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Les infections respiratoires
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Angines 0 A

W) - Enfant/ adulte/ sujet agé:

ol ) r _

& \‘\., Haut risque: < 5 ans, > 65 ans,

“‘l ‘ R grossesse, ID
T\ | i -Nombreux virus et bactéries
Basses: %;{ ’(5’ ~ .| - Documentation microbiologique : 50% des
e AR | [1S0R \ - PAC
> Bronchite aigue /2EX ' IREY/AN
» PAC (G778 IR
&4\ | Nk
> PAVM f ' ”’}%(”_’.\\ L‘ . )"iv \ |
) ey ‘v ¥ LR "."c; . . , .

» Exacerbation de | “;;l«;;va‘?;f;; S N=e \?i\w | . Enjeu majeur de santé public
pathologie chronique J,." 5" \/ | Prévalence, gravité, dépense de santé
pulmonaire ) Maitrise du risque infectieux

Exposition aux ATB, émergence de
résistance
Clin Infect Dis 2008;47(Suppl 3):S150-6.
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Recommandation

» prise en charge des infections respiratoires basses

Antibiothérapie probabiliste Probabilités étiologiques (connaissance de I'épidémiologie des
pneumonies; facteurs de risque propres au patient)

Place des investigations: criteres de gravité, comorbidité, patient hospitalisé
SFP (2010) /SPILF (2006) /ESR/ECCMID (2011)/ IDSA (2007)

Hémocultures
ECBC - + +
sauf (ou Aspiration bronchique, LBA)
echec de ttt , OH (IDSA)
Antigénurie - si sévere +
sauf + enfants (- IDSA, SFP) + enfants (- IDSA, SFP)
échec de ttt, OH (IDSA)
PCR - + +
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Recommandation: place de la PCR

Si résultats suffisamment rapide pour

avoir un impact thérapeutique

Chez I'adulte ESR/ ECCMID 2011

Q-PCR S. pneumoniae si décapité
Grippe et VRS en période épidémique
Pathogenes atypiques

Chez I’enfant >3 mois (SFP, 2014)

PCR virales
~ En hospitalisation en période épidémique
~ Siles autres tests sont négatifs

Are emplijication tects wreful fer the diagnasis of LRTR
Recomwnendation. Where avalible, applicasion of quass
tative malecalar tests for the detecton of Sreplcoscus Prew-
moeize, both in sputum and in blocd, may be valuable in
CAP paticnts in whem antibiotic therapy hao been inniated
and may be a useful tcal for severity assessment Application
of moeculair rosre far the derecrion of inflisaza and RSY
shodd be consdered during the winter 1asen and dor the
detecuon of atypical pathogers, provided the tasts are valk
datad and the resulke car be obuaired sutceatly rapidly to
be thersceutically relovant [AJL.

- Si des conséquences immédiates peuvent étre tirées du résultat pour I'enfant et son

entourage

Mycoplasma/Chlamydophila
~ + sérologie car portage fréquent

tn dehors des etudes epidemiolegiques, le diagnestic d'une
infection virale n's dintérét que si des conséquences cliniques
peuvent étre tirces du resultst. L'identfication rapide d'un
virus peut modifier 1a prise en charge thérapeutique [5,9]. La
rerformance destests d'immuncfluorescence (IF), destests de
diagnostic rapide (TDR) 1012 ou des techniques de biologic
moléculaire varie en fonction de '&pidémiclogie du moment,
de la précocité et de la qualité du prélévement [512]. Les
techniques de PCR ont pour avantage d’étre adaptables i un
grand nombre de virus, d'étre trés sensibles et spécifiques 13])



Quels sont les besoins?

Stratégies thérapeutiques pour cibler précocement un pathogene
(= Genes de résistances)

Moindre pression de sélection
Moins El
Meilleur pronostic
Moindres couts

Objectifs

Test rapide (< 2h)
Facile
Nombreuses cibles
Analyse de plusieurs prélevement simultanément
Faible cout
Distinction Colonisation vs Infection

Zumla lancet 2014 Nov;14(11):1123-1135
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Quels sont les pathogénes a cibler?

