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ABREVIATIONS

AFSSAPS : agence frangaise de sécurité sanitaire des produits de santé
AgUL : antigénurie légionelle

AgUP : antigénurie pneumococcique

ATCD : antécédent

BPCO : broncho-pneumopathie chronique obstructive

C3G : céphalosporine de 3¢me génération

CH : centre hospitalier

FQAP : fluoroquinolone active sur le pneumocoque

IRC : insuffisance respiratoire chronique

LATA : Limitation et arrét des thérapeutiques actives

OLD : oxygénothérapie longue durée

PAC : pneumopathie aigue communautaire

PAN : pneumopathie aigue nosocomiale

PARC : plateforme d’aide a la recherche clinique (CHRU de Nancy)
SPILF : société de pathologie infectieuse de langue francgaise
SAU : service d’accueil des urgences

SRIS : syndrome de réponse inflammatoire systémique

TDR : test de diagnostic rapide

UHTCD : unité d’hospitalisation de trés courte durée

USC : unité de soins continus

USIC : unité de soins intensif de cardiologie

USIR : unité de soins intensifs respiratoires
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l. Introduction

[.1. Justification de I’étude

Le Pneumocoque (streptococcus pneumoniae) est le germe le plus rencontré dans les
pneumopathies aigues communautaires (PAC) en France et dans les pays développés
[1.21 Sa transmission se fait par gouttelettes aprés un contact rapproché avec une
personne infectée. Les infections a Pneumocoque touchent particuliéerement les
jeunes enfants et les personnes agées, immunodéprimées ou présentant des
comorbidités a risque d’infection invasive a Pneumocoque. La France bénéficie donc
pour ces infections d’'une forte politique de prévention vaccinale ciblée sur ces
populations, avec les vaccins 13 et 23 valences. Cette démarche de prévention a été
renforcée en Janvier 2018, avec notamment une vaccination antipneumococcique

rendue obligatoire avant I'dge de 18 mois.

La pneumonie est définie comme une infection du parenchyme pulmonaire d’évolution
aigué, elle est dite communautaire si elle est acquise en milieu extra-hospitalier ou si,
a I'hopital, elle survient dans les 48 heures suivant I'admission. Il s’agit d’'une affection
potentiellement grave pouvant engager le pronostic vital surtout chez les personnes
agees et fragiles. Elle représente ainsi la premiére cause de mortalité aprés 75 ans,

avec une mortalité d’environ 30% aprés 65 ans.

Les derniéres recommandations francaises d’antibiothérapie et d’orientation des PAC
de I'adulte proviennent de la conférence de consensus de la SPILF de 2006 sur la
prise en charge des infections des voies respiratoires basses de [I'adulte
immunocompétent 1%, reprises dans la mise au point AFSSAPS de 2010 [ (cf Annexe
1). Ces recommandations se basent, pour l'orientation des patients, sur les items du
score de FINE. Ce score proposé dans une étude anglaise de 1997 ¥l est un score
pronostic de mortalité des patient atteint de PAC, qui permet de guider les décisions
d’hospitalisation ou de traitement ambulatoire (cf Annexe 2).

La recherche d’antigénurie pneumococcique (AgUP) est un examen simple a réaliser
avec une bonne spécificité (92-99% selon les études) et une sensibilité variable selon
la gravité clinique (77-89 % pour les pneumonies bactériémiques, 44-64% pour les
pneumonies non bactériémiques) 671, Il permet d’identifier la présence de I'antigéne

de streptococcus pneumoniae dans les urines des patients atteints de pneumonie a
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pneumocoque, avec un résultat rapide en environ 15 minutes, a la difféerence de la
culture bactérienne qui prend au moins 24 heures et qui est donc peu adaptée a
I'exercice aux Urgences. La détection de I'antigéne peut persister de 6 semaines a 3
mois aprés I'apparition des symptémes et n'est pas négativée par I'antibiothérapie ["-
9, Ainsi dans une étude francaise, on peut observer que 53% des patients BPCO
conservaient une AgUP positive dans le premier mois suivant une surinfection

broncho-pulmonaire @ Pneumocoque 9.

Cependant il s'agit d'un examen colteux, de l'ordre de 24€ selon les laboratoires. En
2015 et 2016 au Centre Hospitalier Emile Durkheim d’Epinal, 2205 AgUP ont été
réalisées, tous services confondus, soit un cout moyen d’environ 25000€ par an. Sa
prescription y prédominait nettement dans les services d'Urgences / UHTCD (62%),
suivi des services de Médecine (18%), puis de Réanimation / USC (9%), puis de

Pneumologie (5%).

L’intérét de cet examen réalisé sur cette période fréquemment au SAU d'Epinal en cas

de suspicion de PAC est discutable pour plusieurs raisons.

D'une part, I'antibiothérapie probabiliste recommandée en premiére intention pour les
PAC doit, par recommandations et argument de fréquence, couvrir le Pneumocoque

quel que soit le résultat [,

D’autre part, I'intérét principal d’'une antigénurie positive serait de permettre une
désescalade thérapeutique vers de ’Amoxicilline afin de cibler le Pneumocoque et
d’épargner les Céphalosporines de 3°™ Génération pourvoyeuses de résistances
bactériennes. Cependant des études montrent que le choix d’antibiothérapie serait peu

influencé par l'identification du Pneumocoque ['%-19],

Plusieurs études ont cherché a analyser les répercussions de la positivité de I’AgQUP
sur le spectre antibiotique choisi et les bénéfices en termes de colt et de diminution
des résistances ['6-19, Une méta-analyse de 2013 portant sur 27 études % montre que
du fait de I'hétérogénéité et du faible nombre d’études généralisables sur le sujet, la
question reste controversée et nécessite encore des recherches pour évaluer cet

impact sur la pratique clinique.
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Il n’y a actuellement pas de recommandations officielles francaises encadrant la
prescription des recherches d’AgUP. On peut néanmoins trouver des
recommandations intra-hospitalieres comme au CHU de Bordeaux, qui semblent étre
en défaveur de son utilisation en routine [, Devant ces données médico-
économiques, les recherches d’antigénurie pneumococciques ne sont plus indiquées
au SAU du CHRU de Nancy depuis 2016 22,

En I'absence d’études locales et centrées sur I'exercice des Urgences sur le sujet, et
devant des pratiques colteuses constatées au SAU d’Epinal, cette étude a pour but
de montrer 'absence d’intérét clinique de poursuivre la prescription des recherches
d’AgUP dans ce service. Les données ainsi recueillies sur les patients atteints de PAC
permettront par ailleurs d’évaluer le cout total des AgQUP et les pratiques observées

dans le service en matiére d’antibiothérapie et d’orientation des patients.
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[.2. Objectifs de I’étude

[.2.1. Obijectif principal

L’objectif principal de I'étude était d’évaluer I'intérét des recherches d’antigénuries
pneumococciques dans la prise en charge thérapeutique des PAC aux SAU d’Epinal,

en comparant les antibiothérapies initi€es en fonction du résultat de I'examen.

[.2.2. Critére de jugement principal

Le critére d’évaluation principal était les types d’antibiothérapie prescrite pour les PAC

exprimés en pourcentages et comparés en fonction du résultat de 'AgUP.

[.2.3. Hypothése testée

L’hypothése testée était que le résultat de la recherche d’antigénurie pneumococcique
ne modifie pas de fagon significative I'antibiothérapie probabiliste prescrite chez les

patients présentant une pneumopathie aigue communautaire au SAU d'Epinal.

