Protocole de recherche multicentrique

MYCENDO

Etude prospective multicentrique nationale visant a eévaluer les procédures du diagnostic
et du suivi des endocardites fongiques et des infections fongiques
de protheses vasculaires et de pace maker
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Position du probleme (1):

| nfections rares:

- Endocardites fongiques.

- 270 cas (1965-1995) (ellis, cID 2001), 152 cas (1995-2000) (Pierrotti, Chest 2002)
- Enquéte France 1999, 6 régions:. 1 seul cas (Hoen, JAMA 2002)

- Candida sp. 53%, Aspergillus sp. 24%, H. capsulatum 6%

- Infections fongiques de protheses vasculaires et de pace maker:
- casisolés, petites series anciennes
(Joly CID 1997; Collazos, Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2001; Doscher, J Vasc Surg 1987)

| ncidence certainement sous-estimeée:

- Difficultés de mise en évidence de |’ agent fongique
- Méconnaissance de ces infections

| ncidence certainement croissante:

- Immunosuppression, AB prolongées, avancées technologiques...
- Champignons émergents +++



Position du probleme (2)

® Beaucoup d’'inconnues.

- Caracteéristiques clinigues, échographiques ?
- Démarche diagnostique et suivi (place des nouveaux outils) ?

- Traitement optimal (place des nouvelles molécules) ?
(Difficulté de mettre en place un thérapeutique)



Butsdel éude

Préciser les caractéristiques épidémiologiques, cliniques et échographiques des
endocardites fongiques et des infections fongiques de protheses vasculaires
et de pace maker en France,

Déterminer la place des outils conventionnels:
- examen anatomopathologique,
- sérologie asper gillaire, sérologie Candida, sérologie Histoplasma,
antigénémie Cryptococcus,
- examen direct et culturesfongiques,

Déterminer la place des nouveaux outils moléculaires et sérologiques:

- mannanémie/ Ac antimannane (Candida sp.) (Sendid, J Med Microbiol 2002),

- galactomannanémie (Aspergillus sp.) (Bretagne, Clin Infect Dis 1998),
- PCR sur sang et sur tissus (valves, emboles, protheses...) (Podglajen, Emerg Infect Dis2003),

® diagnostic et suivi.

Améliorer la prise en charge thérapeutique et le pronostic:

- efficacité des nouveaux antifongiques,
- durée de traitement.



Méthodes (1)

Cohorte observationnelle prospective, sans benéfice individuel direct

Criteresd'inclusion:
Tous les patients (adultes ou enfants) présentant une endocardite fongique

ou bien une infection fongique de prothese vasculaire ou de pace maker
® Tousles CHU et CHG francais

Fiche de recueil.
(informations cliniques, échographigues, mycologiques, pronostiques)

- Servicescliniques (Maladies Infectieuses, M édecine Interne, Pédiatrie,
Cardiologie, Chirurgie Cardiague, Chirurgie Vasculaire, Réanimation),

- Laboratoires de Mycologie correspondants,

- Recuell régulier pendant 3 mois puis3 1 an de suivi.



Méthodes (2)

Recuell desisolats au CNR Mycologie et Antifongiques
(CNRMA), Institut Pasteur, Paris.

Recueil de sang et prélevements tissulaires (valves, emboles...):

- service de microbiologie de I’'HEGP (méthodes moléculaires / tissus)
- service de parasitologie-mycologie de I’ hopital Mondor

(méthodes moléculaires / sang, méthodes sérologiques),

- service de parasitologie-mycologie de Lille (méthodes sérologiques),
- |aboratoire de pharmacie de I’ hopital Cochin (dosages antifongiques)

Recueil régulier pendant les 3 premiers mois de suivi.



Calendrier

 Début desinclusions; Janvier 2005

e 9patientsinclus

e Périoded inclusion: 2 ans