2259 (57%%) Had radivgraphic
4 EtUde EPIC - AdUIteS :viiJ-:n/:: ofp'u-:um:nia.

completed testing for both bactera

PAC nécessitant une hospitalisation arc viruses, and were included in
population considered for
(21 Yo SI) eticlogic assessment

Confirmation RP
) _ ) 853 (38%) pathogéne détecté
Données microbio: -530 (23%) = 1 virus

-247 (11%) bactérie

-59 (3%): virus + bactéries
-17 (1%) champ/ mycobact

Culture: Hémocultures, liquide pleural, prélevements
respiratoires (crachat qualité ++, Aspi endotrachéales, LBA),

PCR Legionella sur crachat

PCR sur liquide pleurale : Enterobacteriaceae, H. influenzae, R St

. oy s ] il N oM T ooutN s
pseudomonas, S. aureus, S. anginosus, S. mitis, S. R T mnerE i
pneumoniae, S. pyogenes 7 " Vira—viwl codetmctioe 2%
Antigénurie S. pneumoniae et L. pneumophila 3 a - 4o suthogen tacura -l codeeaier (Y%
3 . 3 , d ¢ - o
PCR sur écouvillon naso / oro- pharyngés : C. pneumoniae; : 18 <x) Eactaril pabhagen ocly (1)
M. pneumoniae, adenoV, coronaV 229E, HKU1, NL63, OC43; 3 " “lungd of rychicieral et §%
HMPV; rhinoV; influenzaVAetB ; PIV 1, 2, 3; VRS s %
T 5t
Serologies : adenoV, HMPYV, influenzaV A and B, 3 ’ i
. ‘
parainfluenzaV, and RSV }‘ : 7 2 a2 gy
+ tests de routines: mycologie, mycobactéries T
0
PR Y O R R P P
PP A N R o"ﬁ g JF
S E F o ¢ g~‘" T f*’, d
g F v N T b &
[ u . N 4 & . . o ...,; oy
Rhinovirus > influenza > pneumo o A 0
Pathogen Detected

Jain. N Engl J Med. 2015 July 30; 373(5): 415-427.
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Quels sont les pathogénes a cibler?

2012 (85%) Children with radiographic pneumonia
> EtUde EPIC - Enfant were enrolled during the two-year incidence period

(July 2010-June 2012)

PAC nécessitant une hospitalisation

o
(21 /o SI) 1802 (81%) pathogéne détecté
: . - 1472 (66%) = 1 virus
Confirmation RP - 175 (8%) bactérie
Données microbio: - 155 (7%): virus + bactéries
Idem + PCR S. pneumoniae sur sang total et LP
- - ECBC et Antigénurie o0 w2219 G et W [ L e

-

Pervomt of porcots with a positive delectio

"
<5 ans : VRS> adenoV> metapneumoV ::
L 5 ans: M. pneumon/ae S N patheea
. 243 ww kS - Slantecial puthzgen anly
\ .i.‘ | ‘ y ".‘ 0 2 oasterialal oS olecthan
' | ‘ . mVirak vy et doctan
X o B Vil gatbogen ooy
~ ll
« 2 yours 24y S e PLIT gems 10
1]

BT wlyrs 24y EDun 10407 o

-

Age 0 e Gas)

-

Pemert n!’-:uh‘lha ;c‘n & hecton

Y i a s Moo S ke
e —— ..33!'.?.1".‘3"32‘...._., e —— Jain. N Engl J Med. 2015 February 26; 372(9): 835-845
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Quels sont les outils?

» Culture

» Développement de tests diagnostiques rapides:

Détection des antigenes (S. pneumonaiae, L. pneumophila, VRS,
grippe)
Techniques moléculaires: PCR simplex et multiplex

S. pneumoniae X
H.influenzae X
Moraxella catarrhalis X
Legionella pneumophila X
Mycoplasma pneumoniae
Chlamydia pneumoniae
Grippe X

VRS X X

X X x X X
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Les différentes approches PCR

-Une cible -Nombreuses cibles (2 > 30)
-Sensible -Non orienté

-Présomption clinique forte - cout

-Extraction externalisée (% totalement automatisée,
automatisée) extraction intégrée

-Nécessité de personnels et -De plus en plus multiplexé
laboratoires spécialisés -Rapidité

-Accessibilité: généralement 5j/ -Personnel polyvalent

7 aux heures ouvrables -Accessibilité étendue
-Grandes séries -Coup par coup
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Approche syndromique

Agents pathogénes les plus fréquemment impliqué dans un « syndrome »

Détection et indentification simultanée de nombreux pathogénes (virus, bactéries,
parasites...)

