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Mortalité des PAC à pneumocoque selon la 
résistance : Index de sévérité 1-5

.12.9 (0.5-13.8)30.03/1012.628/222lévofloxacine

.61.4 (0.5-3.3)16.115/931213/108érythromycine

.31.4 (0.6-3.4)16.115/9311.515/132céfuroxime

.51.3 (0.5-3.4)15.911/6912.413/105pénicilline

POR (IC 95%)%Résistant%Sensible

Mortalité
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Mortalité des PAC à pneumocoque selon la 
résistance : Index de sévérité 4-5

.32.5 (0.4-14.2)37.53/819.016/85lévofloxacine

.91.0 (0.3-3.5)20.012/6019.46/31érythromycine

.31.6 (0.5-5.3)24.411/4516.77/42céfuroxime

.41.5 (0.4-5.3)28.211/3920.07/35pénicilline

POR (IC 95%)%Résistant%Sensible

Mortalité
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Mortalité des PAC à pneumocoque:
selon le traitement

.432.6 (0.2-34.2)18.22/117.71/13érythromycine

11 (0.05-19.9)14.31/714.31/7céfuroxime

.780.83 (0.2-3.1)256/2428.66/21pénicilline

POR (IC 95%)%Discordant%Concordant*

Mortalité

*Concordant : traitement pendant les 48h initiales

≥ 1 ABT auquel le pneumocoque est totalement S
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Facteurs potentiellement associés à la résistance 
à la pénicilline in vitro : analyse multivariée

.101.4 (0.9-2.0)Maladie chronique

.0731.9 (0.99-3.6)Acquisition nosocomiale

.101.6 (1.0-2.5)État critique

.00911.9 (1.2-2.9)Antibiothérapie préalable

.00012.1 (1.5-3.1)
Comorbidité ou facteur de risque
associé à l’immunodépression

POR (IC 95%)Facteur

8

Distribution des décès selon la positivité des 
hémocultures
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Mortalité globale : 16,9%
64,5 % des décès dans les 3 j
après obtention des hémocultures +
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Facteurs potentiellement associés à la mortalité
chez 844 pts en analyse multivariée

.19 NS1.42 (0.8-2.4)Sensibilité à la pénicilline in vitro

.000121.1 (12.5-35.6)État critique

.00042.9 (1.6-5.2)Age > 65

NS1.27 (0.7-2.2)Maladie chronique

.161.77 (0.8-4.0)Acquisition nosocomiale

.00013.1 (1.8-5.3)Comorbidité ou facteur de risque 
associé à l’immunodépression

POR (IC 95%)Facteur
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Facteurs de mortalité à j 14 chez 360 pts traités en 
monothérapie : analyse multivariée

NSceftriaxone/céfotaxime

.0001État critique*

NSpénicilline

.0175céfuroxime

Antibiothérapie discordante

PFacteur

* Score de Pitt (bacteriémies) > 4
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Bactériémie à pneumocoque : délai de 
défervescence thermique

12

cefuroxime

NS

NSNS
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Bactériémie à pneumocoque : délai de 
défervescence thermique

céfuroxime

14

PAC à S. pneumoniae

in vivo veritas !!!
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Mortalité à long terme selon le score de sévérité
initial (PSI index, Fine)
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Survie à 5 ans (%) après PAC vs population 
témoin (n = 1419)

18

Facteurs indépendants prédictifs de mortalité à
long terme

Variable Hazard R (IC 95%) 

Age, stratifié par décade 1.3  (1.2 1.4) 

Score de Charlson ( comorbidité)   

     0 1.0  

     1 2 2.1  (1.5 2.7) 

     3 4 3.1  (2.3 4.3) 

     5 6.3  (4.5 8.9) 

NTBR à l’admission 1.7  (1.2 2.4) 

Dénutrition 1.7  (1.1 2.5) 

Sexe masculin 1.5  (1.2 1.8) 

Epanchement pleural (Rx admission) 1.4  (1.1 1.8) 

