anti-pneumococcique (levofloxacine 500mg/j)

On ne prescrira pas de fluoroquinolone anti-pneumococcique si une antibiothérapie par fluoro-

quinolone a déja été prescrite dans les 3 mois précedents ou si le patient est sous corticothérapie
au long court car cela augmente le risque de tendinopathie.

7.1.2 Sujet agé hospitalisé

amoxicilline + acide clavulanique : 1g*3/j

— OU ceftriaxone 1g/j (SC, IM ou IV si voie orale impossible)

— OU cefotaxime 1g*3/j

OU fluoroquinolone anti-pneumococcique (levofloxacine 500mg/j)

Les fluoroquinolones anti-pneumococcique sont & utiliser avec prudence chez les patients hos-
pitalisés en institution & cause d’un risque de transmission de souches resistantes.

7.1.3 Sujet jeune, sujet 4gé ou sujet avec co-morbidité(s)

Si Streptococcus pneumoniae est fortement suspecté, c’est a dire si ’on note la présence de cocci
a Gram positif & I’examen direct de PECBC et/ou une antigénurie du pneumocoque positive et
une antigénurie de Legionella négative le traitement sera :

— amoxicilline 1g*3/j

7.1.4 Pneumopathie aigué communautaire grave

Le patient est hospitalisé en unité de soins intensifs ou de réanimation. Le traitement débuté
est une bi-antibiothérapie associant :

— C3G (céfotaxime 1-2g*3/j perfusion IV ou ceftriaxone 1-2g/j IV)

— plus macrolide IV (spiramycine)

— OU plus fluoroquinolone anti-pneumococcique (levofloxacine 500mg*2/j)

7.2 Infections urinaires

Il s’agit principalement de la prise en charge des pyélonéphrites des personnes agées; dont les
recommandations ont été detaillées par ’AFFSAPS en 2008 [27].

On distingue deux niveaux d’infections urinaires :

— les infections urinaires simples : par définition, ce sont des IU survenant chez des patients ne
présentant pas de facteur de risque de complication. En pratique, elles ne concernent que la
femme sans terrain particulier et sans comorbidité. Les IU simples comprennent les cystites
aigués simples et les pyélonéphrites aigués simples.

— les infections urinaires compliquées : Les facteurs de risque de complication sont :

a les anomalies organiques ou fonctionnelles de 1’arbre urinaire, quelles qu’elles soient
(résidu vesical, reflux, lithiase, tumeur, acte récent, ...);

b certaines situations pathologiques (diabéte, immunodépression, insuffisance rénale, ...) ;
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¢ certains terrains physiologiques (homme, sujet agé avec comorbidité, grossesse). Chez
I’homme, les IU sont systématiquement & considérer comme compliquées du fait de la
fréquence des anomalies anatomiques ou fonctionnelles sous-jacentes. Chez eux, toute
cystite (sauf cas exceptionnel) et toute pyélonéphrite doivent étre considérées et traitées
comme des prostatites aigués. Le sujet gé est défini arbitrairement dans les publications
par tout individu de plus de 65 ans. Il est cependant préférable de prendre en compte
I’age physiologique plutot que celui de ’état civil. En conséquence, une cystite surve-
nant chez une femme de plus de 65 ans n’ayant aucune comorbidité est & considérer et
A traiter comme une cystite simple.

Les IU compliquées regroupent les cystites compliquées, les pyélonéphrites compliquées et les pros-
tatites.

7.2.1 Pyelonéphrite aigué simple

Le traitement probabiliste est une monothérapie :

— C3G (ceftriaxone IV /IM, cefotaxime IV/IM)

— OU fluoroquinolone per os (ciprofloxacine ou levofloxacine ou ofloxacine) ou IV si voie entérale
impossible

— En cas de sepsis grave ou de choc septique, ’hospitalisation est indiquée avec ajout d’un
aminoside (gentamicine ou netilmicine ou tobramicyne ) pendant 1 & 3 jours

La préscription de quinolone dans les 6 mois précédents expose  la selection de souches moins

sensibles et constitue une limite & 'utilisation des quinolones.

7.2.2 Pyelonéphrite aigué compliquée

Les recommandations de traitement inital sont les mémes que dans le cas de la pyelonéphrite
simple. La seule différence concerne la réalisation d’examens complémentaires supplémentaires.

7.2.3 Prostatite aigue

Les recommandations de traitement initial sont les mémes que dans le cas de la pyelonéphrite
simple.

7.3 Infections cutanées

7.3.1 Dermo-hypodermide non nécrosante : érysipéle

La recommandation la plus récente date de 2000, publiée par la SPILF [28§].

Le traitement de référence est la penicilline G injectable, mais elle comporte des contraintes
d’hospitalisation et des risques iatrogénes diis aux injections.

Oun utilisera alors ’amoxicilline a la dose de 3 & 4.5g/j en 3 prises.

Une alternative est ’utilisation de pristinamycine a la dose de 2 & 3g/j

7.3.2 Dermo-hypodermite nécrosante

Il convient de souligner I'importance du traitement chirurgical qui est une urgence.

Sur le plan antibiothérapique on distingue deux situations :

— La dermo-hypodermite nécrosante des membres et de la région cervico-faciale dont le traite-
ment associe :

a penicilline G
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b et clindamycine ou rifampicine

— La dermo-hypodermite nécrosante de I’abdomen et du périné dont le traitement associe :
a une ureidopenicilline
b et du metronidazole

¢ on ajoutera un aminoside en cas d’immunosuppression



Résumé partie I

Le sepsis est une pathologie prédominante chez la personne agée.

C’est une cause importante de décés et de perte d’autonomie.

L’immunosenescence explique en partie cette situation, avec une altération du systéme
immunitaire local au niveau des barriéres cutanéo-muqueuses, de I'immunité innée et spécifique.
La dénutrition favorise la prévalence élévée du sepsis dans cette population.

Les infections pulmonaires sont les plus fréquentes, suivies par les infections urinaires,
abdominales et cutanées.

Les germes rencontrés sont plus nombreux et variés que chez le sujet jeune.

Le sepsis résulte d’'une cascade inflammatoire qui s’emballe et se pérénise chez la personne agée.
Le diagnostic de I’état septique est difficile avec de nombreuses formes frustres et tout
événement intercurrent doit faire suspecter une infection sous-jacente.

Le choix des antibiotiques doit étre adapté aux pathologies, et & la plus grande variété de
germes rencontrés chez la personne agée.

La dose des molécules utilisées doit prendre en compte les facteurs individuels que sont la
dénutrition et la fonction rénale.

La voie per os est souvent a privilégier en premiére intention.







Deuxiéme partie

Analyse de la situation
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La premiére partie de notre étude est analytique. Elle a pour but de définir les points de
la prise en charge des personnes agées septiques qui peuvent étre améliorées, en accord avec les
recommandations.

Nous allons donc présenter ici la méthode de notre étude et ses résultats. Nous en tirerons les
points objectivement améliorables de la prise en charge.






Chapitre 1

Matériel et méthodes

Sommaire
1.1 Critéres de choix de la population . .. ... ... ........... 29
11 Age ..o 29
1.1.2 Lieu . . . . o o e e e 29
1.1.3 Période . . . . . . . e 29
1.1.4 Paramétres déterminant le sepsis . . . . . . . . ... ... 29
1.2 Meéthode de consultation des dossiers . . . . . ... ... ... .. 30
1.3 Données recueillies . . . . . . . 0 0 0 i it it e e e e e e e e e 30

Il s’agit en premier lieu d’une étude rétrospective unicentrique

1.1 Critéres de choix de la population

1.1.1 Age

Comme nous 'avons vu dans la section 1.1.1 & la page 3, définir les contours de la population
agée n’est pas chosée aisée. Ainsi, nous avons retenu la définition OMS de «vieillards» et de «grands
vieillardsy qui a ’avantage d’étre facilement exploitable, au contraire des définitions plus subjectives
prenants en compte ’age physiologique et non réel. La population sélectionnée est donc celle des
patients de plus de 75 ans.