A partir d’un seul prélevement
Délais de rendu de résultats trés court pour les derniéres générations (<4h)
Spécificité élevée

Table 1. US Food and Drug Administration-Approved Syndromic Panels for Mukiple Pathogen Detection

lest System
Characiensty: BU NA HImArray €5ensor “rcdesse Vengene Luminex
Mcthod Real jime Ncsted PCR with meit PCR withclectrochemical  Real e PCR - PCR with low dergity PCR watk kguid phase
PCR cunveg analgis datection nuciotde aray boad srray
Degree of 1 \@rget 14-22 1argets |3 targets 34 rargets I-16 wrgets &-2) arcets
mwlvplexing

Panels Respratory, Respiratoy Respratory, Raspiratory, Respinatcry,

Gl Gl Gl Gl

CNS CNS
Testng location nica Near patient faclity or  Near patient faclity or Clinical Near patient facility or Chncad leboratony

toratory clinical Laboratoy clinical Labortoy aboratony clnical latoratory

Comnplaxity Modlarats Modaraa Modaraa High Nonarata Hegh
aulurnelion ) Full Full Paitid Full Par bal
throughput Lowv-nedium Low-medium Low-medium Mediumr Low Medium-high
Tme to resuts - ~1h ~1h 34h ~2h ~58h

Abbrevietions: CNS, artral nervous sysiers; Gl, castrontestinal, PCR, polymerass dhan reacion D’aprés Hanson KE.Clin Infect Dis. 2016 Nov 15,63(10)1361-1367
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Table 2. Comparisons of US Food and Drug Administration-Approved Respiratory Pansls

Luminex xTAG

Seegene GeneMark
T Pothogens Al array eSonscr \Gngane A Rv= Fast MXTAG
Wizl

Ananouving * . . . . . .
Corcmaniruz HKUT . * .
Dinceesinis MIEES * . ¢ .
Coronanis 226F . . * .
Coarcomanis 0043 . . ° .
Human cocavinus . ° .
Humen me gensumeovinug . - - - - .
Influenzs A * . . . . . .

Subtyps H1 ¢ N - - - - -

Subtyps H3 ° . . . . . .

Sublype 2008 H1N1 : . .
Influens B * . . . . . .
Farairfluenze 1 ' . . .
Parain'busne 2 ’ . - - - .
[arairdhsnz: 3 . . - - . .
Paraindhsn g & . . - .
Frzpimtary syneghzl vins . . - .
Faspiratory syncybsl vinue A ° - - - .
Frspimalay synoylisl vis 5 : - - - .
Fhinowiius/en smovirus : . . . - - .

Rassana :
Chlamydia onsumcnae ’ . ° .
Svoop s oos unoriae ’ . ¢ .
Hordomie: partussis ’ . ° .
Bovddeisilr paaper i assiworoeieds u.'mr:‘n."ar:,n.'.'\'m.
Aordoraii Aavmeso .
+ Yy MersCoV N\

+ H. influenzae, S. pneumoniae, L. B. parapertussis ]
pneumophila, Enterovirus - parap L. pneumophila
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Instruments de PCR syndromique
________________________________________________________ e e copein T G

FilmArray PCR en microfluidique

Courbes de fusion

GenelMark, PCR en microfluidique

ePlex détection électrochimique

- -
\
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Instruments de PCR syndromiq

Orbcn

FilmArray PCR en microfluidique

Courbes de fusion

PCR en microfluidique

GeneMark,

1IN SOLOOA B 2eredd IND N

e TN mOTIULC Swrster
& ST et DUA el i
A e T rnaie wil)
£ 20 adenbied aclue ercte

c

A1 W N M

P

3 Vel & Sl o vms
2ach dec 1330 3778 Lt
DA I aroyree by
PRCTOOWNNC DRCTON

ePlex L, . P
détection électrochimique (Ceserser | B2
.- 2
Verigene Puce a ADN

.