Sensation de fièvre 0.7  (0.6 0.9) 

Corticothérapie 1.5  (1.2 1.9) 

Résidence « nursing home » 1.5  (1.1 2.1) 
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Randomisation dans les foyers
Foyers : 277

Contacts individuels : 812

Groupe traité*
Foyers : 139 - Contacts : 402

ITT
Foyers : 137 - Contacts : 402

ITTII
Foyers avec cas index positif : 89

Contacts avec cas index positif : 258

ITTII NAB
Foyers avec cas index positif : 89

Contacts avec cas index positif 248

Groupe placebo
Foyers : 138 - Contacts : 410

ITT
Foyers : 137 - Contacts : 406

ITTII
Foyers avec cas index positif  : 84

Contacts avec cas index positif : 244

ITTII NAB
Foyers avec cas index positif : 84

Contacts avec cas index positif : 228

Exclus

Foyers : 3

Contacts : 11

Exclus

Foyers : 3

Contacts : 9

* Oseltamivir (Tamiflu®) : 75 mg bid, 10 jours post exposition (5 j curatif) 
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Efficacité protectrice de l’oseltamivir contre la 
grippe dans les foyers

62.7 (26.0-81.2).004210/135 (7)27/136 (20)ITT

78.8 (40.6-92.4).00084/84 (5)20/89 (22)ITTIINAB

65.2 (-65.2-92.7).23322 (6)5 (19)Foyer avec cas 
index grippe B

54.5 (-0.5-79.4).04467 (13)18 (29)
Foyers avec 
cas index  
grippe A

58.5 (15.6 – 79.6).01149/84 (11)23/89 (26)ITTII

% d’efficacité
protectrice

(IC 95%)PPPETraitement 
symptomatique

Analyse,
population

N° (%) ayant reçu :

PPE : prophylaxie post exposition
ITT : intention de traiter – ITTII : cas index infectés par la grippe
ITTIINAB : contact positif pour la grippe à l’entrée dans l’étude

22

Efficacité protectrice de l’oseltamivir contre la 
grippe : contacts individuels

73.1 (47.1 – 86.3).000111/400 (3)40/392 (10)ITT

84.5 (59.1 - 94.1).00024/228 (2)28/248 (12)ITTIINAB

66.4 (-39.0 – 91.9).13223 (3)8 (10)
Contacts avec 
cas index de  
grippe B

67.9 (27.1 - 85.9).00677 (4)25 (14)
Contacts avec 
cas index de  
grippe A

68.0 (34.9 - 84.2).001710/244 (4)33/258 (13)ITTII

% efficacité
protectrice
(IC95%)PPPETraitement 

symptomatique
Analyse
population

N° (%) ayant reçu :

PPE : prophylaxie post exposition
ITT : intention de traiter – ITTII : cas index infectés par la grippe
ITTIINAB : contact positif pour la grippe à l’entrée dans l’étude
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Efficacité protectrice de l’oseltamivir contre la 
grippe : enfants 1-12 ans

64.4 (15.8 – 85.0.01887/104 (7)21/111 (19)ITT

80.1 (22.0 – 94.9).02062/47 (4)215/70 (21)ITTIINAB

59.9 (-71.5 – 90.6).21773 (10)7 (24)
Contacts avec  
cas index :  
grippe B

48.9 (-71.6 – 84.8).27763 (13)11 (24)
Contacts avec 
cas index :  
grippe A

55.2 (-13.0 – 82.2).08906/55 (11)18/74 (24)ITTII

% efficacité
protectrice
(IC 95%)PPPETraitement 

symptomatique
Analyse,
population

N° (%) ayant reçu :

PPE : prophylaxie post exposition
ITT : intention de traiter – ITTII : cas index infectés par la grippe
ITTIINAB : contact positif pour la grippe à l’entrée dans l’étude
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Impact of Oseltamivir Treatment
on Influenza-Related Lower Respiratory
Tract Complications and Hospitalizations