[.2.4. Obijectifs secondaires

Le premier objectif secondaire était d’évaluer le suivi des recommandations

d'antibiothérapie des patients inclus diagnostiqués avec une PAC au SAU d'Epinal.

Le second objectif secondaire était I'évaluation du suivi des recommandations

d’orientation des patients inclus diagnostiqués avec une PAC au SAU d'Epinal.

Enfin le troisieme objectif secondaire était d’estimer le colt des AQUP au SAU d’Epinal

sur cette période.

[.2.5. Critéres de jugement secondaires

Le premier critére de jugement secondaire était le pourcentage des pratiques qui ne
respectaient pas les recommandations frangaises en vigueur en matiére
d’antibiothérapie (AFSSAPS 2010) :

- Appariées selon les sous-classes de recommandations des PAC définies par
'AFSSAPS (cf Annexe 1)
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Tenant compte des adaptations d’antibiothérapie nécessaires pour les allergies
ou contre-indications aux antibiotiques recommandés, pour les pneumopathies
d’inhalation, pour les antibiothérapies de 2°™¢ intention aprés échec a 48h.

A I'exclusion des patients dont I'antibiothérapie n’a pas été initi€e au SAU et
des patients présentant un autre foyer infectieux concomitant nécessitant une

adaptation thérapeutique.

Le second critére de jugement secondaire était le pourcentage des pratiques qui ne

respectent pas les recommandations frangaises en vigueur en matiére d’orientation

des patients (score de FINE) :

Appariées selon les classes du score de FINE (cf Annexe 2)

Tenant compte des facteurs influencant les décisions d’orientation
indépendamment du score de FINE (LATA, sortie contre avis médical,
légionellose, oxygéno-dépendance)

A l'exclusion des patients décédés au SAU.

Le troisieme critére de jugement secondaire était le nombre total de recherches

d’AgUP réalisées dans le service, rapportées a leur colt individuel au CH d’Epinal,

exprimé en euros.
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Il. Matériel et méthodes

1.1. Type d’étude

Il s’agissait d’'une étude observationnelle de cohorte rétrospective, monocentrique au
SAU d’Epinal, entre le 1er janvier 2015 et le 31 décembre 2016.

[1.2. Population de I’étude

[1.2.1. Description de la population

La population étudiée était celle des patients majeurs pris en charge sur 2 ans au SAU

d’Epinal avec une recherche d’antigénurie pneumococcique.

[1.2.2. Critéres d’inclusion

Ont été inclus tous les patients de 18 ans et plus, pris en charge au SAU du CH
d’Epinal, avec réalisation d’'une recherche d’antigénurie pneumococcique au SAU /

UHTCD pendant leur passage.

[1.2.3. Critéres d’exclusion

Pour I'analyse du critére de jugement principal et des 2 premiers criteres de jugement
secondaires, les patients qui n‘ont pas été diagnostiqués avec une pneumopathie

aigue communautaire au terme du bilan au SAU, ont été exclus.

Il N’y a pas de critéres d’exclusion pour I'analyse du troisieme critere de jugement

secondaire (codt total des AgUP).

[1.3. Données recueillies

Ont été recueillis les criteres du score de FINE et les comorbidités des

recommandations AFSSAPS de juillet 2010 pour la prise en charge de PAC :

- Age et sexe

- Mode de vie : vie en institution, inobservance prévisible

- Antécédents et comorbidités : BPCO, insuffisance respiratoire chronique sous
oxygénothérapie longue durée, autre atteinte pulmonaire chronique,
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insuffisance cardiaque congestive, maladie cérébro-vasculaire, cancer évolutif,
hépatopathie chronique, insuffisance rénale chronique, drépanocytose
homozygote, risque d’inhalation, antécédent de pneumopathie bactérienne,
traitement par quinolone dans les 3 mois précédents, facteur
d'immunodépression, hospitalisation dans I'année

- Echec d’antibiothérapie préalable adaptée d’au moins 48h, indiquant I'initiation
de I'antibiothérapie recommandée 2°™¢ intention

- Signes de gravité cliniques : température < 35 ou = 40°C, troubles de
conscience, pression artérielle systolique < 90mmHg, fréquence respiratoire =
30 cycle/min, fréquence cardiaque = 125 bpm

- Signes de gravité biologiques : pH artériel < 7,35, pO2 artérielle < 60 mmHg,
natrémie < 131 mmol/L, urée = 11 mmol/L, glycémie = 14 mmol/L, hématocrite
<31%

- Autres résultats biologiques : antigénurie pneumocoque, TDR grippe

- Bilan radiologique : présence d’une pneumopathie et/ou d’'un épanchement

pleural sur radiographie ou scanner thoracique réalisés au SAU.
Ont été également recueillies les modalités de prise en charge observés au SAU :

- Diagnostic retenu au terme du bilan au SAU: pneumopathie aigue
communautaire, pneumopathie aigue nosocomiale, inhalation, bronchite,
exacerbation aigue de BPCO, syndrome grippal, insuffisance cardiaque,
infection urinaire, infection digestive, infection cutanée, méningite, autre
infection bactérienne, SRIS sans point d'appel, embolie pulmonaire, autres

- Antibiothérapie initiée au SAU (molécule et voie d’administration)

- Orientation finale du patient : domicile ou institution +/- UHTCD, secteur, USIC,
USIR, USC, réanimation.

Enfin, les facteurs influengant la prise en charge thérapeutique indépendamment des

recommandations d’orientation des patients ont été recueillies :

- Notion d’allergie ou contre-indications a des antibiotiques

- Décision de LATA, sortie contre avis médical, oxygéno-dépendance au SAU,
antigénurie légionelle positive

- Décés au SAU.
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I1.4. Origine, support et circuit des données

La base de données a été construite premiérement aprés consultation du serveur du
laboratoire du CH d’Epinal. Les dossiers des patients ayant eu une recherche d’AgUP
en 2015 et 2016 au SAU/UHTCD d’Epinal ont été isolés. Les dossiers médicaux des
patients concernés ont été ensuite consultés dans le logiciel du SAU (Résurgence®).
Les données pertinentes pour I'étude ont été consignées pour chaque patient sous
forme d’items binaires dans un tableau de saisie anonymisé. Cette base anonymisée

a enfin été transmise a la PARC pour les analyses statistiques.

[1.5. Analyse statistique

Les tests statistiques ont été réalisés par I'équipe de biostatisticiens de la Plateforme
d’Aide a la Recherche Clinique du CHRU de Nancy.

Le test utilisé pour répondre a l'objectif principal était un test d’équivalence de
proportions, c’est-a-dire qu’il permet d’évaluer si le résultat de [I'antigénurie
pneumococcique ne modifie pas de fagon significative I'antibiothérapie probabiliste
prescrite chez les patients présentant une pneumopathie aigue communautaire au
SAU d’Epinal. Le seuil d’équivalence nécessaire a I'analyse a été fixé a £20%. Le seuil
de signification a été fixé a p < 0.05 et les résultats du test étaient accompagnés

systématiquement de la valeur p.

Pour répondre aux objectifs secondaires, les analyses étaient essentiellement
descriptives se basant sur les pratiques observées rapportées aux pratiques
normalement recommandées : effectifs (N, n), proportions (%), moyenne (m), écart-
type (DS), quartiles (Q1 — Q3), valeurs extrémes (min — max) et distribution des
variables continues. Les estimations étaient systématiquement accompagnées par un

intervalle de confiance a 95%.