1.1.2 Lieu

Les patients sont des consultants du service d’accueil des urgences de I’hépital Bon
Secours a Metz.

1.1.3 Période

Il nous a fallu déterminer une période raisonnable d’analyse, & la fois récente et peu étendue
compte tenu de 'important renouvellement du personnel médical du service des urgences.
La période choisie couvre du 1°* juillet 2010 00h00 au 31 décembre 2010 23h59.

1.1.4 Paramétres déterminant le sepsis

Comme nous ’avons vu dans la partie 1.5 & la page 15, 20% & 30% des patients 4gés n’ont
pas de fievre lors d’un épisode septique. Ce paramétre reste, toutefois, le plus pratique et le plus
exploitable pour identifier les patients septiques. Il fait d’ailleurs partie des paramétres & analyser

29
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pour remplir les critéres de syndrome de réponse inflammatoire systématisée défini au chapitre
1.1.2 a la page 3.

Ainsi, conscients de ce biais, mais incapables de définir un critére plus fiable, nous avons décidé
de choisir le critére de fievre pour le depistage des patients agés septiques.

Nous avons donc inclus les patients ayant présenté a un moment quelconque de leur
passage au SAU, une fiévre > 38 °C.

1.2 Méthode de consultation des dossiers

Le service d’accueil des urgences de I’hépital Bon Secours est totalement informatisé. Le logiciel
utilisé, tout comme dans la plupart des services d’accueil des urgences de Lorraine est Resurgence(©).

Ce systéme permet de stocker tout le dossier médical des patients consultants aux urgences, a
I’aide d’un simple navigateur internet de type Firefox(©) ou Internet Explorer(c).

Nous avons donc bénéficié d’un accés & ce logiciel et & sa base de donnée pour ce travail de
recherche.

Dans un premier temps, le logiciel permet une recherche des dossiers par une série de critéres
parmi lequels nous devions choisir les plus pertinents pour notre étude, que I’on peut associer par
des sytémes logique booléens (critére 1 et critére 2, critére 1 ou critére 2 etc)

Ainsi donc nous avons choisi les critéres mentionnés précédemment pour extraire les dossiers
dignes d’intérét.

La fiévre n’étant pas un critére spécifique de 'infection, nous avons consulté les dossiers un par
un afin de déterminer si la consultation du patient au service d’accueil des urgences relevait d’une
affection infectieuse ou non.

Pour cela nous avons utilisé les diagnostics PMSI entrés par les médecins prenant en charge
le patient a la cloture du dossier.

Nous avons donc pu recueillir une liste de dossiers répondant & notre objectif de départ : des
personnes agées en état septique

1.3  Données recueillies

Il est important de choisir et de recueillir des données exploitables, pertinentes, et sur lesquelles
une action est possible au niveau du service d’accueil des urgences.

Nous avons donc choisi de regrouper de nombreuses données pour definir plus facilement 1’axe
ultérieur de formation.

Ainsi, nous avons consigné dans un tableau Libre Office Calc(©) pour chaque patient inclu :

DES ELEMENTS EPIDEMIOLOGIQUES :

— ’age

— le sexe

— le motif de consultation

— le temps de passage aux urgences (comprenant le temps passé¢ & 'UHCD)

— le diagnostic retenu

— si le patient était adressé par son médecin traitant ou s’il consultait spontanément

DES ELEMENTS SEPTIQUES :
— la température & l'arrivée
— la fréquence cardiaque
— la fréquence respiratoire
— le nombre de leucocytes quand celui-ci était dosé

définissant 1’état de SIRS
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la tension artérielle systolique et diastolique

— son évolution si celle-ci venait & chuter ou & se modifier significativement
— la valeur de la PCR quand celle-ci était dosée

— la valeur de la PCT quand celle-ci était dosée.

DES ELEMENTS THERAPEUTIQUES :

— le delai entre 'arrivée du patient et la mise en route d’une antibiothérapie
— Dl'antibiothérapie débutée

— Le dosage de 'antibiothérapie débutée

— la voie d’administration des antibiotiques

l’orientation du patient & la sortie du service d’accueil des urgences.

Il est & noter que les paramétres recueillis sont la premiére valeur apparaissant dans le dossier
du service d’accueil des urgences, ce qui nous permet ainsi de constater s’il existe une évolution
durant leur passage dans le service.

De plus, les dossiers ont étés analysés pour relever des évolutions favorables ou défavorables des
patients, et constater la stabilisation d’un état septique ou l'aggravation d’un état précaire.
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33



34 CHAPITRE 2. RESULTATS

2.1 Description épidémiologique

La population totale rapportée par le logiciel Resurgence(©) lorsque les critéres d’age, de période
et d’hyperthermie lui étaient indiqués, s’éléve a 320 patients. Toutefois, aprés analyse des dossiers,
seuls 189 consultaient pour un probléme septique parmi cette population. On en déduit donc que
59 % des patients de plus de 75 ans consultant aux urgences et présentant de la fiévre ont un
probléme septique diagnostiqué.

14 % (n=27) des patients avaient consulté leur médecin traitant avant de se présenter au service
d’accueil des urgences.

2.1.1 Age

L’age moyen était de 83,45 ans + 5,18 ans, avec une médiane de 84 ans.

2.1.2 Sexe

La population regroupait 49 % (n=93) de femmes et 51 % d’hommes (n=96).

2.1.3 Pathologies

Les diagnostics retenus par les médecins urgentistes comportaient, :

- 55 % (n=103) d’infections respiratoires basses

- 12,2 % (n=23) d’infections des voies urinaires

- 10 % (n=19) d’infections & point de départ abdominal (incluant cholecystite, agiocholite,
sigmoidite, peritonite et colite & Clostridium difficile)

- 7,3 % (n=14) d’infections cutanées

- 0,5 % (n=1) d’arthrite septique

15 % (n=29) d’infections d’origine indeterminée.

2.1.4 Temps de passage

La moyenne de temps passé dans le service (comprenant aussi le temps passé par les patients
en UHCD, qui depend du service des urgences) est de 8h29.

2.2 Description septique

2.2.1 Paramétres cliniques
2.2.1.1 Température corporelle

La température du patient était reportée dans 100 % des dossiers consultés. Celle-ci étant nos
paramétres d’inclusion, ce resultat était attendu.

— En moyenne la température & ’admission était de 38,49 °C + 0,94 °C

— La médiane & 38,5 °C

- 17,5 % (n=33) des patients ne présentaient pas de fiévre initialement, celle-ci est apparue
plus tard lors de leur prise en charge au SAU

- 15,9 % (n=30) avaient une premiére température mesurée entre 38 °C et 38,2 °C

— donc au total, 33,4 % (n=66) des patients avait une température strictement inférieure & 38,3
°C lors du debut de leur prise en charge.
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2.2.1.2 Fréquence cardiaque

La fréquence cardiaque était présente dans 99 % (n—=187) des dossiers. L’absence de celle-ci et
des autres paramétres (pression artérielle, fréquence respiratoire) dans un dossier s’explique par
le fait que ce patient était initialement dirigé vers la filiére traumatologique. Pour I'autre dossier,
nous n’avons pas retrouvé d’explication & I’analyse, il s’agit sans doute d’un oubli de report sur le
logiciel.

— En moyenne la fréquence cardiaque était & 99,6 bpm + 20,4 bpm

— La médiane était & 100 bpm

- 72,5 % (n—=137) des patients avaient une fréquence cardiaque strictement supérieure a 90,

comme décrit dans les critéres de SIRS (partie 1.1.2 page 3).

2.2.1.3 Pression artérielle

La pression artérielle était indiquée dans 99,5 % des dossiers (absente du dossier «arthrites ).

— la pression artérielle systolique était en moyenne a 137,52 mmHg + 28,74 mmHg.

— la pression artérielle diastolique était en moyenne a 72,67 mmHg + 14,56 mmHg.