Laurent Kaiser, MD; Cynthioa Wat, MBBS, MRCP; Tracy Mills, MSc;
Paul Mahonney, MSc; Penelope Ward, MBBS; Frederick Hayden, MD
Arch Intern Med 2003;163:1167-1672
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Oseltamivir : Réduction des complications des VRB 
induisant le recours aux ABT chez les pts influenza+

Kaiser L Arch Intern Med 2003;163:1667-1672

*

*   p < 0.01
** p = 0.02

*

**
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Éléments démographiques et cliniques associés à
l’hospitalisation ou décès pour PAC ou grippe,

16 280 pts

<.0014.9 (3.4-7.0)6.8 (4.9-9.4)212Cancer

.021.5 (1.1-2.1)4.0 (2.9-5.4)413Rénale

<.0011.8 (1.4-2.3)4.1 (3.3-5.0)1440Respiratoire

.101.2 (1.0-1.5)3.2 (2.6-5.4)2450Cardiaque

Comorbidité : 

<. 0011.5 (1.3-1.8)2.4 (2.1-2.7)1126Consultations 
antérieures

<.0018.1 (5.7-11.5)22.4 (2.0-2.7)116Hospitalisation antérieure 
pour PAC ou grippe

.0081.3 (1.1-1.7)1.2 (1.0-1.4)3841Sexe M

<.0011.6 (1.4-1.8)1.8 (1.6-1.9)7581Age

pOR multivarié
(95%IC)

OR univarié
(95%IC)

Pts sans
évènement
n = 15 881

Pts avec
évènement

n = 399

Évènement : Hospitalisation pour PAC ou grippe,
ou Décès toute cause en période épidémique

28

Règles prédictives de probabilité d’hospitalisation 
pour PAC, grippe et décès de toute autre cause

33≥ 13
227-12

111-6
00

48Cancer, hémopathiesConsultations 12 mois
22Démence+9Male
12Maladie rénale, transplantation56≥ 90
6Maladie cardiaque+4280-89

18Appareil pulmonaire+2875-79

Comorbidités+1470-74

0<70

63
Hospitalisation antérieure 
pour PAC ou grippe

Age

scoreCaractéristiquesscoreCaractéristiques
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Score prédictif d’hospitalisation pour grippe ou PAC 
et de décès (cohorte de dérivation, 16 280 pts)

Score RR Cut off VPP 
% 

SE 
% 

SP 
% 

  0 à < 10 1.0 0 2.5 100 0 
10 à < 20 2.0 10 2.5 99.7 3.3 
20 à < 30 1.0 20 2.7 98.4 10.5 
30 à < 40 2.5 30 3.2 96.9 26.5 
40 à < 50 5.5 40 3.9 93.6 41.3 
50 à < 60 6.0 50 4.4 89.2 51.1 
60 à < 70 10.0 60 5.5 82.8 64.3 
70 à < 80 12.5 70 7.1 74.0 75.3 
80 à < 90 21.0 80 9.2 65.7 83.5 
90 à < 100 25.5 90 11.6 44.1 89.2 
≥ 100 77.0 100 15.4 46.9 93.4 
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Score ≥ 50 et implication de la couverture 
vaccinale (cohorte de validation, 16 280 pts)

Année 1 Année 2 
Population, région 

VPP SE EO SP Sélection VPP SE EM SP Sélection 

Non vaccinatée           

   A 4.4 89 11 51 50 2.3 81 19 50 50 

   B 3.7 81 19 65 64 3.9 83 17 54 53 

   C 5.5 72 28 70 69 3.0 83 17 56 56 

      Total 4.3 82 18 62 61 3.3 83 17 54 53 

Vaccinée           

   A 2.0 87 13 47 46 1.7 83 17 43 43 

   B 1.4 80 20 49 48 2.3 90 10 36 35 

   C 3.1 78 22 64 64 2.0 87 13 44 44 

      Total 2.2 81 19 55 54 2.1 88 12 41 40 
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• Johns Hopkins Hospital, jan 98 - mars 02
• Surveillance sensibilité M. tuberculosis aux quinolones
• 55 pts avec tuberculose pulmonaire inclus
• 19 exposés antérieurement aux quinolones
• Sensibilité diminuée :

– 2/19 pts exposés (11%; IC 95%, 1%-33%)
– 0/36 non exposés (IC 95%, 0%-10%)

• Étude effectif limité, monocentrique….

