
06/05/2022

1

Alexandre ROBERT

Médecine Intensive et Réanimation 

Centre Hospitalier de Cannes

Diagnostic étiologique 
des infections respiratoires 
par approche syndromique 

Approche syndromique ? 

Agents pathogènes les plus fréquents d’un « syndrome »
Panel adapté à la nature du prélèvement (LCR, selles, respiratoire)

Delais de rendu court 
Technologie « hybride » POC / PCR multiplex

Fièvre + dyspnée + image radioDiarrhée fébrile
Fièvre + Syndrome 

méningé

Hanson KE. Clin Infect Dis. 2016
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Infection respiratoires

Hautes : 
• Otites 
• Sinusites
• Rhinopharyngite

Basses : 
• Bronchite
• Exacerbation BPCO
• PAC
• HCAP
• PAVM

Multiples paramètres : 
• Poumon sain / pathologique
• Immunodépression 
• Age (ht risque <5 / > 65 ans)
• Grossesse

Documentation + : 50%

Nombreux virus et bactéries

Enjeux majeur de santé public : 
• Prévalence, gravité, dépense de 

santé
• Maitrise du risque infectieux
• Exposition aux ATB, émergence 

résistances

Higgins et al. Clin Infect Dis. 2008 

Rationnel en réanimation

Pneumonie aigue communautaire grave
‐ Antibiothérapie < 4h, <1h si choc
‐ Facteur de risque de BMR ? Adaptation aux BMR ? 
‐ Adaptation modification Pk/PD  ?

PAVM 
‐ 1ère cause d’infection nosocomiale en réa
‐ Difficultés diagnostiques connues, symptômes 

aspécifiques (CPIS…)

Intérêt théorique essentiel d’un examen diagnostic rapide efficace

=> Impact sur épargne antibiotique large spectre ? 

Recommandation Spilf 2010
Kumar et al. Crit Care Med 2006

RFE SFAR SRLF 2016 
IDSA guidelines 2019
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PAC toujours bactériennes ? 

PAC hospitalisées : taux d’infection viral décrit entre 22 et 49% selon les séries
3% de virus + bactérie

Rhinovirus > Influenza > pneumocoque
Choi S‐H et al. Am J Respir Crit Care Med 2012

Luchsinger Vet al. Thorax 2013
Wiemken T et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2013

Karhu Jet al. Clin Infect Dis 2014
Jain et al. NEJM. 2015 

Quels sont les besoins ? 

Zumla et al. Lancet. 2014 

Améliorer la qualité du dépistage de l’agent pathogène 
(+/‐ gène de résistance)

Diminuer la pression de sélection
Diminuer les effets indésirable

Améliorer le pronostic
Diminuer les couts

Objectifs du test 
Rapide (<2h)

Facile 
Nombreuses cibles d’interet (virale et bactériennes)
Débit suffisant : plusieurs prélèvements simultanée

Faible couts
Analyse quantitative (distinction colonisation / infection)
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Culture = gold standard ? 

DRA + Fièvre + images   IOT
Prélèvement 
respiratoire Direct si fait : 2h

Mise en 
Culture : J0

Rendu 
Culture : J1 à J5

Rendu 
ATB : J2‐J6

2 à 5 joursAntibiothérapie probabiliste <4h <1h si choc 

RFE SFAR SRLF 2016 
Durée des traitements antiinfectieux. SPILF. 2020

Bouadma et al. THE LANCET. 2010
Dinh et al. THE LANCET. 2021

PCR Multiplex < 2h
• Identification
• Quantification
• Gènes de résistance

Technique PCR multiplex
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Filmarray Respiratory panel (RP) 2plus

Par écouvillon naso pharyngé

Essentiellement virus et intracellulaires

23 agents pathogènes

Intérêt théorique :
‐ Pédiatrie
‐ Intracellulaire (couplé 

à antigénurie)
‐ Décompensation 

BCPO

Filmarray panel Pneumoniaplus
Validé sur : 
• Expectoration
• Lavage Broncho Alvéolaire / PDP ? 

Principales bactéries des PAC graves, semi‐quantitatif (copie=UFC?)
Trou du spectre : Enterococcus / Hafnia alvéii / Citrobacter Koseri / Morganella
morgani / Stenotrophomonas maltophilia
27 agents pathogènes + 7 gènes de résistances : 
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Diagnostic plus fréquent ?   