Le logiciel utilisé pour les analyses statistiques était SAS® v9.4.
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[1l. Résultats

[11.1. Analyse descriptive de la population totale étudiée

1361 patients au total ont été inclus dans cette étude, a savoir les patients ayant eu
une recherche d’AgUP en 2015 et 2016 au SAU d’Epinal.

Les données qualitatives descriptives recueillies sont détaillées le Tableau 1.

La moyenne d’age de cette population totale était de 73 ans avec une proportion

presque équivalente d’hommes et de femmes.

Deux observations intéressent particulierement cette étude. Premiérement, 95
recherches d’AgUP sont revenues positives (7%). Deuxiemement, le diagnostic
de pneumopathie aigue communautaire a été posé pour 624 de ces patients au

terme de la prise en charge au SAU (45.8%).

On observe par ailleurs que 70% des patients de cette population totale ont nécessité
l'introduction d’'une antibiothérapie au SAU, et 84% ont nécessité une hospitalisation

(hors UHTCD). 17 patients sont décédés dans le service.
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Tableau 1 : Données qualitatives descriptives de la population totale

N n (%) m + DS médiane (Q1-Q3) min - max
Age (années) 72,8 +16,8 77 (63 - 85) 18- 101
Sexe masculin 1361 670 (49,2%)
Sexe féminin 691 (50,8%)
BPCO 296 (21,7%)
IRC sous OLD 126 (9,3%)
Autre atteinte pulmonaire chronique 121 (8,9%)
ATCD de pneumopathie bactérienne 138 (10,1%)
Quinolone < 3 mois 9 (0,7%)
Facteur d'immunodépression 112 (8,2%)
Antibiothérapie préalable adaptée > 48h 197 (14,5%)
Insuffisance cardiaque congestive 329 (24,2%)
Maladie cérébro-vasculaire 1361 150 (11%)

Cancer évolutif

Hépatopathie chronique
Insuffisance rénale chronique
Drépanocytose homozygote
Hospitalisation dans I'année
Risque d'inhalation
Inobservance prévisible

Vie en institution

126 (9,3%)
28 (2,1%)
115 (8,4%)
0 (0%)
227 (16,7%)
140 (10,3%)
61 (4,5%)
249 (18,3%)

Antigénurie pneumococcique positive
Antigénurie Iégionelle positive
TDR grippe positif

1361
1356
458

95 (7%)
9 (0,7%)
39 (8,5%)

Oui 1361 953 (70%)
Voie

per os 953 110 (11,5%)

parentérale 843 (88,5%)

ORIENTATION FINALE

Domicile 207 (15,2%)
UHTCD 637 (46,8%)
Secteur 901 (66,2%)
usic 56 (4,1%)
USIR 1361 %5 0,1%)
usc 90 (6,6%)
Réanimation 88 (6,5%)
Déces au SAU/UHTCD 17 (1,2%)

Pneumopathie aigue communautaire
Pneumopathie d'inhalation

Pneumopathie aigue nosocomiale

Bronchite

Exacerbation aigue de BPCO

Syndrome grippal

Insuffisance cardiaque

Infection urinaire

Infection digestive

Infection cutanée

Méningite

Autre infection bactérienne

SRIS sans point d'appel

Embolie pulmonaire

Autres

1361

624 (45,8%)
54 (4%)
25 (1,8%)
143 (10,5%)
125 (9,2%)
31 (2,3%)
91 (6,7%)
65 (4,8%)
39 (2,9%)
13 (1%)

7 (0,5%)
6 (0,4%)
46 (3,4%)
12 (0,9%)
134 (9,8%)
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[11.2. Analyse descriptive des diagnhostics retenus

On observe que les diagnostics posés au terme de la prise en charge au SAU des

patients ayant eu une recherche d’AgUP sont variés.

lls comportent, quand un diagnostic clair a été posé, une majorité de
pneumopathies aigues communautaires (45.8%), suivi de bronchites (10.5%),
puis d’exacerbations de BPCO (9.2%).

Le détail de la distribution de ces diagnostics et des AgQUP positives respectives est

décrit dans la Figure 1.

Figure 1 : Distribution des diagnostics retenus au terme de la prise en charge, et des
AgUP positives
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[11.3. Analyse descriptive des AgUP réalisées

1361 recherches d’AgUP ont donc été prescrites et réalisées au SAU d’Epinal sur la

période de cette étude. Cela représente un cout total de 32664 € sur 2 ans.

La Figure 2 décrit la distribution chronologique du nombre d’AgUP réalisées sur cette

période et de leur taux de positivité.

Figure 2 : Distribution chronologique du nombre de recherches d’AgUP réalisées et de
leur taux de positivité.
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On observe une tendance de réalisation de cet examen en baisse sur cette période,
puisque 829 AgUP ont été réalisées en 2015 (61%), contre seulement 532 en 2016
(39%).

Une faible proportion de 95 recherches d’AgUP sont revenues positives, tous
diagnostics confondus (7%). Leur distribution en fonction du diagnostic retenu est

décrite ci-dessus dans la Figure 1.

On peut observer que I'examen revenait positif en majorité a 79% dans le groupe des

pneumopathies aigues communautaires (75 AgUP).
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[11.4. Analyse de la prise en charge des PAC

[11.4.1. Analyse descriptive de la population diagnostiquée avec une PAC

624 pneumopathies aigues communautaires ont été diagnostiquées au terme de

la prise en charge des 1361 patients de la population totale étudiée (45.8%).

Les données qualitatives descriptives recueillies pour les PAC sont détaillées le
Tableau 2.

La moyenne d’age et la proportion d’hommes et de femmes de cette population de

patients atteints de PAC est superposable a celles de la population totale étudiée.

Pour une faible proportion de 75 PAC (12%), la recherche d’AgUP est revenue

positive.
Parmi ces PAC, on retrouve 54 pneumopathies d’inhalation.

587 PAC ont eu une antibiothérapie initiee au SAU, pour les 37 autres elle a soit été
débutée dans le service d’accueil aprés le SAU, soit elle n’était pas tracée dans le
dossier. On peut observer une grande variabilité dans les antibiotiques prescrits, seuls

Ou en associations.

On observe une majorité de 535 PAC hospitalisées (85%) et 11 patients atteints de
PAC sont décédés au SAU.

Le score de FINE moyen était de 103 avec donc une majorité de classes IV (cf Annexe
2).
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Tableau 2 : Données qualitatives descriptives de la population diagnostiquée avec

une PAC
N n (%) m + DS médiane (Q1 - Q3) min - max
Age (années) 729+17,1 77,5 (61,5 - 86) 19-101
Sexe masculin 624 311 (49,8%)
Sexe féminin 313 (50,2%)
BPCO 122 (19,6%)
IRC sous OLD 42 (6,7%)
Autre atteinte pulmonaire chronique 56 (9%)
ATCD de pneumopathie bactérienne 69 (11,1%)
Quinolone < 3 mois 4 (0,6%)
Facteur d'immunodépression 46 (7,4%)
Antibiothérapie préalable adaptée > 48h 100 (16%)
Insuffisance cardiaque congestive 137 (22%)
Maladie cérébro-vasculaire 624 62 (9,9%)
Cancer évolutif 49 (7,9%)
Hépatopathie chronique 10 (1,6%)
Insuffisance rénale chronique 41 (6,6%)
Drépanocytose homozygote 0 (0%)
Hospitalisation dans I'année 82 (13,1%)
Risque d'inhalation 87 (13,9%)
Inobservance prévisible 30 (4,8%)
Vie en institution 140 (22,4%)
'ALLERGIES OU CONTRE INDICATIONS AUX ANTIBIOTIQUES
Pénicillines 24 (3,8%)
Céphalosporines 5 (0,8%)
Macrolides 624 3 (0,5%)
Quinolones 2 (0,3%)
Autres 0 (0%)
'SIGNES DE GRAVITECLINIQUES
Température < 35 ou = 40 27 (4,3%)
Troubles de conscience 77 (12,3%)
PAS < 90 624 76 (12,2%)
Fréquence respiratoire = 30 104 (16,7%)
Fréquence cardiaque = 125 96 (15,4%)