» Systéme unitaire

» Coutdutest~120 €
» Temps de manip: 2’
» Résultats en 1h

Définitions, recommandations Les PCR multiplex
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Trousses Syndromiques

Hands-on Time: 2025 m'n Time {c Results: = 4 lns

Qualitatif
21 cibles
Résultats en 4h

Qualitatif

4 panels > 26
pathogenes
Résultats en 4.5h

Qualitatif

21 cibles
Temps de manip
Résultats en 6h

Les PCR multiplex
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Qualitatif
21 cibles
Résultats en 4h

Trousses Syndromiques

Hands-on Time: 2025 m'n

Qualitatif

4 panels > 26
pathogenes
Résultats en 4.5h

Qualitatif

21 cibles
Temps de manip
Résultats en 6h

Extraction, amplification et révélation séparée. Temps de manip >

Ct

Les PCR multiplex

Time {c Sesults: = 4 lus

Séries
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PCR multiplex Méthode conventionnelle Situation clinique

Multiplex maison: M. pneumoniae, , C. Crachat: culture bactérienne Adultes, PAC Templeton. Clin Inf Dis 2005;
pneumoniae L. pneumophila et sp, Sécrétion nasopharyngées: cultures virales, immunofluorescence ~ Communautaire / 41:345-51
Coronavirus OC43 et 299E, InfluenzaV A/ Serologie : phase aigue et convalescence hospitalisation
B, VRS, PIV 1-4, RhinoV, HMPV, adenoV,
Multiplex maison : 26 pathogénes + Crachat (96%), aspi trachéales (4%): culture bactérienne Adultes PAC Gadsby. Clin Inf Dis. 2016;62(7):
quantification bactérienne Urgences, 18.6% réa 817-23
Respifinder (19 cibles) Ecouvillon naso pharyngée Adultes Das D. Clin Microbiol Infect. 2015
(Antigénuries, Hémocultures Urgences Jun;21(6):608.e1-8.
crachats , sérologies non systématiques)
FilmArray (18 cibles) - Aspi nasopharyngée (38%) Adultes immunodéprimés  Hammond. J Clin Microbiol. 2012
- LBA (62%) (Onco et hemato) Oct;50(10):3216-21
=VIRUS/ clinique: influenza A/B, adenoV, VRS, PIV 1-3,
Verification / PCR
FilmArray VIRUS Enfant <21 ans Xu, Am J Clin Pathol
Ecouvillon /aspiration naso -pharyngée urgences 2013;139:118-123
Immunofluorescence
Filmarray Ecouvillon naso-pharyngée PCR grippe, VRS Enfants 3 mois -21 ans Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol
+ non systématique (PIV 1-3), HMPV hospitalisés 139, May 2015
Seegene : panels viraux + sepsis sur ECBC, Antigénuries, Hémocultures Adultes PAC — Siow WT Respiration 2016;
prélevement respiratoire et sang Sérologie M. pneumoniae Réanimation 92:286-294

Patients intubés: Aspiration trachéobronchique
Patient non intubé: écouv naso-pharyngée

FilmArray grippe, VRS: test rapide, PCR et/ou culture Enfants 3 mois -18 ans Subramony. J Pediatr. 2016 Jun;
IF parainfluenzaV, adenoV hospitalisés 173:196-201
[Mycoplasme (sérologie, PCR), B. pertussis (culture, PCR) : exclu
de I'étude > 48 h]

FilmArray Tests rapides grippe et VRS + PCR = (IFD) Adultes urgences et Rappo U. J Clin Microbiol 2016;
Culture virale hospit. 54(8):2096-2103
PCR luminex (12 virus) < 8% des patients

FilmArray PCR influenza A/B, VRS, PIV 1-3, HMPYV, adenovirus Adultes urgences ou Sl Brendish. Lancet Respir Med. 2017
May;5(5):401-411

Unyvero ECBC, LBA, Aspiration trachéobronchique: culture bacterienne Adultes Jamal W. J Clin Microbiol. 2014. Jul;
SI. PAVM 52(7):2487-92.



Diagnostic étiologique plus fréequent

Y Adulte: Urgences /Ambulatoire 1 Templeton. Clin Inf Dis 2005; 41:345-51

No. of petents avth pethogen(s deteciec

ol
4 PAC (RP) (u =J o]
Fazhogerds) detacied Cow FCR
Spectc pathogen
, ] Stroptocooous

» 1 Méthodes conventionnelles: culture prewnons 2 .
;. . hasmachilus infuenzae B ..
bactérienne (ECBC), cultures virales, IF, Logionods specios -
Serologie vs PCR masion w. pneumoniae, c. :ft:i‘:’:fﬂ:;mmw’ : 'Z
pneumoniae, Legionella; influenzaV A et B; PIV 1-4; VRS, RhinoV; e Ovinsmes 2 13
HMPV; AdenoV serogroupe E; CoronaV OC43 et 299E ~0roravinIsos T
Cagls pathcgen 49 3