- 4,7 % (n=9) des patients sont arrivés avec une préssion artérielle systolique strictement
inférieure & 90 mmHg, donc en probable état de sepsis sévére.

— 4,7 % (n=9) des patients ont vu leur pression artérielle systolique chuter durant leur prise en
charge en dessous de 90 mmHg.

— il y eu donc au moins 9,5 % de patients en état de sepsis sévére, dont la moitié a évolué vers
cet état lors de sa prise en charge.

2.2.1.4 Fréquence respiratoire

La fréquence respiratoire était reportée dans 37,3 % (n=70) des dossiers; elle était en moyenne
de 27,5/min £ 8/min.

2.2.2 Paramétres biologiques
2.2.2.1 Leucocytes

Ils ont étés dosés chez 100 % des patients et leur valeur est retrouvée dans 97 % (n=183) des
dossiers. Les 6 résultats absents sont dis, soit & un defaut de report du resultat du laboratoire
sur le dossier resurgence, soit & un transfert rapide du patient avant 'obtention de la totalité du
bilan biologique, soit au décés précoce du patient et & la cloture du dossier avant les resultats des
analyses.

— en moyenne ils étaient dosés & 14823 /mm?® + 8527/mm?

- la médiane est & 13650/mm3

- 70 % (n=127) des patients présentaient un taux de leucocyte compatibles avec les critéres

de SIRS (partie 1.1.2 page 3), soit des leucocytes supérieurs & 12000/mm? ou inférieurs a
4000/mm?

2.2.2.2 PCR

La valeur de la PCR est retrouvée chez 82 % (n=155) des patients, elle a été dosée chez 97 %
(n=183) patients :

— dans 97 % (n=151) des cas elle était supérieure a 5 mg/1

— dans 71 % (n=111) des cas elle était supérieure a 50 mg/1

— la moyenne était de 124,34 mg/l + 103,9 mg/1

- la médiane était a 101,5 mg/1.

2.2.2.3 PCT

La PCT était dosée dans 26 % (n=49) des cas :
— en moyenne elle était dosée & 3,12 ng/ml
- la médiane était & 0,67 ng/ml
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— seuls 63 % des patients avaient un taux significatif supérieur a 0,5 ng/ml.

2.3 Eléments thérapeutiques

2.3.1 Orientation du patient

- 1,6 % (n=3) des patients sont décédés au service d’accueil des urgences
- 7.4 % (n=14) des patients sont rentrés a domicile
- 91 % (n=172) des patients ont été hospitalisés

2.3.2 Delai de I'antibiothérapie

En moyenne, lorsqu’elle était initiée aux urgences, ’antibiothérapie était débutée 4h39 aprés
I’arrivée des patients.

2.3.3 Généralités sur ’antibiothérapie

Avant d’étudier I’antibiothérapie dans les cinq grandes situations cliniques ( décrites partie
11.2.1.3 page 34) nous allons exposer quelques considérations générales sur I'usage des antibiotiques
chez la personne agée septique.

72 % (n=136) des patients ont eu une antibiothérapie débutée aux urgences dont :

— 74 % (n=101) des patients ont re¢u une mono-thérapie

— 23 % (n=32) des patients ont regu une bi-thérapie, certaines correspondantes a un changement

de monothérapie pendant la prise en charge, le plus souvent aprés les reléves médicales du
soir ou du matin.

- 3% (n=3) des patients ont re¢u une tri-thérapie. celle-ci correspond dans 2 cas au changement

d’un mono-thérapie par amoxicilline-acide clavulanique en une bi-thérapie par ceftriaxone-
metronidazole, et dans un cas en une veritable tri-thérapie par ceftriaxone-olfocet-vancomycine.

FIGURE 2.1 — Repartiton quantitative des antibiothérapies
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Dix molécules différentes ont étés prescrites, nous verrons successivement par classe, la propor-
tion, le dosage et la voie d’administration utilisée.

2.3.3.1 p-lactamines

Il y eu 123 prescriptions de $-lactamines dont 78 % (n=96) en IV et 22 % (n=27) per os

Amoxicilline
- 1,5 % (n—=2) des patients ont regu de I’amoxicilline
— 50 % (n=1) par voie IV, 50 % par voie per os
— la dose était dans 100 % des cas de 1g

Amoxicilline - acide clavulanique
- 53 % (n=48) des patients ont requ de ’amoxicilline-acide clavulanique
- 59 % (n=46) des prescritions étaient par voie IV, 41 % (n=20) per os
— La dose était de 1g dans 80 % (n=58) des cas, de 2g dans 20 % (n=14) des cas.
— Les prescriptions de la dose 2g étaient toutes par voie IV

Ceftriaxone
- 35 % (n=72) des patients ont regu de la ceftriaxone
— La dose était de 1g dans 83 % (n=40) des cas, de 2g dans 17 % (n=8) des cas.

Pipéracilline - tazobactam
- 0,7 % (n=1) des patients ont regu l’association pipéracilline - tazobactam
— La dose était de 4g.

2.3.3.2 Quinolones

Il y eu 31 prescriptions de quinolones dont 80 % (n=25) en IV et 20 % (n=6) per os

Levofloxacine
— 13 % (n=18) des patients ont regu de la levofloxacine
72 % (n—13) des prescriptions étaient par voie IV, 28 % (n—>5) per os
— La dose était de 500 mg

Ofloxacine
- 13 % (n=12) des patients ont regu de I’ofloxacine
- 91 % (n=11) des prescriptions étaient par voie IV, 9 % (n=1) per os
— La dose était de 200 mg

Ciprofloxacine
- 0,7 % (n=1) des patients ont regu de la ciprofloxacine
- 100 % (n=1) des prescriptions étaient par voie IV
— La dose était de 200 mg

2.3.3.3 Synergsitines

Pristinamycine
— 3 % (n=4) des patients ont regu de la pristinamycine
— La dose était de 1g
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FIGURE 2.2 — Familles d’antibiothérapie et voie d’administration

2.3.3.4 Nitroimidazolés

Metronidazole
— 10 % (n=14) des patients ont requ du metronidazole
— 100 % (n=14) des patients ont étés traités IV
— La dose était de 500mg

2.3.3.5 Glycopeptides

Vancomycine
- 0,7 % (u=1) des patients ont regu de la vancomycine
— 100 % (n=1) des patients ont étés traités IV
— La dose était de 1g

2.3.4 Antibiothérapie selon le foyer infectieux présumé
2.3.4.1 Infections respiratoires basses

Comme indiqué partie I1.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 103 cas d’infections respiratoires
basses.

Absence d’antibiothérapie
23 % (n=24) des patients n’ont pas recu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences. Ce
chiffre regroupe les patients suspects de bronchite et les patients hospitalisés rapidement.

Il y eu 92 prescriptions d’antibiotiques dont 83 % (n=77) par voie IV.

Mono-thérapies
— Amoxicilline 2 % (n=2)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 43 % (n=45) dont plus de 20 % (n=10) a la dose de 2g.
— Levofloxacine : 5 % (n=>5)

Ceftriaxone : 13 % (n=14)

Bi-thérapies
— Amoxicilline + acide clavulanique ET levofloxacine : 4 % (n=4)
— Amoxicilline + acide clavulanique ET ofloxacine : 1 % (n=1)
— Ceftriaxone ET levofloxacine : 5 % (n=6)
— Ceftriaxone ET oflocet : 2 % (n=2)
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2.3.4.2 Infections des voies urinaires

Comme indiqué partie 11.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 24 cas d’infections des voies
urinaires.
Il y eu 24 prescriptions d’antibiotiques, dont 79 % (n=19) par voie IV.

Absence d’antibiothérapie
26 % (n=6) des patients n’ont pas re¢u d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.