pH artériel < 7,35 513 90 (17,5%)
pO2 artérielle < 60 mmHg 196 (38,2%)
Natrémie < 131 mmol/L 49 (7,9%)
Urée = 11 mmol/L (0,66g/L) 624 145 (23,2%)
Glycémie = 14 mmol/L (2,52g/L) 31 (5%)
Hématocrite < 31% 34 (5,4%)
'BILANMICROBIOLOGIQUE
Antigénurie pneumocoque positive 624 75 (12%)
Antigénurie légionelle positive 621 8 (1,3%)
TDR grippe positif 226 17 (7,5%)
'BILANRADIOLOGIQUE
Epanchement pleural radiologique 590 70 (11,9%)
Epanchement pleural scanographique 100 27 (27%)
'FACTEURS INFLUENCANTLAPRISEENCHARGE
Pneumopathie d'inhalation 54 (8,7%)
LATA 40 (6,4%)
Décés au SAU 624 11 (1,8%)
Sortie contre avis 5 (0,8%)
Autre foyer infectieux associé 9 (1,4%)
Oxygéno-dépendance 404 (64,7%)
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N n (%) m * DS médiane (Q1 - Q3) min - max

ANTIBIOTHERAPIE INITIEE AU SAU

Pas d'antibiothérapie débutée au SAU 37 (5,9%)
Amoxicilline 25 (4%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 184 (29,5%)
C3G 138 (22,1%)
Macrolide 8 (1,3%)
FQAP 11 (1,8%)
C3G + Macrolide 150 (24%)
C3G + FQAP 7 (1,1%)
C3G + autre Quinolone 10 (1,6%)
C3G + Métronidazole 15 (2,4%)
C3G + Aminoside 5 (0,8%)
C3G + Macrolide + FQAP 1 (0,2%)
C3G + Macrolide + Aminoside 624 4 (0,6%)
C3G + Macrolide + Métronidazole 3 (0,5%)
Autre Quinolone 7 (1,1%)
C3G + Vancomycine 1 (0,2%)
Macrolide + FQAP 3 (0,5%)
FQAP + Métronidazole 2 (0,3%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Macrolide 1 (0,2%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Métronidazole 1 (0,2%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + autre Quinolone 2 (0,3%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + FQAP 2 (0,3%)
Pipéracilline/Tazobactam 3 (0,5%)
Pipéracilline/Tazobactam + autre Quinolone 2 (0,3%)
Pipéracilline/Tazobactam + Aminoside 1 (0,2%)
Pipéracilline/Tazobactam + Linézolide + Aminoside 1 (0,2%)
Antibiothérapie couvrant le Pneumocoque 572 (97,4%)
Voie 587

per os 60 (10,2%)

parentérale 527 (89,8%)
ORIENTATION FINALE
Domicile 78 (12,5%)
UHTCD 324 (51,9%)
Secteur 439 (70,4%)
usIC 624 15 (2,4%)
USIR 0 (0%)
Soins continus 42 (6,7%)
Réanimation 39 (6,3%)
SCORE DE FINE
Score 103,2 + 37,6 100 (77 - 126) 12 - 241
Classes

I 23 (3,7%)

[ 624 97 (15,5%)
I 112 (17,9%)
\Y 258 (41,3%)
v 134 (21,5%)
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[11.4.2. Analyse de ’'influence du résultat de ’AqUP sur les

antibiothérapies initiées

Pour répondre a I'objectif principal, les sujets sans antibiothérapie ont été exclus de

'analyse (N=37). Ainsi les analyses qui suivent portent sur 587 sujets.

Le test utilisé pour répondre a I'objectif est un test d’équivalence de proportions,
c’est-a-dire qu'il permet d’évaluer si le résultat de I'antigénurie pneumocoque ne
modifie pas de fagon significative I'antibiothérapie probabiliste prescrite chez les

patients présentant une pneumopathie aigue communautaire au SAU d’Epinal.

En fixant une marge d’équivalence a £20% de la valeur en relatif, si la p-value est
significative, c’est-a-dire < 0.05, alors on peut conclure que les deux proportions

évaluées sont équivalentes.

Le test d’équivalence a été réalisé sur les proportions d’antibiothérapies initiées,
séparéement et en les regroupant par « Antibiothérapies couvrant le pneumocoque ».
Les antibiothérapies couvrant le pneumocoque ont été définies comme toutes sauf

les monothérapies par « Macrolide » ou « Autre Quinolone ».
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Tableau 3 : Test d’équivalence de proportions des antibiothérapies initiées en

fonction du résultat de la recherche d’AgUP

Total AgUP négative AgUP positive L
Test d'équivalence
Antibiothérapies initiées au SAU pour les PAC N= 587 N=516 (87,9%) N=71 (12,1%)

n (%) n (%) n (%) p
Amoxicilline 25 (4,3%) 23 (4,5%) 2 (2,8%) 0,6665
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 184 (31,3%) 165 (32%) 19 (26,8%) 0,4901
C3G 138 (23,5%) 113 (21,9%) 25 (35,2%) 0,8391
Macrolide 8 (1,4%) 8 (1,6%) 0 (0%) -
FQAP 11 (1,9%) 11 (2,1%) 0 (0%) -
C3G + Macrolide 150 (25,6%) 136 (26,4%) 14 (19,7%) 0,6790
C3G + FQAP 7 (1,2%) 5 (1%) 2 (2,8%) 0,7401
C3G + autre Quinolone 10 (1,7%) 7 (1,4%) 3 (4,2%) 0,8004
C3G + Métronidazole 15 (2,6%) 13 (2,5%) 2 (2,8%) 0,4544
C3G + Aminoside 5 (0,9%) 3 (0,6%) 2 (2,8%) 0,8160
C3G + Macrolide + FQAP 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
C3G + Macrolide + Aminoside 4 (0,7%) 3 (0,6%) 1 (1,4%) 0,6443
C3G + Macrolide + Métronidazole 3 (0,5%) 2 (0,4%) 1 (1,4%) 0,7053
Autre Quinolone 7 (1,2%) 7 (1,4%) 0 (0%) -
C3G + Vancomycine 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
Macrolide + FQAP 3 (0,5%) 3 (0,6%) 0 (0%) -
FQAP + Métronidazole 2 (0,3%) 2 (0,4%) 0 (0%) -
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Macrolide 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Métronidazole 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + autre Quinolone 2 (0,3%) 2 (0,4%) 0 (0%) -
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + FQAP 2 (0,3%) 2 (0,4%) 0 (0%) -
Pipéracilline/Tazobactam 3 (0,5%) 3(0,6%) 0 (0%) -
Pipéracilline/Tazobactam + autre Quinolone 2 (0,3%) 2 (0,4%) 0 (0%) -
Pipéracilline/Tazobactam + Aminoside 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
Pipéracilline/Tazobactam + Linézolide + Aminoside 1 (0,2%) 1 (0,2%) 0 (0%) -
Antibiothérapies couvrant le pneumocoque 572 (97,4%) 501 (97,1%) 71 (100%) <0,0001

Une nette majorité de 572 antibiothérapies initiées ont un spectre qui couvre le

Pneumocoque (97.4%, IC95 96.2 — 98.7%).