Mot perhngers” 2 e

No pathogen £3 25

Détection des pathogénes
49,5% > 76 %, > chez les personnes agés / PAC sévere!
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Diagnostic étiologique plus fréequent

» Adulte: Urgences / Ambulatoire 'Templeton. ClinInf Dis 2005, 41:345-61  , G445y Glin Inf Dis. 2016:62(7):817—23

No. of petents avth pethogen(s deteciec ,
Tatle 2. Fathogen Drtection in Pitiests With Community -Acquied

» PAC (RP) ml";"m Pewsssnon a Using Mclocular Wehads [n « X3)

Faehogerds) detacied Cow FCR  pwiogen MEX)
Spect c pathogen Bacwen
, . Stroptocooous Ay »J‘:a e
» 1Meéthodes conventionnelles: culture prewnonins 2z .. (TR s
. . Hasmachils (nfLenzae o . o
bactérienne (ECBC), cultures virales, IF, Lovionole specios 2 3 s (LY
Serologie vs PCR masion w. pneumoniae, c. WMiccoksme " 51 o A0
rtuenza & vins B 9 A WEn
pneumoniae, Legionella; influenzaV A et B; parainfluenzaV 1-4; VRS, =, . .. 2 13 o ran
RhinoV; MetapneumoV; AdenoV serogroupe E; CoronaV OC43 et 299E -,..v = nis0e 0 13 pwpae L™
s . . Cagls pathcgen 49 52 With 2 10° CF I st for Buc teris avtwes uart iSed A~ R
» 2Culture bactérienne vs multiplex maison .. e I
3 3

(26 pathogénes) dont QPCR bactérienne !«
(seuil : 105 UFC/ ml)

Détection des pathogénes
49,5% > 76 %, > chez les personnes agés / PAC sévere!
39% vs 87% 2

Définitions, recommandations Les PCR multiplex Intérét de I'approche syndromique



»

Diagnostic étiologique plus fréequent

Y Adulte: Urgences /Ambulato|re 1 Templeton. Clin Inf Dis 2005; 41:345-51

» PAC (RP)

1 Méthodes conventionnelles: culture
bactérienne (ECBC), cultures virales, IF,
Serologie vs PCR masion wm. pneumoniae, C.

pneumoniae, Legionella; influenzaV A et B; parainfluenzaV 1-4; VRS;

No. of petents ‘avth pethogen(s deteciec

2 Gadsby. Clin Inf Dis. 2016;62(7):817-23

RhinoV; MetapneumoV; AdenoV serogroupe E; CoronaV OC43 et 299E -, srzni0¢

2 Culture bactérienne vs multiplex maison
(26 pathogenes) dont QPCR bactérienne
(seuil :

3 Méthode conventionnels: ECBC,
Antigénuries, Hémocultures vs RespiFinder

Détection des pathogénes
49,5% > 76 %, > chez les personnes agés / PAC sévere!

14
>
14

1075 UFC/ ml)

39% Vs 87% 2
16 % vs 31% 3

ol Tatle 2. Fathogen Drtection in Pitiests With Community -Acqeied
= 108 Poousona Using Mcleculsr Mehads [n « X3)
F’anoqéf(s’ detaced CCN FCR Pathogen Ni%)
Spectc pathogen Bacmrn
Stroptocoonys A Xaterd e
mc-'urlcv; s — Vith 2 0P OF Ll s b ane amantited 2T K
' L ‘e .
Raemachils inNLEnzae o 4 “‘: - Sae
My A LN I
] 1 2 3
Log.onole 2pecioe 2 3 & 007
Myccties e AeomIooge 5 12 rhisnm 1731
rtuenza & vins B 9 A WED
i onnsses 2 13 — A
o ' PN Or IS oS nesa
X . Ay pathagen” 180036.7)
5'“9‘"‘ pdtb(tper 49 52 With 2 10° CF L oot for Buc i iy atne auary iSed A [ gh ]
Mna1 perhngers” £ P
Neo pathogen £3 25

Intérét de I'approche syndromique

3Das D. Clin Microbiol Infect. 2015 Jun;21(6):
608.e1-8
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Diagnostic étiologique plus fréquent