Mono-thérapies
- Ofloxacine : 9 % (n=2)
— Levofloxacine : 4 % (n=1)
— Ceftriaxone : 18 % (n=4)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 18 % (n=4)

Bi-thérapies
— Amoxicilline + acide clavulanique ET metronidazole : 4 % (n=1)
— Ceftriaxone ET levofloxacine : 4 % (n=1)
— Ceftriaxone ET oflocet : 13 % (n=3)

Tri-thérapies
Ceftriaxone ET ofloxacine ET vancomycine : 4 % (n=1)

2.3.4.3 Infections abdominales

Comme indiqué partie 11.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 19 cas d’infections & point de
départ abdominal.

Absence d’antibiothérapie
20 %(n=4) des patients n’ont pas regu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.

Mono-thérapies
- Ofloxacine : 5 % (n=1)
— Metronidazole : 5 % (n=1)
— Ceftriaxone : 5 % (n=1)
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— Amoxicilline + acide clavulanique : 5 % (n=1)

Bi-thérapies
Ceftriaxone ET metronidazole : 50 % (n=9)

Tri-thérapies
Amoxicilline + acide clavulanique PUIS ceftriaxone ET metronidazole : 10 % (n=2)

2.3.4.4 Infections cutanées

Comme indiqué partie I11.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 14 cas d’infections a point de
départ cutané.

Absence d’antibiothérapie
28 % (n=4) des patients n’ont pas regu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.
11 antibiothérapies ont étés prescrites, donc 45 % IV (n=5).

Mono-thérapies
— Pristinamycine : 14 % (n=2)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 50 % (n=7)

Bi-thérapies
Amoxicilline + acide clavulanique ET metronidazole : 7 % (n=1)

2.3.4.5 Infection sans foyer indentifié ou présumé

Comme indiqué partie 11.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 29 cas d’infection sans foyer
identifié ou présumé.

Absence d’antibiothérapie
52 %(n=15) des patients n’ont pas regu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.

Mono-thérapies
— Ceftriaxone : 12 % (n=4)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 24 % (n=7)
— Levofloxacine 3 % (n=1)

infection sans faver

Infection abdominale

W Trithérapie
Bithérapie

B Maonathérapie

B Sans antibiothérapie

Infection cutanée

Infection urinaire

Infection respiratoire basse

0%  20%  40%  60% B80% 100%

FIGURE 2.4 — Infections et proportion de multi-thérapie
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Bi-thérapies
— Piperacilline + tazobactam ET ciprofloxacine : 3 % (n=1)
— Ceftriaxone ET metronidazole : 3 % (n=1)
— Ceftriaxone ET oflocet 3 % (n=1)

2.3.5 Sous groupe des infections respiratoires basses, des infections uri-
naires et des infections cutanées

Dans ce sous-groupe on note :
— il y eu 125 prescriptions dont :
— 20 % (n=25) per os
- 80 % (n=100) IV
— et 104 traitement dont :
— 80 % (n=84) de mono-thérapies
- 19 % (n=19) de bi-thérapies
- 1% (n=1) de tri-thérapies
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Il y aurait de nombreuses remarques a faire sur les resultats retrouvés lors de cette étude. Nous
allons nous concentrer sur des éléments pertinents permettant de mieux comprendre la prise en
charge actuelle pour en extraire ceux qui peuvent étre améliorés.

3.1 Description épidémiologique

De maniére étonnante, nous retrouvons une répartition équilibrée entre les patients féminins et
masculins, avec une répartition trés proche de 50 % / 50 %. Or, dans notre tranche d’age (patients
de plus de 75 ans) selon les données de 'INSEE [2], la proportion de femmes est, en 2010, de 63%.
Les hommes 4gés semblent donc plus souvent malades que les femmes, et consultent plus souvent
aux urgences.

La moyenne d’age des patients masculins est de 82,5 ans, tandis que celle des femmes est de
84,4 ans.

La moyenne d’age est élevée & 83 ans avec un écart type de 5 ans, la population étudiée est
donc d’un age assez avancé.

La fiévre n’est pas spécifique d’un état septique. Loin de 1, puisque nous ’avons vu, 41% des
patients avaient de la fievre mais n’ont eu aucune infection diagnostiquée. En outre 17,5% des
patients septiques ne présentaient pas de fiévre a 'arrivée aux urgences, ce qui est considérable. De
plus, selon les données des études, 20% a 30% (partie 1.5 page 15) des patients agées n’ont pas de
fievre lors d’un épisode infectieux. Ce qui, théoriquement, nous améne & un taux d’environ 37 %
de patients agés consultant au SAU de Metz et n’étant pas fébriles, mais présentant tout de méme
une infection. La difficulté diagnostique n’est donc pas sous estimée et le tri sur des paramétres
purements cliniques est impossible.

Le temps moyen de passage (8h29) dans le service est long, mais il prend en compte les patients
hébergés quelques heures voire quelques jours & P'UHCD et refléte la difficulté de trouver des lits
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d’hospitalisation pour ces patients. Ce chiffre est & mettre en relation avec le taux de 91% de
patients hospitalisés qui est lui aussi, trés élevé et souligne la gravité de I'infection de la personne
ageée.

3.2 Description septique

Les paramétres permettant de définir I’état de SIRS ne sont pas présents dans tous les dossiers.
celui-ci pouvait étre établi a l’aide des quatres paramétres (partie 1.1.2 3) uniquement dans 35%
(n=67) des cas. L’oubli le plus fréquent étant la fréquence respiratoire notée dans 37,3% des dos-
siers. Toutefois, méme sans cette donnée, 85% (n=160) des patients avaient des critéres de SIRS.
Nous pouvons donc facilement concevoir qu’avec la mesure systématique de la fréquence respira-
toire, ce calcul pourrait étre plus sensible.

L’evolution vers le sepsis sévére s’est faite chez 9 patients, qui, pourtant, ne présentaient pas, au
vu du dossier, d’éléments permettant d’expliquer cette dégradation. Il a été difficile d’évaluer la ra-
pidité de la prise en charge de cet état, les presciptions étant souvent marquées dans le dossier bien
aprés le remplissage et mal renseignées. Ainsi, nous avons retrouvé une majorité de prescriptions
« NaCl 500ml sur 24h» alors que de toutes evidence il s’agissait d’un remplissage rapide. De plus,
le controle de la pression artérielle est rapporté dans le dossier plusieures heures aprés la survenue
de 1" hypotension, nous empéchant d’apprecier la stratégie de prise en charge hémodynamique du
sepsis sévére.

Sur le plan biologique on remarquera ’extréme variabilité de la PCR, qui est pourtant positive
(PCR > 5 mg/1) dans 97% des cas et franchement suspecte (PCR > 50 mg/l) dans 71% des cas.
Ce marqueur reste donc un bon indice de I’état septique chez la personne agée.

Au contraire de la PCT qui, bien que peu dosée, n’est significative que dans 63% des cas.
D’autres travaux retrouvaient le méme résultat [29], ce qui pose la question de intérét du dosage
de la PCT chez la personne agée. Il semblerait que la PCT ne soit pas assez étudiée chez la
personne ageée, et que, & defaut d’étre un bon indicateur d’infection, son dosage revét un intérét
surtout pronostic [30].

3.3 Elements thérapeutiques

Si les delais de mise en route d’une antibiothérapie sont, en moyenne (4h39 aprés larrivée
du patient), trés corrects surtout si ’on considére les piéges diagnostics mis en évidence dans le
paragraphe précédent, le choix de I’antibiothérapie, de sa dose et de sa voie d’administration, est
parfois surprenant.

De maniére générale, le taux d’antibiotiques prescrits par voie IV est trés élevé, sur les 178
prescriptions d’antibiotiques relevées, 76% (n=136) étaient par voie IV, avec un taux culminant &
80% (n=25 pour 31 prescription) pour les quinolones ; alors qu’il était fréquent de retrouver d’autres
traitement prescrits per os sur la méme ordonnance. Ce taux élevé ne se justifie pas, surtout pour
les quinolones qui sont totalement absorbés par voie orale; cette attitude présente un cotit non
négligeable pour I’hopital.