L’analyse montre que la proportion d’antibiothérapies couvrant le Pneumocoque

est significativement équivalente quel que soit le résultat de ’AgUP, avec un p

<0.0001.

Le test ne permet pas de montrer une équivalence significative pour chaque

antibiothérapie séparément.
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111.4.3. Analyse descriptive du suivi des recommandations
d’antibiothérapie des PAC

Sur les 624 PAC recensées dans cette étude et selon la gradation des
recommandations AFSSAPS (cf Annexe 1), on retrouvait une majorité de 459 PAC
non graves non ambulatoires, puis 107 PAC graves dont 11 décédées au SAU, et

enfin 58 PAC ambulatoires.

Pour répondre a I'objectif secondaire d’évaluation du suivi des recommandations
d’antibiothérapie des PAC, les sujets sans antibiothérapie ont été exclus de I'analyse
(N=37), ainsi que les sujets ayant un autre foyer infectieux associé nécessitant une
adaptation d’antibiothérapie (N=9). Ainsi les analyses qui suivent portent sur 578
sujets. L’analyse a été ajustée aux adaptations d’antibiothérapies nécessaires dans
certaines situations : allergies ou contre-indications aux antibiotiques recommandés,
antibiothérapie de 2°™¢ intention aprés échec a 48h, pneumopathies d’inhalation
(couverture des baciles gram négatif et anaérobies par Métronidazole ou Amoxicilline

/ Acide Clavulanique).

Le Tableau 4.1 montre les proportions d’antibiothérapies initi€ées conformes aux
recommandations AFSSAPS.
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Tableau 4.1 : Proportions d’antibiothérapies initi€es conformes aux recommandations

Antibiothérapies conformes aux
recommandations

Classes de PAC N (%) Sous-classes de PAC N (%)
n (%) IC 95%

Toutes PAC 578 (100%) 342 (59,2%) 55,2 - 63,2%

PAC ambulatoires 57 (9,8%) 33 (57,9%) 45,1-70,7%
Jeune sans comorbidités 26 (45,6%) 14 (53,8%) 34,7 - 73%
Agé et/ou comorbidités (hors institution) 31 (54,4%) 19 (61,3%) 44,1 - 78,4%
Contexte grippal 0 (0%) -

PAC non graves

non ambulatoires 423 (72,4%) 250 (59,1%) 54,4 — 63.8%
Jeune sans comorbidités 43 (10,2%) 3 (7%) -0,6 - 14,6%
Agé et/ou comorbidités 363 (85,8%) 239 (65,8%) 61 - 70,7%
Agé et/ou comorbidités en contexte grippal 12 (2,8%) 8 (66,7%) 40 - 93,3%
Légionellose 5 (1,2%) 0 (0%) 0%

PAC graves 98 (17%) 59 (60,2%) 50,5 - 69,9%
Tous patients 92 (93,9%) 55 (59,8%) 49,8 - 69,8%
Contexte grippal 3(3,1%) 2 (66,7%) 13,3 - 120%
Légionellose 3 (3,1%) 2 (66.7%) 13.3-120%

L’analyse montre que les recommandations AFSSAPS d’antibiothérapie des PAC
étaient suivies dans 59.2% des prescriptions (IC95 55.2 — 63.2%).

La population de patients jeunes sans comorbidités était celle avec le plus mauvais

taux de suivi des recommandations, de méme que les PAC non graves a

Légionnelle.

Les Tableaux 4.2 a 4.4 décrivent la distribution des antibiothérapies initiées par

classe de PAC, utilisée pour cette analyse.
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Tableau 4.2 : Distribution des antibiothérapies initi€es pour les PAC ambulatoires

PAC ambulatoires

n (%) Antibiothérapies initiées n (%)
N =57
Amoxicilline 12 (44,4%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 7 (25,9%)
_— Macrolide 3 (11,1%)
Jeune sans comorbidités 26 (45,6%) FOAP 2 (7,4%)
Autre Quinolone 1(3,7%)
C3G 1 (3,7%)
Amoxicilline 2 (6,5%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 12 (38,7%)
Macrolide 2 (6,5%)
C3G 10 (32,3%)
Agé et/ou comorbidités (hors institution) 31 (54,4%) FQAP 1 (3,2%)
Autre Quinolone 1 (3,2%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + FQAP 1 (3,2%)
C3G + Macrolide 1(3,2%)
C3G + autre Quinolone 1 (3,2%)

Tableau 4.3 : Distribution des antibiothérapies initiées pour les PAC non graves non

ambulatoires

PAC non graves non ambulatoires

n (%) Antibiothérapies initiées n (%)
N =423
Amoxicilline 3 (7%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 13 (30,2%)
C3G 9 (20,9%)
Jeune sans comorbidités 43 (10,2%) Autre Quinolone 2 (4,7%)
C3G + Macrolide 14 (32,6%)
C3G + autre Quinolone 1(2,3%)
C3G + Métronidazole 1(2,3%)
Amoxicilline 8 (2,2%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 130 (35,8%)
Macrolide 2 (0,6%)
C3G 99 (27,3%)
FQAP 6 (1,7%)
Autre Quinolone 1 (0,3%)
Pipéracilline/Tazobactam 1 (0,3%)
C3G + Macrolide 85 (23,4%)
C3G + autre Quinolone 5 (1,4%)
C3G + Métronidazole 7 (1,9%)
Agé et/ou comorbidités 363 (85,8%) | C3G + FQAP 5 (1,4%)
C3G + Aminoside 3 (0,8%)
C3G + Macrolide + Métronidazole 1 (0,3%)
C3G + Macrolide + Aminoside 1 (0,3%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Macrolide 1 (0,3%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + autre Quinolone 1 (0,3%)
Pipéracilline/Tazobactam + autre Quinolone 2 (0,6%)
Pipéracilline/Tazobactam + Aminoside 1 (0,3%)
Pipéracilline/Tazobactam + Linézolide + Aminoside 1 (0,3%)
Macrolide + FQAP 1 (0,3%)
FQAP + Métronidazole 2 (0,6%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique 5 (41,7%)
Agé et/ou comorbidités en contexte e36 . 3 (25%)
grippal 12 (2,8%) C3G + Macrolide 2 (16,7%)
C3G + FQAP 1 (8,3%)
C3G + autre Quinolone 1 (8,3%)
FQAP 1 (20%)
Autre Quinolone 1 (20%)
Légionellose 5 (1,2%) C3G + Macrolide 1 (20%)
Amoxicilline/Ac. Clavulanique + FQAP 1 (20%)
Macrolide + FQAP 1 (20%)
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Tableau 4.4 : Distribution des antibiothérapies initiées pour les PAC graves

PAC graves
n (%) Antibiothérapies initiées n (%)
N =098

Amoxicilline/Ac. Clavulanique 15 (16,3%)
C3G 14 (15,2%)

Macrolide 1(1,1%)

Pipéracilline/Tazobactam 2 (2,2%)

C3G + Macrolide 46 (50%)

C3G + FQAP 1(1,1%)

. C3G + autre Quinolone 1(1,1%)

Tous patients 92 (93,9%) C3G + Métronidazole 3 (3,3%)
C3G + Vancomycine 1(1,1%)

C3G + Aminoside 2 (2,2%)

C3G + Macrolide + Aminoside 2 (2,2%)

C3G + Macrolide + Métronidazole 2 (2,2%)