Templeton. Clin Inf Dis 2005 Gadsby. Clin Inf Dis. 2016

210 patients, Pays‐bas
PAC au SAU sur ECBC
PCR multiplex maison
Vs combiné ECBC/serol/IF

325 patients, UK
PAC au SAU ou REA
qPCR multiplex maison
Vs culture bactérienne

Table 3. The most frequently identified pathogens
detected by conventional methods or real‐time PCR, 
according to patient age and outcome. 

Détection des pathogènes 
augmentée : 

‐ 49,5% => 76%

‐ 39% => 87%

Diagnostic plus fréquent ?   

SiowWT et al. Respiration 2016

Adultes en réanimation 
• 100 patients, Singapour
• PAC sévères
• ECBC / Aspiration trachéale / 

hemoculture / Antigénurie
• PCR Multiplex : 

• Seegene Respi panels viraux
• Seegen sepsis : sang et respi

Détection des pathogènes 
augmentée dans approche 
combinée : 

‐ 42% => 69%
‐ Pronostic moins sévère si viral
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Diagnostic plus rapide ? 

Rappo U et al. J Clin Microbiol 2016

Xu et al. Am J Clin Pathol 2013

• 7,7h => 1,7h pour diagnostic de grippe / 13,5h => 1,5h autres virus

• 7h => 1,6h pour diagnostic de grippe

Effet sur prescription d’antibiotique ? 

Monard et al. Critical Care. 2020

Panel filmarray pneumonia plus Vs Cultures standards et direct
Retrospectif multicentrique : 4 CHU 
Bichat / Cochin / CHU Rennes / CHU Lyon

159 patients dont 129 en ICU (81%)
68(43%) HCAP, 54 (34%) PAC , 37 (23%) PAVM

Avis retrospectif d’un comité (Réa/Microbio/Infectio)
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Effet sur prescription d’antibiotique

Monard et al. Critical Care. 2020

159 prélèvements bactériologiques 
Aspirations endo‐trachéales 71(45%), expectorations 33(21%), LBA 34(21%), PDP 21(13%) (!)

Cultures standards ≥1 microorganisme dans 95 cas (60%) Vs 132(83%) pour PCR

Pour les 95 cultures + : ATB appropriés dans 73 (77%) pour culture Vs 83 (87%) des PCR multiplex

Monard et al. Critical Care. 2020

14 cas (9%) PCR a guidé vers une antibiothérapie 
active plus rapidement

4 cas (3%) invers…  

1 cas ou l’ATB aurait été stoppé mais trou du spectre… 
Morganella morgani (NB : pas d’acces au direct)
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Effet sur prescription d’antibiotique ? 

Pfeifer‐Smadja et al. 
Critical Care. 2021

Effet sur prescription d’antibiotique ?

Pfeifer‐Smadja et al. Critical Care. 2021

95 prélèvements respiratoires de VAP analysés (72 LBA / 23 PDP)
• Délais rendu médian : 4,6h (4,4‐5)
• 90/112 bactéries détectées 
• Se 80% (95% IC, 73‐88%) Sp 99% (95% IC 99‐100)
• 5/8 BLSE détecté et 4/4 carbapénèmases
• 2 diagnostic de légionellose non dépisté aux antigenurie

Possibilités : 
• Antibiothérapie efficace plus précoce dans 20/95 cas (21%)
• De‐escalade potentielle plus précoce  dans 37/95 cas (39%)
• 1 (1%) antibiothérapie inadéquate possible 
• 10 /17 traitement probabiliste par carbapénèmes potentiellement arrêtés
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Prospectif avec algorithmes ? 

Voiriot et al. Procol. MULTI‐CAP. BMJ 2021

Etude en cours … 

Voiriot et al. Procol. BMJ 2021

Etude en cours … 

Prospectif avec algorithmes ? 
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Qui y gagne ? 

L’industriel  Un nouveau marché avec peu de fournisseurs
± Juste une PCR de plus ? (PCR routine, PCR multiplex, PCR POC)

Le laboratoire   Un panel de PCR complet à portée de tous 24/24 et 7/7
± Pas envisageable en systématique (cout, volume)

Le médecin  Délai de rendu plus court
± J’en fait quoi de mon Rhinovirus ? Trous dans spectre ? 