3.3.1 Infections respiratoires basses

Résultats partie 11.2.3.4.1 page 38.
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Trés peu de patients (seulement 2) ont bénéficié d’un traitement par amoxicilline seul, malgré
plusieurs tests d’antigénurie pneumoccoque positive dans les dossiers ce qui est pourtant recom-
mandé [26]. (Voir partie 1.7.1 page 19). En outre, sauf en cas de pneumopathie grave, il n’y a
pas d’indication & une bithérapie, qui est pourtant retrouvée dans 17% des cas. D’autant plus que
certaines combinaisons utilisées ne correspondent pas aux recommandations. La voie IV était trés
majoritaire alors que la voie orale devrait étre privilégiée. De plus, 'augmentin était fréquemment
prescrit & la dose de 2g par prise, ce qui n’est pas recommandée dans les infections respiratoires
basses communautaires, et peut correspondre & certaines pneumopathies supposées nosocomiales.

EN CoNCLUSION : On note une trop grande fraction d’antibiotiques par voie IV, de bi-thérapies
non recommandées et de doses élevées.

3.3.2 Infections urinaires

Résultats partie 11.2.3.4.2 page 39.

On remarque ici de nouveau un fort taux d’antibiothérapie par voie IV. Mais ce qui est le plus
surprenant c’est le nombre d’antibiothérapie non conformes aux recommandations [27] (Voir par-
tie 1.7.2 page 20). Sur les 18 patients traités seuls 39% (n=7) ont regu un traitement conforme a
ces recommandations. On retrouve un usage étonnant de I’augmentin et de ’association C3G ET
fluroquinolone qui n’est pas recommandée.

EN CoNCLUSION : On note une trop grande fraction d’antibiotiques prescrits par voie IV, et
de bi-thérapies non recommandées.

3.3.3 Infections abdominales
Resultats partie 11.2.3.4.3 page 39.

Globalement, les antibiothérapies et leur voie d’administration semblaient adaptées & la patho-
logie.

3.3.4 Infections cutanées
Resultats partie 11.2.3.4.4 page 40.

Le taux d’antibiothérapie IV est nettement plus bas que dans les autres infections puisque infé-
rieur & 50%, ce qui est plutot satisfaisant. Toutefois, méme si elle est ancienne, la recommandation
de 2000 [28] (partie I1.7.3 page 21) est toujours valable et le traitement de choix reste ’amoxicilline
qui n’apparait dans aucune prescription. On retrouve ’association amoxicilline + acide clavulanique
8 fois. Seuls 14% (n=2) des patients ont recu un traitement recommandé en premiére intention
(pristinamycine).

EN CONCLUSION : On note un choix de molécule trop souvent éronné par rapport aux recom-
mandations.

3.3.5 Infections sans foyer identifié ou présumé

Tous les éléments ne figurant pas sur le dossier, il est difficile de juger de la pertinence de ces
antibiothérapies. Nous avons choisi de ne pas les prendre en compte dans la suite de notre étude.






Résumé partie I1

Les infections de la personne dgée consultant aux urgences se regroupent en cing catégories :
— les infections respiratoires basses

— les infections des voies urinaires

les infections cutanées (uniquement dermo-hypodermite non nécrosante dans notre cas)
— les infections abdominales

— les infections d’origine indéterminée.

La fiévre est souvent absente lors de la prise en charge initiale.

La PCT est souvent peu contributive.

Les delais de mise en route d’antibiothérapie sont satisfaisants (4h39).

Les antibiothérapies sont prescrites en trés grande majorité par voie I'V.

23 % des patients béneficient d’une bi-antibiothérapie.

Le choix d’antibiotique ne coincide pas toujours avec les recommandations actuelles.

Nous avons choisi de nous intéresser au sous groupe comprenant les infections respiratoires
basses, les infections des voies urinaires et les infections cutanées.
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Des resultats de cette étude préliminaire, nous avons décidé de retenir plusieurs pistes d’amé-
lioration, centrées sur ’antibiothérapie prescrite aux urgences.

1.1 Indications

Un premier objectif était de repreciser aux praticiens les antibiothérapies indiquées dans les
trois situations cliniques les plus fréquentes et les plus sujettes & amélioration.

1.1.1 Infections respiratoires basses

— La monothérapie comme traitement de premiére intention dans les formes non graves

— la possibilité d’utiliser ’amoxicilline méme chez la personne agée

— Nous nous sommes fixé ’objectif de descendre sous le seuil de 10% d’augmentin a la dose de
2g prescrit.

1.1.2 Infections urinaires

— la non-recommandation de ’association C3G ET quinolone
— la préférence d’une monothérapie ou d’une association avec un aminoside si présence de signes
de gravité.

1.1.3 Infections cutanées

— un rappel sur I'indication d’amoxicilline.
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1.2 Voie d’administration

Un dernier objectif était de faire privilégier la voie orale, surtout lors des prescriptions de
quinolones. Nous nous sommes fixé ’objectif de descendre sous le seuil des 60% de prescriptions
IV.



Chapitre 2

Mise en ceuvre

Afin de sensibiliser les médecins du service sur les objectifs d’amélioration retenus, nous avons
réalisé une séance d’information le 21 avril 2011 au matin, pendant le staff hebdomadaire du service.

Un rappel des recommandations a été exposé aux médecins présents (voir partie V.A page 79,
partie V.B page 83 et partie V.C page 87) afin de leur rappeler les bonnes pratiques selon les der-
niéres données de la science. Les documents ont ensuité été envoyés a tous les médecins du service,
informés par mail.

Nous avons alors recueilli les nouvelles données pour verifier si nous avons réussi a induire une
modification des pratiques.
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Il s’agit d’une étude prospective unicentrique.

1.1 Age et lieu

Nous avons conservé les critéres de notre recueil d’information en sélectionnant des patients
agés de plus de 75 ans, consultant au service d’accueil des urgences de I’hopital Bon
Secours.

1.2 Période

Les données ont été recueillies chez les patients consultant au service d’accueil des urgences du
1° mai 2011 00hOO au 31 juillet 2011 23h59.

1.3 Pathologies

Nous nous sommes limités au sous-groupe de notre intervention, regroupant les infections res-
piratoires des voies basses, les infections des voies urinaires et les infections cutanées,
chez des patients présentant une température corporelle supérieure ou égale a 38 °C.
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1.4 Données recueillies

Il s’agit donc des données sur lesquelles nous souhaitions agir. Nous avons donc recueilli :

DES ELEMENTS EPIDEMIOLOGIQUES POUR COMPARER A LA POPULATION DE CONTROLE :
— lage

— le sexe

— le diagnostic retenu.

DES ELEMENTS THERAPEUTIQUES :
— l'antibiothérapie débutée
— le dosage de cette antibiothérapie
— sa voie d’administration.

1.5 Exploitation des données

Les données recueillies sur le logiciel Resurgence(©) ont étés exploitées sur le tableur Libre Office
Calc(©.
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2.1 Description épidémiologique

Nous avons recueilli 76 dossiers de patients.

2.1.1 Age

L’age moyen était de 83,13 ans £ 5,40 ans, avec une médiane de 83 ans.

2.1.2 Sexe

La population regroupait 53 % (n=40) de femmes et 47 % d’hommes (n=36).

2.1.3 Pathologies

Les diagnostics retenus par les médecins urgentistes comportaient :

— 55 infections respiratoires basses
— 11 infections des voies urinaires
— 10 infections cutanées.
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2.2 Température corporelle

— En moyenne la température a 'admission était de 38,18°C + 1,02°C
— La médiane est a 38,4°C.

2.3 Généralités sur ’antibiothérapie

Dans les trois grandes situations cliniques retenues, on note que 74% (n=>56) des patients ont
eu une antibiothérapie débutée aux urgences dont :

- 91 % (n—=>51) des patients ont re¢u une mono-thérapie

— 9% (n=>5) des patients ont recu une bi-thérapie.

2.3.1 Antibiothérapie selon le foyer infectieux présumé
2.3.1.1 Infections respiratoires basses

Comme indiqué partie IV.2.1.3 page 59 nous avons répertorié 55 cas d’infections respiratoires
basses.