Amoxicilline/Ac. Clavulanique + Métronidazole 1(1,1%)

Amoxicilline/Ac. Clavulanigue + autre Quinolone 1(1,1%)

. Amoxicilline/Ac. Clavulanique 1 (33,3%)

Contexte grippal 3 (3,1%) C3G + Macrolide 2 (66,7%)
FQAP 1 (33,3%)

Légionellose 3 (3,1%) Macrolide + FQAP 1 (33,3%)
C3G + Macrolide + FQAP 1 (33,3%)

Pour les PAC ambulatoires

on

observe une majorité de

prescription

d’Amoxicilline/Acide Clavulanique (33.3%, IC95 21.1 — 45.6%), de méme que pour les
PAC non graves non ambulatoires (35%, 1C95 30.4 — 39.5%). Pour les PAC graves,

les antibiothérapies par C3G + Macrolide prédominaient dans les prescriptions (49%,

1C95 39.1 — 58.9%)
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[11.4.4. Analyse descriptive du suivi des recommandations d’orientation
des PAC

Pour répondre a I'objectif secondaire d’évaluation du suivi des recommandations

d’orientation des PAC (score de FINE), les sujets décédés au SAU ont été exclus de

'analyse (N=11). Ainsi les analyses qui suivent portent sur 613 sujets.

L’analyse a été ajustée* aux facteurs influengcant les décisions d’orientation

indépendamment du score de FINE : décision de LATA, sortie contre avis médical,

légionellose, oxygéno-dépendance.

Le Tableau 5 décrit les proportions de patients orientés de maniére conforme aux

criteres du score de FINE.

Tableau 5 : Proportions des patients orientés selon les critéres du score de FINE

Orientations conformes aux recommandations

Classification FINE N (%) Orientation des patients n (%) FINE brut FINE apres ajustement*
n (%) IC 95% n (%) IC 95%
Toutes classes 613 (100%) 496 (80,9%) | 77,8 -84% |544 (88,7%) | 86,2 - 91,2%
Domicile 7 (30,4%)
Classe | 23 (3,8%) | UHTCD puis domicile 8(34,8%) | 15(62,5%) 45,8 -84,7% | 17 (73,9%) | 56 - 91,9%
Secteur 8 (34,8%)
Domicile / EHPAD 12 (12,4%)
UHTCD puis domicile/EHPAD 9 (9,3%)
Secteur 69 (71,1%)
0, 0, - 0, 0, - 0,
Classe Il 97 (15,8%) USIC 1(%) 21 (21,6%) i 13,5-29,8% | 63 (64,9%) {55,5-74,4%
usc 5 (5,2%)
Réanimation 1 (1%)
Domicile / EHPAD 8 (7,1%)
UHTCD puis domicile / EHPAD 9 (8%)
Secteur 85 (75,9%)
0, 0, - 0, 0, - 0,
Classe llI 112 (18,3%) USIC 3 (2,7%) 104 (92,9%) | 88,1 - 97,6% | 104 (92,9%) i 88,1 - 97,6%
usc 1 (0,9%)
Réanimation 6 (5,4%)
Domicile / EHPAD 8 (3,1%)
UHTCD puis domicile / EHPAD 9 (3,5%)
Secteur 202 (78,9%)
0, 0, - 0, 0, - 0,
Classe IV 256 (41,8%) USIC 7 (2.7%) 239 (93,4%) i 90,3 - 96,4% | 240 (93,8%) | 90,8 - 96,7%
usc 15 (5,9%)
Réanimation 15 (5,9%)
Domicile / EHPAD 6 (4,8%)
UHTCD puis domicile / EHPAD 2 (1,6%)
Secteur 75 (60%)
0, 0, - 0, 0, - 0,
Classe V 125 (20,4%) | /0 4 (3.2%) 117 (93,6%) | 89,3 - 97,9% | 120 (96%) | 92,6 - 99,4%
usc 21 (16,8%)
Réanimation 17 (13,6%)
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L’analyse aprés ajustement montre que les recommandations d’orientation des
patients du score de FINE étaient globalement suivies dans 88.7% des cas (IC95
86.2 — 91.2%).

La population des PAC les moins graves relevant d’un traitement ambulatoire (classes

| et Il) étaient celles avec le plus mauvais taux de suivi des recommandations.
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IV. Discussion

IV.1. Rappel et interprétation des principaux résultats

L’étude a permis de montrer que dans le cadre des PAC au SAU d’Epinal, la
proportion d’antibiothérapies initiées couvrant le Pneumocoque est
significativement équivalente, quel que soit le résultat de la recherche d’AgUP
(p < 0.0001). Ces antibiothérapies dont le spectre couvre le Pneumocoque
représentent par ailleurs une nette majorité de 97.4% des prescriptions (IC95
96.2 — 98.7%).

Compte tenu du colt important de réalisation de ces examens complémentaires,
a savoir 32664€ sur 2 ans, la justification de les réaliser au SAU s’avére donc
discutable. En effet, on ne retrouve pas dans la littérature d’études qui démontrent que
le choix d’antibiothérapie serait influencé par le résultat de 'AgUP. Dans les études de
bonne puissance et méthodologie réalisées sur le sujet, la méta-analyse de 2013 20
portant sur 27 études datant de 2001 a 2011, a permis premiérement d’observer une
bonne spécificité des AQUP (97.2%, 1C95 92.7 — 99.8%) et une meilleure sensibilité
par rapport aux cultures standards (74.0%, 1C95 66.6 — 82.3%). Deuxiemement, elle a
répertorié 2 études contrdlées randomisées et 2 études observationnelles visant a
évaluer I'impact du résultat de ’'AgUP sur la prise en charge thérapeutique des PAC
chez les patients hospitalisés. Aucune n’a démontré de différence et I'étude reste donc
réservée sur la conséquence de ce test dans la prise en charge des PAC, que ce soit
en termes de rapport colt-efficacité, de modification des antibiothérapies initiées ou

de bénéfice a long terme sur la diminution des antibiorésistances.

L’intérét théorique des AgUP reste donc de réduire le spectre antibiotique choisi pour
cibler le Pneumocoque et réduire le risque d’antibiorésistance. Cependant, au vu de
ce résultat et de la grande variabilité et largeur de spectre des antibiothérapies
prescrites, on observe que cette stratégie de désescalade thérapeutique n’est pas
appliquée. L’explication de ces pratiques observées pourrait étre un manque de
confiance dans le résultat de la recherche d’AgUP, ou encore un défaut de

connaissance de I'écologie bactérienne a cibler dans les PAC.

Les analyses statistiques n’ont pas pu montrer cette équivalence pour chacune des

antibiothérapies prises séparément. Cela peut s’expliquer par un manque de
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puissance statistique lié a la variabilité des antibiothérapies initiées au SAU (25
différentes), entrainant des effectifs trop petits pour I’'analyse comparative. Il y a eu
également une perte de données et donc un biais d’information chez les patients qui
n’ont pas eu d’antibiothérapie initiée au SAU, car temporisée jusqu’a 'admission dans

le prochain service, ou non tracée dans le dossier.

Pour répondre aux objectifs secondaires d’évaluation du suivi des recommandations
d’antibiothérapie et d’orientation des PAC au SAU d’Epinal, une méthodologie d’audit
clinique ciblé a été utilisée. Les résultats de cette partie ne sont pas exhaustifs et non
généralisables du fait d’'un biais de sélection non négligeable. En effet les cas de PAC
recueillis sont extraits de la seule population de patients ayant eu une recherche
d’AgUP. Les cas de PAC n’ayant pas eu cet examen n’ont donc pas été inclus ni
analysés. A titre d’'information il est a noter que 1172 patients de 18 ans et plus ont été
cotés « Pneumopathie » en diagnostic principal de passage au SAU sur la période de

I'étude, soit environ 500 PAC non analysées dans cette étude.