Le patient  En théorie c’est l’évidence
± En pratique ça reste à démontrer…

Données locales :

Thèse Léopold Touzé 2021. Données non publiées
Mémoire DESC François Durand. En cours.

Étude rétrospectives multicentrique : CHU Nice, CH Cannes, 
CH Grasse

Mars 2020 – Mars 2021 : tous patients SarsCoV2 avec PCR 
multiplex et culture simultanée

Evaluation de l’impact sur les prescriptions des PCR 
multiplex respiratoire : 
adaptation des traitements, caractère contributif ou pas, effet 
délétère/dangereux éventuel

103 épisodes sur 48 patients 100% SARS CoV2
39 (81%) sous ventilation mécanique invasive
51(49%) de PAVM tardive > 5 jours
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Données locales :

Thèse Léopold Touzé 2021. Données non publiées
Mémoire DESC François Durand. En cours.

Nombre de 
résultats (%)  
(n=103)

Taux de rm‐PCR
positives

50 (48%)

Taux de rm‐PCR +
sans germe en culture

9 (8%)

Taux de rm‐PCR 
Polymicrobienne

18 (17%)

Temps de rendu médian : 2,5h (gain de 
2,5 jours Vs culture)

Types de prélèvements

• PDP 59 (57%)

• Aspiration trachéale 26(25%)

• Crachats 10(9%)

• Lavage broncho‐alvéolaire 8(7%)

Données locales :

Thèse Léopold Touzé 2021. Données non publiées
Mémoire DESC François Durand. En cours.

• Taux de concordance de 60% ‐ 62 tests concordants avec culture
– Analyse significativité résultats appariés selon 𝛘2 de Pearson : p < 0.001

• Détection complète des déterminants génétiques BLSE – 4 cas avec concordance sur 
antibiogrammes

• Information suivie d’une modification thérapeutique dans 50% des cas 

Performances diagnostiques de la rm‐PCR

Sensibilité 71.7%

Spécificité 84.2%

Valeur prédictive positive 78.6%

Valeur prédictive 
négative

78.7%

Impact thérapeutique global de la rm‐PCR

Contributivité 52 cas (50%)

Non‐dangerosité 81 cas (79%)

Contributivité & innocuité 43 cas (41% totalité – 86% des positives)
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Pneumonie grave intubée

Immunodéprimé 

LBA : 
PCR Multiplex

+ culture standard 

VAP/HCAP PAC 

PDP ou LBA : 
PCR Multiplex

+ culture standard 

Gene de résistance ‐ => pas d’ATB large spectre

SDRA sévère ? 

PDP : 
culture standard

> 5 jours ou SDRA sévère ? 

PDP : 
culture standard 

Algorithme MIR Cannes : panel pneumonia plus

Pneumonie grave non intubée

Immunodéprimé 

LBA : 
PCR Multiplex

+ culture standard 

HCAP / SarS CoV 2 PAC grave 

PCR Multiplex
+ culture standard

+ Antigénurie Légionnelle 
et Pneumocoque 

Crachat Bartlett 4‐5

Cultures standards 
Antigénurie Légionnelle + 

Pneumocoque

Gene de résistance ‐ => pas d’ATB large spectre

Algorithme MIR Cannes : panel pneumonia plus
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Conclusion :  

• Gain de temps sur résultat

• Plus d’agents pathogènes détectés

• Limite de l’outils à connaître : trous dans le spectre encore présents

• Utilisation en synergie avec cultures standard

• Rôle dans la désescalade thérapeutique potentiel... 

• Impact en prospectif au sein d’un algorithme encore à démontrer… 

• Intérêt medico‐économique à prouver… 
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Approche syndromique ? 

Panel adapté à la nature du prélèvement (LCR, selles, respiratoire)
Agents pathogènes les plus fréquents d’un « syndrome »

Delais de rendu court 
Technologie « hybride » POC / PCR multiplex

Fièvre + dyspnée + 
radio compatible  

Diarrhée aigue

Fièvre + Syndrome 
méningé

FilmArray
RP 2+ / Pannel « haut »
Pneumonia plus / 
Pannel « bas » 

FilmArray ME 
(Meningo
Encephalite panel)

FilmArray GI 
(Gastro Intestinalis
panel)