Absence d’antibiothérapie
27 % (n=15) des patients n’ont pas recu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences. Ce
chiffre regroupe les patients suspectés de bronchite et les patients hospitalisés rapidement.

Il y eu 44 prescriptions d’antibiotiques dont 85 % (n=37) par voie IV.

4 % (n=1) des presciptions d’augmentin étaient & la dose de 2g.

Mono-thérapies
— Amoxicilline : 7,5 % (n=3)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 57,5 % (n—=23)
Pristinamycine : 2,5 % (n=1)
— Levofloxacine : 7,5 % (n=3)
Ceftriaxone : 15 % (n=6)

Bi-thérapies
— Amoxicilline + acide clavulanique ET ofloxacine : 2,5% (n=1)
— Ceftriaxone ET levofloxacine : 5 % (n=2)
— Ceftriaxone ET ofloxacine : 2,5 % (n=1)

2.3.1.2 Infections des voies urinaires

Comme indiqué partie IV.2.1.3 page 59, nous avons repertorié 11 cas d’infections des voies
urinaires.
Il y eu 11 prescriptions d’antibiotiques, dont 41 % (n=>5) par voie IV.

Absence d’antibiothérapie
8 % (n=1) des patients n’ont pas regu d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.

Mono-thérapies
— Ofloxacine : 50% (n=5)
— Ceftriaxone : 30 % (n=3)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 10 % (n=1)
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Bi-thérapies
— Ceftriaxone ET ofloxacine : 10 % (n=1)

2.3.1.3 Infections cutanées

Comme indiqué partie I11.2.1.3 page 34, nous avons repertorié 10 cas d’infections a point de
départ cutané.

Absence d’antibiothérapie
30 % (n=3) des patients n’ont pas requ d’antibiothérapie lors de leur passage aux urgences.
7 antibiothérapies ont étés prescrites, dont 43 % IV (n=3).

Mono-thérapies
— Amoxicilline 28 % (n=2)
— Amoxicilline + acide clavulanique : 14 % (n=1)
— Ceftriaxone 14 % (n=1)
— Pristinamycine : 44 % (n=3)
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3.1 Indications

3.1.1 Infections respiratoires basses

Le taux de bithérapie est passé de 13 % a 10 %. La répartition des antibiothérapies est sensi-
blement la méme qu’avant notre intervention, ce qui peut étre observé sur la figure 3.1.

W Awant intervention
B Aprés intervention

Froportion (%)

20
10
U I . R

Augmentin Levofloxacine Ceftriaxone Amaxiciline Pristinarycine

FIGURE 3.1 — Mono antibiothérapie dans l'infection respiratoire basse, avant et aprés intervention

Le nombre de prescriptions d’augmentin & la dose de 2g a chuté, passant de 10 precriptions
a 1 prescription sur le temps d’analyse, soit une proportion de 20 % avant intervention & une
proportion de 4%. Une fois de plus, les échantillons sont trop faibles pour permettre d’en deduire

une significativité.
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3.1.2 Infections des voies urinaires

Le taux de bithérapie est passé de 21 % a 10 %, ’échantillon étudié est trop faible pour permettre
d’en deduire une significativité.

La répartition des antibiothérapies est modifiée comme nous pouvons le voir figure 3.2, avec
une augmentation de la proportion d’ofloxacine. On notera que ces cing prescriptions se sont toutes
faites par voie orale.

Nous avons retrouvé une seule bi-antibiothérapie, qui ne comprend pas d’aminoside comme
recommandé. Il est a noter que celle-ci a été prescrite par un médecin extérieur au service qui y
prend des gardes ponctuellement.

Ceftriaxone ET ofloxacine ‘

Ceftriaxone ET Levafloxacine -

Augmentin ET metronidazole -

Augrmentin L W Swant intervention
W Aprés intervention
Ofioxacing —

B

1} 10 20 30 a0 a0 60

proportion (%)

F1GURE 3.2 — Antibiothérapie dans les infections des voies urinaires avant et aprés intervention

3.1.3 Infections cutanées

On remarquera 'apparition d’amoxicilline dans les prescriptions effectuées, avec regression du
nombre de prescriptions d’augmentin. Les échantillons sont trop faibles pour demontrer une signi-
ficativité dans ces resultats. (Figure 3.3)
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g 40 B Avant intervention
= W Aprés interention
g 30
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=

20

. ] Ol

0
Augmentin Pristinartycine
Amaxicilling Ceftriaxone Augrmentin ET Metmonidazole

FIGURE 3.3 — Antibiothérapie dans les infections cutanées avant et aprés intervention
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3.2 Voie d’administration

La proportion de traitements administrés par voie IV est passé de 80 % a 71 %, les echantillons
sont, trop petits pour entrevoir une significativité.
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4.1 Analyse des résultats

4.1.1 Comparaison des populations

Les populations étudiées sont similaires, La moyenne d’age de la population était de 83,45 ans
+ 5,18 ans sur la population recensée au début de I’étude (partie I1.2.1.1 page 34) et de 83,13 ans
+ 5,40 ans aprés notre intervention (partie IV.2.1.1 page 59).

La proportion homme/femme est comparable avec une proportion 51/49 % (partie I11.2.1.2 page
34) contre 53/47 % (partie IV.2.1.2 page 59).

La température a l’arrivée était de 38,49 °C 4 0,94 °C(partie I1.2.2.1.1 page 34) contre 38,18°C
+ 1,02°C (partie IV.2.2 page 60).

Les deux populations étudiées sont comparables par leur age et leur température corporelle &
I’arrivée aux urgences, nos deux principaux critéres de sélection.

4.1.2 Objectifs

Les échantillons étudiés étaient trop faibles pour obtenir une significativité sur nos résultats. Il
faudrait relever les données sur une période bien plus importante, compte tenu de la fréquence des
pathologies rencontrées, ce qui n’a pas été possible dans le cadre de notre travail.

On remarquera tout de méme que certains résultats tendent a se rapprocher de nos objectifs
ce qui laisse espérer qu’avec un échantillon satisfaisant, des différences significatives pourraient
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apparaitre.

Cependant, notre étude est soumise & un des limites, que nous allons tenter de détailler afin
d’entrevoir des moyens d’améliorer I'impact des prochaines interventions.

4.2 Limites et élements d’explications

Au SAU du CHU Ambroise Paré & Paris, un étude de 2009 montre que seules 54 % des antibio-
thérapies administrées sont conformes aux recommandations [31]. La mise en oeuvre de plusieurs
moyens d’amélioration était préconisée pour améliorer ce taux.

Notre intervention doit donc étre considérée comme une initiation & la prise de conscience des
difficultés de prescriptions liées & I'antibiothérapie, et un début de processus d’amélioration de ces
pratiques.

Afin de poursuivre les améliorations des pratiques, on envisagera de poursuivre les audits afin
de réaliser plusieurs tours, de présenter des dossiers & des experts infectiologues pour évaluer la
pertinence des prescriptions et d’organiser des formations pour les médecins urgentistes.

4.2.1 Difficultés inhérantes a la population visée
4.2.1.1 Diagnostics difficils

Le diagnostic précis de l'infection de la personne agée est souvent trés difficile en quelques
heures. Nous 'avons vu partie I1.5 page 15 les signes ne sont pas spécifiques; or on sait que dans
le choc septique la rapidité de mise en oeuvre des antibiotiques conditionne la survie [32]. Bien
que hors du cas de choc septique, le traitement antibiotique puisse étre reporté de quelques heures,
le temps d’effectuer de bons prélévements, la nécessité de le débuter aux urgences est souvent in-
discutable, d’autant plus que souvent les patients arrivent dans leur lit d’hospitalisation hors des
horaires ouvrables et sont ré-évalués par les médecins plusieurs heures plus tard.