N - RAAanNi . The Use of Polymerase Chain Reaction Amplification
Adultes - Reanimation for the Detection of Viruses and Bacteria in Severe
» 100 patients, Singapour Community-Acquired Pneumonia
4 TeStS Convent|0nnels ECBC’ Wn;-gE'ow“ Tvalyn S:w-(hn::a:’“' ahml(iatl.n” .'I'Ion; ¥a Lee!
Ey : z Ve ae Jee 19™¢ Kul A fdeline Tan®
Antigénuries, Hémocultures it Bar oA "
> PCR multiplex:
Elmn:\i_\ :'_e_w:lvvalv- hol-u':.“__:f" ’}2.‘mo.uw-m
 Seegene Respi panels viraux £ h (,:’ LY \) e v
i 4 o - N
+ Seegene sepsis: . 4 . { w ) w |

© préléevement respiratoire et sang
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Bleod aw phes, Endctrazhed asgiraier e speiam, n
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Détection des pathogenes:
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42% vs 69%
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Diagnostic étiologique plus fréquent

» Adulte — Immunodéprimé
» 87 patients

=l FilmArray
L1

. . . . 1y
»  Symptomatiques (infection respi haute ou basse) e
»  etsurveillance L
CFN
B ENnrAr:
W HVPY
. A . . W Cozeaving
TADLL | Basseline charu leristics o0 37 pulienls frvan whoo respiralony W EocyAns
sapnples were collected W Corearti
Chrnsboristic Vielut lor paticuly
Median &gze, yrs [range! 214, 80
No.i(#3) male SiEl)

No.43) with undedying condzice

oy Juisy
e 12 018)
y 1 & 266
lHemarokog< malignancy GG ANP
Nie (730 with (N ol quumlolu_pjt. " uliulum,”
Acute liaaberiee o r‘n}\'kul}'clvbu i 40430
sy e
Chrunic kubeimie D18
1 pronprasn I8(32)
Mualipk cupckons 47

» 90 prélevements (56 LBA et 34 Aspi NP)
»  FilmArray

»  Méthodes conventionnelles: = 1virus respi /clinique : influenzaV Détection des pathogenes: 16/90 vs 30/90
A et B, adenoV, VRS, parainfluenzaV 1, 2, 3 + LBA: culture adenoV et
PCR multiplex influenzaV A et B et RSV

»  Verif par PCR temps reel des résultats

» Hammond. J Clin Microbiol. 2012 Oct;50(10):3216-21
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Diagnostic étiologique plus fréquent

» Enfants hospitalisés
» Infection respiratoire haute ou basse non Impact of a Rapid Respiratory Panel Test
compliquée, co-infections exclues SRS
» Méthodes conventionnelles: o - o i
»  PCRinfluenzae A et B. VRS Table 3. Results of Rapid Respiratory Panel (RRP)
’ Testing
> 3 o/ ). o\ 1
+ Vparainfluenzae (11%); + metapneumoV (1%) —— _——
adenoV 2 Variable {n = 3h5) n=771)
> FiImArray Pozitive result, No. %) 216 159.8) 307 1770
Na. Nao.
Organism 1% of Positive} (% of Positive)
Rc'spir.lrrxy wyT yf?;ul virns 213 198.6) 269 145.4;
Influenza A 0 821137
- - Influcnza B 0 10 11.6)
Taux de documentation : Parainfluenza 1-3 31140 2113.5)
13.4 vs 51.6% 1 Farainflurnza 4 Not pesfarmerd LIRS
: ! Human metapneumoyinu:s U 57 19.6)
o o/ 2 Adenonvinis Net pesfarmend 300,70
14% Vs 42% Rhinowvinusfenterovirus Not performend 126 (21.1)
Coronavirus NEGE Nt posformed R B

1 Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol 139, May 2015
2-Subramony. J-Pediatr.-2016-Jun;173:196-201
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... et plus rapide

» 6.5hvs>18h
Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol 139, May 2015

Table 4. Outcomes Before and After Rapid Respiratory Panel (RRP) Implementation
Regardless of Whether the Test Result Was Posilive or Negalive