L’étude a ainsi permis d’observer que les recommandations AFSSAPS
d’antibiothérapie des PAC étaient suivies dans seulement 59.2% (IC95 55.2 —
63.2%) des prescriptions du SAU d’Epinal, toutes classes de PAC confondues. La
sous-population de sujets jeunes sans comorbidités est celle avec le plus mauvais
taux de suivi des recommandations, de méme que les PAC non graves a Légionnelle.
Le détail des antibiothérapies prescrites permet de supposer que, pour les sujets
jeunes et sains, il y aurait une sous-utilisation des monothérapies par Amoxicilline
quand elles sont indiquées, de méme pour les monothérapies par Macrolide (ou
apparentés) en 2éme intention. On peut faire la méme observation pour les PAC non
graves a Légionelle, ou il y a une sous-utilisation des monothérapies par Macrolide qui
sont indiquées, au profit des Quinolones et des bithérapies. On peut supposer que la
mauvaise observance de ces recommandations d’antibiothérapie pourrait étre liée aux
habitudes de prescriptions des praticiens, a une crainte de « sous-traiter », a une
ignorance des recommandations ou encore a un défaut considération du probléme

d’antibiorésistance.

Les données ont également permis d’observer que les recommandations
d’orientation du score de FINE étaient globalement bien suivies dans 88.7% des
cas (IC 95 86.2 — 91.2%). Les PAC les moins graves, c'est-a-dire les classes | et |l
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relevant d’un traitement ambulatoire, sont celles avec le plus mauvais suivi des
recommandations et pour lesquelles on peut observer un taux d’hospitalisation trop
élevé. Cela pourrait s’expliquer a nouveau par les habitudes de prise en charge des
praticiens et des services d’aval, mais également par la crainte de faire rentrer a
domicile des patients avec un potentiel de complication, par une ignorance des
recommandations, ou encore par un défaut de considération des infections
nosocomiales potentielles en hospitalisation. Dans cette partie il existe un biais
d’'information non négligeable lié au fonctionnement du SAU d’Epinal. En effet pour
des raisons de valorisation des actes, les patients ayant un temps de passage long ou
une prise en charge lourde en termes d’actes au SAU, sont généralement cotés en
UHTCD (administrativement), indépendamment de toute décision de prise en charge
meédicale. Cela entraine une surestimation de la proportion de patients surveillés

(physiquement) en UHTCD.

On retrouve dans la littérature plusieurs études francaises mais anciennes qui ont
cherché a faire une analyse des pratiques au SAU en termes de prise en charge
médicale des PAC [232% Leurs résultats datant d'il y a plus de 10 ans sont
superposables en termes de suivi insuffisant des recommandations d’antibiothérapie,
de sur-prescription d’Amoxicilline/ Acide Clavulanique, et de taux d’hospitalisation des

patients.

IV.2. Forces et implications de I'étude

On retrouve dans la littérature des études de plus grande envergure qui ont cherché a
évaluer I'impact thérapeutique de l'identification du Pneumocoque sur la prise en
charge des PAC. Cependant on ne retrouve pas de données locales centrées sur
'exercice aux Urgences, qui est pourtant un service pilier dans la prise en charge
initiale des PAC. Ainsi cette étude locale et centrée sur cet exercice a pour force un
nombre important de dossiers analysés. Les résultats ci-dessus pourront permettre
une amélioration des pratiques médicales au SAU d’Epinal, avec I'implication des
différents praticiens et instances décisionnelles du service. Cette amélioration des
pratiques pourrait se faire par le biais d’'une prise de conscience des praticiens sur la
nécessité de mieux suivre les recommandations d’antibiothérapie et d’orientation. Elle

pourrait se faire également par I'arrét des prescriptions de recherche d’AgUP en
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routine, entrainant une réduction du colt des soins non négligeable dans le contexte

économique actuel.

IV.3. Difficultés et limites de I’étude

L’extraction des données nécessaires pour répondre aux questions posées dans cette
étude a été mise en difficulté par plusieurs facteurs. Premiérement il s’agissait d’'une
étude monocentrique, ce qui entraine un nombre de sujets, bien que conséquent,
insuffisant pour certaines analyses du critére de jugement principal. Une autre difficulté
rencontrée du fait du caractére rétrospectif de I'’étude, était de récupérer des données
fiables sur 'anamnése, les antécédents, I'examen clinique et les interprétations
d’'imagerie pulmonaire. En effet la disponibilité de ces informations étaient soumises a
un remplissage de dossier plus ou moins exhaustif selon les soignants, les dossiers
Résurgence® n’étant eux méme pas optimisés pour la recherche clinique. Ces
difficultés entrainent donc un manque de puissance statistique. On peut également
noter que I'étude ne prend pas en compte les durées d’antibiothérapie et le devenir
des patients, car elle se limitait a la prise en charge au SAU. Ces données auraient
été intéressantes pour analyser plus finement le suivi des recommandations
d’antibiothérapie et I'impact du résultat des recherches d’AgUP sur I'évolution clinique

a moyen terme.

IV.4. Pistes de recherches complémentaires

Le manque de puissance statistique empéchant I'analyse détaillée I'impact du résultat
de la recherche d’AgUP sur les antibiothérapies initiées, impliquerait la réalisation
d'une étude de meilleure puissance, a savoir multicentrique et prospective sur
plusieurs années dans la région. Cela permettrait si les conclusions vont dans le sens

de cette étude, d’uniformiser les pratiques des différents SAU.

Pour évaluer de maniére plus exhaustive et généralisable le suivi des
recommandations d’antibiothérapie et d’orientation des PAC aux Urgences il faudrait
réaliser une étude multicentrique et prospective sur plusieurs années, incluant toutes

les PAC diagnostiquées au SAU, avec un questionnaire standardisé.
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V. Conclusion

L’étude pu mettre en évidence que pour les pneumopathies aigues communautaires
au SAU d’Epinal, la proportion d’antibiothérapies initi€es dont le spectre couvre le
Pneumocoque est importante (97.4%) et significativement équivalente quel que soit le
résultat de la recherche d’AgUP (p < 0.0001).

Compte tenu du caractére monocentrique de I'étude entrainant un nombre insuffisant
de données, I'analyse n’a pas permis de montrer d’équivalence pour chacune des

antibiothérapies prises séparément.

L’estimation du colt des recherche d’AgUP dans le service est de 32664€ sur la

période de 2 ans de I'étude.