De plus, comme étudié partie 1.2.2 page 5, la flore microbienne chez la personne agée est plus
diversifiée que chez ’adulte jeune. Ceci, couplé & la fragilité du patient de plus de 75 ans, conduit
naturellement a la tentation d’élargir I’antibiothérapie afin de «ne pas passer a c6té» d’une infection
grave évolutive.

4.2.1.2 Le sujet agé et les médicaments

L’amélioration de la prescription médicamenteuse chez le sujet agé fait partie des probléma-
tiques visées par la HAS depuis 2008 [33]. Bien que les études réalisées soulignent une prise en
charge souvent inadaptée au SAU, les propositions d’amélioration de celle-ci sont limitées voire ir-
réalisables. Ainsi, on a pu montrer que le fait de présenter le patient agée atteint de pneumopathie
& un infectiologue de maniére systématique, permettait de reduire la consommation d’antibiotique
de 50 % sans augmenter la morbi-mortalité dans cette population [34]. Mais cela est-il vraiment
réalisable en pratique quotidienne ?

4.2.2 Difficultés inhérantes au fonctionnement du service
4.2.2.1 Le personnel médical

Le personnel médical des urgences est nombreux et il comporte donc autant de prescripteurs
potentiels, issus de formations différentes.

De plus, il s’agit d’une spécialité soumise & un important renouvellement de personnel médical,
créant donc des difficultés & I’homogéneisation des pratiques. Et n’oublions pas la présence de
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médecins exterieurs au service qui viennent prendre des gardes dans celui-ci et qui donc apportent
d’autres habitudes de prescription et de prise en charge.

4.2.2.2 Relation avec les autres services

L’influence des praticiens des autres services dans les prescriptions des médecins urgentistes est
certaine, et c’est une remarque qui a été évoquée par I'un des médecins lors de la séance d’informa-
tion sur les recommandations. Lors de 'appel du médecin de garde pour soumettre ’hospitalisation
d’un patient, il est fréquent que celui-ci demande de débuter une antibiothérapie de son choix avant
que le patient ne soit transféré. Or dans la population choisie, nous ’avons vu partie 11.2.3.1 page
36, 91 % des patients sont hospitalisés! Il conviendrait donc de réaliser une étude portant sur la
proportion d’antibiothérapie décidée par les médecins hors du service, afin d’évaluer leur influence
sur les prescriptions d’antibiotiques aux urgences.

Ceci est d’autant plus pertinent que, bien souvent, il est difficile de ne pas se plier a cette
prescription.

4.2.2.3 Le personnel paramédical

La charge de travail conséquente aux urgences ne permet souvent pas au personnel paramédical
de consacrer beaucoup de temps au patient. Or, pour convaincre un patient agé confus de prendre
un médicament per os, il faut de la patience. La simplicité et la sécurité d’un traitement IV, ou
Pon est sur que le patient a regu la molécule, est souvent préférée.

4.2.3 Autorisation de mise sur le marché et recommandations

Il existe des différences entre les autorisations de mise sur le marché (AMM) accordées aux
médicaments et les recommandations, ce qui peut engendrer une confusion légitime chez le prescip-
teur. Ainsi, par exemple, TOFLOXACINE posséde une autorisation de mise sur le marché pour les
infections respiratoires des voies basses. Or, elle n’est pas mentionnée dans les recommandations
récentes.

Sur ce point, la position de PAFFSAPS est pourtant claire :

Il est possible que ces recommandations nationales ne soient pas strictement en adéquation avec
des AMM d’antibiotiques (les libelles d’AMM sont accessibles a partir du Répertoire des spécialités
pharmaceutiques).

Il arrive que des décisions européennes relatives a I'information mentionnée dans les AMM de certains
antibiotiques, résultant d'un consensus communautaire, peuvent ne pas considérer de facon extensive
des spécificités nationales (épidémiologie, pratique médicale).

Cette situation est cependant prise en compte dans la rédaction des AMM des antibiotiques.

En effet, conformément a la recommandation européenne, I'information «Il convient de tenir compte
des recommandations officielles concernant I'utilisation appropriée des antibactériens» figure dans toutes
les AMM d’antibiotiques.

Aussi, les AMM d'antibiotiques ont une spécificité puisque le libellé méme de ces AMM intégre le
respect de recommandations de bon usage. [35]

Les recommandations priment donc sur '’AMM. 1l serait opportun de diffuser cette information
auprés des precripteurs.






Résumé partie IV

Soixante-seize dossiers ont étés étudiés.

Aucun résultat n’est significativement différent.

On observe tout de méme un fléchissement des pratiques avec :

— Diminution des dosages inappropriés de ’association amoxicilline + acide clavulanique dans
les pneumopathies.

— Diminution des bi-antibiothérapies associant quinolone et C3G dans les infections des voies
urinaires.

— Diminution des prescriptions d’amoxicilline + acide clavulanique et augmentation des
prescriptions d’amoxicilline dans les dermo-hypodermites non nécrosantes.

Toutefois la proportion d’antibiotique prescrite IV change peu.

Un second tour serait nécessaire ainsi qu’un recueil des données sur une plus longue période.

L’influence des médecins des autres services sur les prescriptions d’antibiotiques est & évaluer.
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MELIORER LES PRATIQUES d’un service est une tache complexe et de longue haleine. Notre
travail est une premiére étape dans ’appréciation des pratiques améliorables et des méthodes
4 mettre en oeuvre, ainsi que des limites de celles-ci.

Ainsi, dans le cas particulier des infections de la personne agée, nous avons vu que plusieurs
points étaient améliorables, notamment le choix de I'antibiothérapie, de sa voie d’administration
et de son dosage.

Si, aprés une intervention de notre part, nous n’avons pas réussi & mettre en évidence de chan-
gement significatif, une modification des pratiques semble s’amorcer et doit étre accompagnée.

Les moyens envisageables sont nombreux, & commencer par une consolidation par un second,
voire un troisiéme tour en élargissant la formation pour toucher tous les médecins qui interviennent
dans le service. Cela comprend donc une bonne partie des médecins de ’hopital dont 'avis est
souvent sollicité et qui ont une influence certaine sur les prescriptions aux urgences.

Le recours a des médecins spécialistes notamment gériatres et infectiologues, ainsi qu’aux phar-
maciens de I’hopital, pour adapter la prise en charge et pourquoi pas, établir des protocoles, per-
mettrait sans doute une meilleure utilisation des anti-infectieux.

La reconnaissance du CHR par la mise en place récente de la communauté hospitaliére de
territoire, doit constituer une motivation pour perfectionner les pratiques de ses médecins, afin de
s’illustrer en tant que centre de référence en Lorraine.
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Infections respiratoires basses
de I'adulte immunocompétant

Mise au point Affsaps-Spilf
Juillet 2010

Situation générale

O

Facteurs de risque de mortalité

oo

oo

0Ooooao

- age > 65 ans
- insuffisance cardiaque congestive,

- maladie cérébro-vasculaire (antécédents d’accident vasculaire
cérébral ou ischémique transitoire),

- maladie rénale (insuffisance rénale chronique ou élévation de la
créatininémie),

- maladie hépatique (cirrhose hépatique ou autre hépatopathie
chronique),

- BPCO,

- immunodépression (corticothérapie par voie générale ou
traitement immunosuppresseur dans les 6 mois, splénectomie,

chimiothérapie dans les 6 mois, SIDA, cachexie ...),
- drépanocytose homozygote,

- antécédent de pneumonie bactérienne,

- hospitalisation dans I'année,

- vie en institution.

Streptoccocus pneumoniae dans 30 a 47%
des cas

Bactéries atypiques fréquemment recontrées

En cas de PAC post-grippale :

= |es bactéries a prendre en compte sont
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus
aureus, Haemophilus influenzae et les
streptocoques du groupe A.