Variable Pre-RRP (n — 363) Post-RRP (n — 771) # Value
Tirme to tesr result, mean 1S0), min 1119 (492] 383 1243 . 0M
* 1.6h vs 7h
Comparison of TA1 for Respiratory Viral Testing Between FilmArray and DFA Xu, Am J Clin Pathol 2013;139:118-123
TAT, h % of Samples Completed in

Method Collection Time Total Yolume Meun Median <3h =2h
Filrarray 12042071 - aNY207%2 .93/ 1.5 1.4 ol EX

DFA 1214/207C - 41N420M 1.38¢ ‘ 0.9 0 £

) DFA, direct flucrescence sssay; TAT. tumaround tie,

~

Rappo U. J Clin Microbiol 2016; 54(8):2096-2103
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Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol 139, May 2015

b)
} Ch eZ | e nfant Takle 4. Outcoaws Belose and After Rapid Respiritary Panel (RRP) Implementation
Rogardes of Whethor the Test Result Wik Pasiive or Nogative
variable PIORRP (1 = 9650 Pos-FRE (8 = 77 1) # valee
Tivw to st reilt. meun 1SDL. mn 1119 490 Wi <M
PCR rosudts roceived in £D bedore admssion, No (%9 $H N34 38 (51.6) <M
Avtiaictic prescribed, No (%) 268 734) 55172.0) 51
Axtidictic e, mean (S0 ¢ 32 .6 1801.6) 203
Subramony. J Pediatr. 2016 Jun;173:196-201 Non-MPCR Testing MTCR Testng
Jume 20000Mav 20T October 2002-May 2ULY pvalue
Healtheare Resoures -2 N30
) CheZ |’adu|te Autibivlix days, wedion IGR) 526) 1019 <001
Gadsby. Clin Inf Dis. 2016;62(7):817-23
Potovial Noctcation Artbots Agont N %)
Co-escalaton 240072
Romove 1 xgent 3
CR 108 Brendish. Lancet Respir Med. 2017 May;5(5):401-411.
A )
Cuher® 3 POCY (radi)  Coatral [ne3S4) Rl cddEownin(95% (1) Hradprted ordds Adpstedodde Mmbernseded  peakin
Rorvove 2 sgents "” noa (s 0, U0 TOTRST(9YN L)
SR, A Alarikiths
LR+ O > 8 . . ok
e — 0 FAOMGLCGNY M 9416w O -4AED  LMONI 09 : 046
AV to DOX 3 (5 iN)
AMIC 1o AMX 2 drqedesoaly YA AN LY ISe 6g% 2Nte 110 (LAY D66Y) BYDSY W
Cahee® 2 ver e oSG DY INIDI DK T.E% 95t 131 205 (1.48 7339) 130X 4} nDAy
O N B A Cwatior (d2y2) 7261 27649 041120045 09108501058 N oL
MAC + CLR 1e DOX 6
AOAC + CLK 1 AMX 2
AN+ CLR 10 AMC " . . . z - . z .
ORI ' Diminution de la durée de I’antibiothérapie
Ll - Nombre de dose unique >
= )
St T — de-escalation nombre d’ATB et/ ou spectre
= =
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} CheZ I ,enfant Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol 139, May 2015

Table 4. Outconmws Before and After Rapid Respiralory Panel (RRP) Implementation
Regardies of Whether the Test Result Wes Posilive or Negative

Vasiable Pre-RRP (n « 365) Post-IRP (n « 771) P Viue
Tirwe 1o st el mwan SO, mn 1N92 49 3329 ~.Loom
PCE resudss received in ED bedore admssion, Nao. (9%) 9033 ¥8 (51.6) < L
Ansbiotic prescribed, No, (%) 268 (734) 555 (72.0) £l
Arvslabotie sy, s (S0 o B2 O AR N O3
Inpatient LOS, mean (SD), d 14007 320164 6
EDLOS, wean (SD), min 256 197) 82118 o2
Tive in sdation, mean (302, h EERCA N Isw -’

Abbreviations: £D, emegency depanment; LOS, lengh of stay; PCR, polymerase clain reaction,

Subramony. J Pediatr. 2016 Jun;173:196-201
Moo MDCR Testing MI'CR Testing
June 20103053 2012 October 2012-Mav 2114 povalue