Les données permettent d’estimer pour les patients ayant eu une recherche d’AgUP
au SAU d’Epinal, que les recommandations d’antibiothérapie des PAC étaient suivies
dans seulement 59.2% des cas (IC95 55,2 - 63,2%), alors que les recommandations
d’orientation des PAC étaient suivies dans 88.7% des cas (IC 95 86,2 - 91,2%).
Cependant la méthodologie de I'étude, centrée sur I'objectif primaire, ne permet pas
de généraliser ces estimations a toutes les PAC et nécessiterait des études de

pratiques complémentaires.
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Vil. Annexes

Annexe 1 : recommandations AFSSAPS 2010 d’antibiothérapie des PAC

PAC ambulatoire (privilégier traitement efficace sur pneumocoque)

ler intention

2e intention :
substitution

Macrolide
Sujet jeune (<65 ans) sans comorbidités Amoxicilline ou FQAP !
ou Apparenté macrolide 2
Sujet jeune sans comorbidités et Amoxicilline
€] Macrolide ou FQAP

suspicion de bactéries atypiques

ou Apparenté macrolide

Sujet 4gé (>65 ans) ou comorbidités

Amoxicilline/Acide clavulanique
ou FQAP (si pas dans les 3 mois)
ou Ceftriaxone (si PO impossible)

Hospitalisation

Pour tous, en contexte grippal

Amoxicilline/Acide clavulanique

Apparenté macrolide

1 Lévofloxacine ou Moxifloxacine.

2 Pristinamycine ou Télithromycine

PAC non grave non ambulatoire (hospitalisée en secteur ou en institution)

ler intention

2e intention

Sujet jeune sans comorbidités

Amoxicilline
ou Apparenté macrolide

Ajout Macrolide
ou ajout FQAP

Sujet agé ou comorbidités ou C3G (Céfotaxime, Ceftriaxone)

Amoxicilline/Acide clavulanique

ou FQAP (si pas dans les 3 mois)

Ajout Macrolide
ou substitution FQAP

Sujet jeune sans comorbidités en
contexte grippal

Amoxicilline/Acide clavulanique

Apparenté macrolide

Sujet 4gé ou comorbidités en

contexte grippal ou C3G (Céfotaxime, Ceftriaxone)

Amoxicilline/Acide clavulanique

FQAP

Légionellose 3

Macrolide

3 Mise au point AFSSAPS 2012 sur I'antibiothérapie des Légionelloses 251,
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PAC grave hospitalisée USI, USC ou réanimation

ler intention 2e intention

_— A s C3G IV (Céfotaxime, Ceftriaxone)
Sujet jeune, ageé, avec

ou sans comorbidités + Macrolide IV ou FQAP IV

. Désescalade
Facteur de risque de . thérapeutique selon
Pseudomonas + Macrolide ou FQAP documentation

Aeruginosa + Aminoside bactéerienne

Pipéracilline/Tazobactam (ou Céfépime ou Carbapénéme)

C3G IV (Céfotaxime)

Contexte grippal )
+/- Macrolide ou FQAP

2 parmi :
Légionellose 3 FQAP +/- Macrolide FQAP, Macrolide,
Rifampicine

3 Mise au point AFSSAPS 2012 sur I'antibiothérapie des Légionelloses 1251,

Comorbidités prises en compte :

- néoplasie (cancer actif ou diagnostiqué dans I'année, autre que
basocellulaire)

- 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

- conditions socio-économiques défavorables

- inobservance thérapeutique prévisible

- isolement social, notamment chez les personnes agées.
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Annexe 2 :

score de FINE pour I'orientation des PAC

Score de FINE
Critéres Points
Age Homme f age
Femme = age -10
Vie en institution 10
Maladie néoplasique évolutive 30
Maladie hépatique chronique 20
Insuffisance cardiaque congestive 10
Insuffisance rénale chronique 10
Maladie cérébro-vasculaire 10
Troubles de conscience 20
Fréquence respiratoire = 30 20
Fréquence cardiaque = 125 10
Température < 35 ou 240°C 15
TA systoliqgue < 90mmHg 20
pH artériel < 7,35 30
pO2 artérielle < 60mmHg 10
Natrémie < 131mmol/L 20
Urée = 11mmol/L 20
Glycémie = 14mmol/L 10
Hématocrite < 31% 10
Epanchement pleural 10

Score pronostic et aide a la décision

Points Classe| Mortalité Conseil d’orientation
< 50 ans sans critéres I 0,1% Ambulatoire
<70 Il 0,6 -0,7% Ambulatoire
71-90 1 0,9 - 2,8% [ Surveillance hospitaliere au moins courte (UHCD)
91 - 130 \Y} 8,2-9,3% Hospitalisation +/- USI, USC, réanimation
=131 V 27 -31% Hospitalisation +/- USI, USC, réanimation
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RESUME DE LA THESE :

Objectifs : Les pneumopathies aigues communautaires (PAC) représentent une cause de mortalité importante en France, dont
le germe le plus rencontré est le Pneumocoque. La recherche d’antigénurie pneumococcique (AgUP) est un examen simple,
rapide avec une bonne spécificité, d'utilisation prédominante aux Urgences. Son intérét principal serait de permettre une
antibiothérapie ciblée et une réduction des antibiorésistances. Cependant il s'agit d'un examen colteux et des études montrent
que le choix d’antibiothérapie serait peu influencé par I'identification du Pneumocoque. En I'absence d’études locales centrées
sur I'exercice des Urgences sur le sujet, et devant des pratiques colteuses constatées au SAU d’Epinal, cette étude avait pour
objectif principal de montrer que le résultat de la recherche d’AgUP ne modifiait pas I'antibiothérapie probabiliste prescrite chez
les patients présentant une PAC, ne justifiant donc pas sa réalisation en routine aux Urgences. Les données recueillies sur les
patients atteints de PAC ont permis secondairement d’évaluer le colt total des AgUP et les pratiques observées dans le service

en matiere de suivi des recommandations d’antibiothérapie et d’orientation des patients inclus.

Matériel et méthodes : Il s’agissait d’'une étude observationnelle de cohorte rétrospective, monocentrique au SAU d’Epinal. Ont
été inclus 1361 patients agés de plus de 18 ans et ayant eu une recherche d’AgUP au cours de leur passage au SAU entre le 1er
janvier 2015 et le 31 décembre 2016. Des données binaires anonymisées ont été recueillies sur 'anamnése, les antécédents, la
clinique, la biologie, I'imagerie, le diagnostic retenu, I'antibiothérapie initiée et I'orientation aprés le SAU. Un test d’équivalence de
proportions a été utilisé pour répondre a I'objectif principal. Pour répondre aux objectifs secondaires, les analyses étaient

descriptives se basant sur les pratiques observées rapportées aux pratiques normalement recommandées pour les PAC.

Résultats : L’étude a mis en évidence que pour les PAC, la proportion d’antibiothérapies initiées dont le spectre couvre le
Pneumocoque est significativement équivalente quel que soit le résultat de la recherche d’AgUP (p < 0.0001). 97.4% des
antibiothérapies initiées couvraient par ailleurs le Pneumocoque (IC95 96.2 - 98.7%). Devant le caractére monocentrique de
I’étude et un nombre insuffisant de données, I'analyse n’a pas permis de montrer d’équivalence pour chacune des antibiothérapies
prises séparément.

L’estimation du co(t des recherches d’AgUP dans le service est de 32664€ sur la période de 2 ans de I'étude. Pour les PAC
inclues dans I'étude, les recommandations d’antibiothérapie étaient suivies dans 59.2% des cas (IC95 55,2 - 63,2%), et les
recommandations d’orientation étaient suivies dans 88.7% des cas (IC 95 86,2 - 91,2%). Cependant la méthodologie de I'étude

ne permet pas de généraliser cette estimation a toutes les PAC.

Conclusion : Au vu de I'équivalence observée en termes de couverture du Pneumocoque et de la grande variabilité et largeur
de spectre des antibiothérapies prescrites, I'intérét médico-économique de poursuivre les recherches d’AgUP en routine aux
Urgences ne semble pas justifiable. Des études de meilleure puissance multicentriques et prospectives sur plusieurs années
seraient nécessaires pour une analyse plus détaillée des antibiothérapies prescrites et du suivi des recommandations des PAC,

afin d’'uniformiser et d’améliorer les pratiques observées.
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