= | es bactéries atypigues ne semble pas jouer de
réle

Antibiothérapie

Principes de I'antibiothérapie

Instaurée des le diagnostic porté
(idéalement dans les 4h)

Efficacité a réevaluer a 48-72h

O Voie orale a privilégier quand elle est

possible

Streptococcus pneumoniae doit étre
systématiquement pris en compte

Sujet agé ambulatoire, sans signe de gravité (hors

institution) :

= Amoxicilline / acide clavulanique : 1g*3/j

= QU Ceftriaxone 1g/j (SC, IM ou IV si voie orale impossible)

= QU FQAP (Levofloxacine 500mg/j)

Pas de FQAP si :

= Antibiothérapie par fluoroquinolone dans les 3 mois
précedents

= Attention si corticothérapie au long court : risque accru de
tendinopathie.

Antibiothérapie

O Sujet agé hospitalisé :

= Amoxicilline / acide clavulanique : 1g*3/j

= QU Ceftriaxone 1g/j (SC, IM ou IV si voie orale
impossible)

= QU Cefotaxime 1g*3/j

= QU FQAP (Levofloxacine 500mg/j)

o FQAP : a utiliser avec prudence chez les

patients en institution (risque de
transmission de souches resistantes)




Antibiothérapie

O PAC grave : Réanimation ou soins
intensifs :

= (C3G (céfotaxime 1-2gx3/j perfusion IV
ou ceftriaxone 1-2g/j IV)

= plus Macrolide IV (spiramycine)
® Ou plus FQAP (lévofloxacine 500mgx2/j)

Pneumopathie d’inhalation
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Antibiothérapie

O Streptococcus pneumoniae fortement
suspecté*

O Sujet jeune, sujet agé ou sujet avec
co-morbidité(s)
= Amoxicilline 1g*3/j
= Dose doublées si suspicion de

streptocoque de sensibilité diminuée a la
penicilline.

O Augmentin 1g*3/j IV
ou

O C3G (Ceftriaxone 1g/j) ET
metronidazole IV (500mg*3)

*présence de cocci & Gram positif a I’'examen direct de I'ECBC et/ou antigénurie du pneumocoque
positive et antigénurie de Legionella négative.
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Pyelonéphrites de la
personne agée

Recommandations AFFSAPS 2008

Pyelonéphrite aigue simple :
Traitement probabiliste

" Le traitement probabiliste est une Monothérapie
0 C3G (Ceftriaxone IV/IM, Cefotaxime IV/IM)
t ou
8 Fluoroquinolone per os (ciprofloxacine ou levofloxacine ou
ofloxacine) ou IV si voie entérale impossible

= La préscription de quinolone dans les 6 mois
précédents expose a la selection de souches moins
sensibles et consititue une limite & I'utilisation des
quinolones

Pyelonéphrite aigue

compliquée : définition
Les anomalies organiques ou fonctionnelles
de l'arbre urinaire, quelles qu’elles soient
(résidu vésical, reflux, lithiase, tumeur, acte
récent, ...) ;
Certaines situations pathologiques (diabete,
immunodépression, insuffisance rénale, ...) ;

Certains terrains physiologiques (homme,
sujet agé avec comorbidité, grossesse).

ANNEXE B. INFECTIONS URINAIRES

Pyelonéphrite aigue simple :
examens

Diagnostic :

0 BU

0 ECBU avec antibiogramme

0 Echographie rénale et vésicale dans les 24h

Suivi :
0 Pas d’ECBU de contr6le systématique pendant et
apres traitement

0 ECBU et uro-TDM si persistance de fievre > 72h

Pyelonéphrite aigue simple :
Traitement probabiliste

En cas de sepsis grave ou de choc septique :
0 Hospitalisation

0 Ajout d’'un Aminoside (gentamicine ou netilmicine
ou tobramicyne ) pendant 1 a 3 jours

Pyelonéphrite aigue
compliquée : Examens

Biologie :

0 BU

0 ECBU avec antibiogramme

2 Hémocultures

Imagerie :

2 Uro-TDM en premiére intention

0 Echographie si Uro-TDM impossible

Avis Urologique en cas d'obstacle
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Pyelonéphrite aigue Pyelonéphrite aigue compliquée :
compliquée : Examens Traitement probabiliste

Suivi : " Le traitement probabiliste est une Monothérapie

2 ECBU de contréle systématique & 48 - 72h ECBU - C3G (Ceftriaxone IV/IM, Cefotaxime IV/IM)

0 ECBU de contrdle apres le traitement (4 a 6 - ou

9 Fluoroquinolone per os (ciprofloxacine ou levofloxacine ou

semaines) ofloxacine) ou IV si voie entérale impossible
Risque d’echec en cas de lithiase,
d'obstacle.. = La préscription de quinolone dans les 6 mois

précédents expose a la selection de souches moins
sensibles et consititue une limite a l'utilisation des
quinolones

Pyelonéphrite aigue compliquée :
Traitement probabiliste

En cas de sepsis grave, de choc septique ou
d’obstacle :
0 Hospitalisation

0 Ajout d’'un Aminoside (gentamicine ou netilmicine
ou tobramicyne ) pendant 1 a 3 jours
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[Erysipéle ]

Erysipéle = Diagnostic clinique
© Signes généraux (fievre, frissons)
- © Signes locaux (placard inflammatoire
Conférence de consensus parfois bulleux ou purpurique mais sans

SPILF 2000 nécrose
O Porte d’entrée

© Adénopathie satellite
© Lymphangite

[Erysipéle : Traitement ] [Erysipéle : Traitement ]

= Référence : Penicilline G injectable = A domicile :
© Mais contraintes d’hospitalisation

(0]

Amoxicilline per os

© Risques iatrogénes dus aux perfusions © 3a4,5gljen 3 prises
O 4 a6 injections par jour o Pendant 15 jours
10 a.zo MU /jo-u.r. o © Alternative : Pristinamycine 2 a 3g/j
© Relais par Penicilline V ou Amoxicilline des
apyréxie
" Traitement de la porte d’entrée
= Contre-indication aux AINS
Dermo-hypodermite ] Dermo-hypodermite ]
nécrosante nécrosante : traitement
= Diagnostic : = Traitement état choc non spécifique

= Membres et région cervico-faciale :

O Douleur intense o Penicilline G

© Bulles hemorragiques o Et Clindamycine ou rifampicine
© Taches de Nécrose
O Sepsis sévere clinique et biologique = Abdomen et périné :

o Ureidopenicilline et metrodinazole + aminoside chez
limmunodéprimé.



[

Dermo-hypodermite
nécrosante : traitement

Traitement chirugical urgent.

Oxygénothérapie hyperbare si
gangrene clostridiene
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RESUME DE LA THESE

Introduction

Le service d’accueil des urgences est souvent le premier recours pour les personnes agées en état
septique. Le diagnostic de pathologie infectieuse est particuliérement difficile dans cette population.
Nous avons souhaité participer & 'amélioration de la prise en charge & travers une évaluation des
pratiques en vigueur dans le service d’accueil des urgences de ’hopital Bon Secours & Metz.

Matériel et méthodes

Une premiére partie, rétrospective, portant sur les dossiers archivés nous a permis de définir
les prescriptions susceptibles d’étre améliorées. Une information aux médecins du service sur les
recommandations actuelles a été effectuée. Dans une seconde partie nous avons analysé de nouveau
les prescriptions pour vérifier si des changements apparaissaient.

Résultats

Nous avons initialement analysé 189 dossiers, et repéré des prescriptions améliorables dans trois
grandes situations cliniques : les infections des voies respiratoires basses, les infections urinaires et
les infections cutanées. Les objectifs d’amélioration portaient sur la posologie, la voie d’adminis-
tration et le choix de ’antibiotique. Ensuite, nous avons analysé 76 dossiers, sans amélioration
significative des prescriptions mais présentant une tendance vers des changements de pratique.

Discussion

Un second voire un troisiéme tour serait nécessaire pour poursuivre ce travail. L’influence des
médecins extérieurs au service, accueillant le patient a la suite & la prise en charge initiale, pourrait
également étre évaluée.

TITRE EN ANGLAIS

Management of sepsis of the elderly in the emergency department at the Metz Bon Secours
hospital.
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