Mais 

Quinolones pour la tuberculose
versus

Large utilisation ?
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Variation de la myéloperoxidase : inclusion vs J10
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Variation de la leukotriène B4  : 
inclusion vs J10

36

Variation de l’albumine  : 
inclusion vs J10
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Variation des marqueurs d’inflammation 
bronchique et charge bactérienne J1-J10

 Eradication (n=23) Persistance (n=17) 
 J 1 J 10 J 1 J 10 
MPO (u/ml) 0.95 0.22** 1.12 0.65† 
NE (nM) 6.91 0.00* 10.90 0.00* 
LTB4 (nM) 11.0 1.59** 8.84 7.17†† 
IL-8 (nM) 6.69 3.12* 6.01 5.00 
SLPI (µM) 1.03 1.42 1.24 1.73 
Albumin ratio (%) 1.12 0.47** 2.77 0.53** 
CFU/ml 1.2x108 – 6.3x108 1.7x108 
 

MPO : myéloperoxidase – NE : neutrophil elastase – LTB4 : leukotriène B4
IL8 : interleukine 8 – SLPI : secretory leukoprotease inhibitor
* p ≤ 0.006, ** p < 0.001 versus présentation initiale
† p<0.05, †† p < 0.001 versus eradication

38

Variation des marqueurs d’inflammation 
bronchique J1 – état stable

 Eradication (n=28) Persistance (n=18) 
 J 1 Etat stable J 1 Etat stable 
MPO (u/ml) 0.99 0.23** 1.17 0.44†† 
NE (nM) 8.37 0.00* 14.96 10.98*† 
LTB4 (nM) 11.0 2.87** 7.87 9.14†† 
IL-8 (nM) 5.29 4.29 6.07 6.36 
SLPI (µM) 2.01 5.45** 1.26 3.65*† 
Albumin ratio (%) 1.25 0.47* 3.09‡ 0.86** 
CFU/ml 2.2x108  6.5x108 6.4x107*** 
 

MPO : myéloperoxidase – NE : neutrophil elastase – LTB4 : leukotriène B4
IL8 : interleukine 8 – SLPI : secretory leukoprotease inhibitor
* p < 0.05, ** p < 0.001, p < 0.008 versus présentation initiale
† p<0.05, †† p < 0.006, ‡ p < 0.05 versus eradication
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Caractéristiques des patients avec et sans 
persistance bactérienne J10 – état stable

 J 10 Etat stable 
 Eradication Persistance Eradication Persistance 
 (n=24) (n=17) (n=28) (n=18) 
FEV1 68.6 (6.2) 70.9 (5.5) 71.6 (3.9) 69.7 (7.6) 
Age 67.6 (1.8) 65.5 (2.2) 65.9 (1.8) (66.5 (1.9) 
sexe M11:13F M13:4F M16:12F M12:6F 
Corticoides inhalés 9 15** 13 12 
Tabagisme actuel 12 5 15 3* 
 

** p = 0.001
* P < 0.05

40
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Traitement de la pneumonie à Legionella en 
hospitalisation par azithromycine

• Étude ouverte, prospective multicentrique

• 25 pts hospitalisés avec PAC et antigénurie Lp1 positive

• AZM :
– IV : 500 mg/j, 2-7 j

– Relais oral : 1500 mg/j, 3-5 j

• Résultats 
– Durée moyenne de traitement : 7,92 j

– Taux de guérison chez les pts cliniquement évaluables :
• 10 -14 j post traitement : 20/21 (95%)

• 4 - 6 semaines post traitement : 22/23 (95,6%)