Hoaliheare Hewnes N oINS N 4w

Azlibivtc days mediau (1R LR R 5 LR |
Antibdan s davs per 1790 padicnr fav=, aversll mean o5 " 04
C Lot rudingraph perfurmance, u (423 B 26 29 421
Tanlnties precomdan dues tiom in hones, medoan IQR) (T3 M2 S0 |
Lsulslivm prevauon durs live iu days per 10 padicat By, overall meis 15 M P |

Xu, Am J Clin Pathol 2013;139:118-123
Grippe +: traitement rapide et approprié (45% des cas résultats avant la sortie des urgences)
Détection des autres virus: diag differentiel. Isolement des patients

Isolement ciblé précoce, Maitrise d’'une épidémie...
Traitement antiviral administré « a bon escient » dans les meilleurs délais

Temps d’isolement: |
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» Chez I'adulte

Rappo U. J Clin Microbiol 2016, 54(8):2096-2103

Patients positive tor intheenza vires (o — 2120

Isolement ciblé précoce
isolement plus rapide des patients si Grippe +

Unadjnsted coefficient Admsted cosfFeisrs
Culeenc (3% Cl) Pyalug (Yo (D Fvaluc I z | ide de l'isol i Gri
Lengl ol sty —0.12{—0.62,0.37) 063 —03T(—073 —0018 0.010 evee plus rapide de l'isolement si Grippe -
Muraton of ] SN 24 el BRSO s Traitement antiviral administré « a bon escient »
untiziicre il us? . A
Nu. of dlnal —042 (—0.80, —UUE7) UM —LAZ{—7L, —003) s dans les meilleurs délais
radiographks*
Time manti-influenga —0.08 (=069, —0L33) 02K —ILID{—ILAR, 02N 3T Brendish. Lancet Respir Med. 2017 May;5(5):401-411.
treatment
POCT (0 360)  Conladd Differce (95% <) Okl ratio (§5% €1 Nummber ieeded o value
(n=354) to test (95% 1)
Neurasnsidase idilaton vse
Neveaminidase inhibitor used total) 66 (18%) 51(14%) 39%(-15t094)  131(08910199) 016
Used In Influenza- positive patents S4/00(B2wn) 24/5114/%) 3NS5V Subzue 110y) S(INTDSAY UL
Used in infloenza-negative patients  12/66(18%)  27/51(53%) - - :
INMVENZA- POSTIVE PADRINS Treated S5/ 91%) 24737 (65%) 264%(960452) S6:(180101/60)  4(23W0107)  0NS
with neweaminidase inhibitor*
Duration of meuraminidase inkibitor 20(:6) 61(41) -41{-63-19) 02006
use i influerca-negative patients
(dosas)t
Timeto first chse of neuramindase 88(153) 2100287) <121(-2491005) 00597
inhibtoe (h)*
Isolation facikty uset
All patients tselated 63/19.(33%)  49/1¢4 (25%) 7I%(-1310168, 145(094102-27) - 012
| v Tespiratony 1901 154 (9%) Bo%(13®0147) 210(1121392) 13(68w0732) 00217
i nfectiost
Influonza-postive patients soated* 2027 74%) 1323 (%) 176% (-8-8t0 439 2.20(067te7-24) 024
Timeto isolaton (days)9 05(05) 1004) “05(-091-02) 09071
__________________ Timeto de-sclation (days)| 10 (0.0) 3122) -21{-36t-07) 02057
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4 C h ez I ,e nfan Varlable Pre-RRP (n = 365) Past-RRP (n = 771) P value

Tamwe 1oy tesst e b, meesan (S0Y), min 1119 [497) 383 1793) <00
PCR results recetved in ED Bddore admission. Ne. (%) 49 (134, 3498 151.6) <00
Artibioic prescr bed, Na. 1wl 269 1734 55 172U D
Ao nas, msin (S, o 1.2 (L&) 2811.6) ANA
Irpatdent LOS, mean (S0, d 34002 32118) AE
ED LOS, mean S0, min ) 256 [97] 262 1115] 1

Subramony. J Pediatr. 2016 Jun;173:196-201 Nom-MI'CR Testing MPCR Testing

June 20103033 2012 October 2012-Mav 204 povalue

Hioaliheare Bewnen N OIWS N 4

Azlibivizc days, mediau (1R T 118 LN |

Antibdan s davs per 1790 padicnr fav=., averall mean RS " nd

C Lot rudingraph perfurmance, u (420 I8 ) 126 (%) LR |

» C ‘ad
hez I a UIte Brendish. Lancet Respir Med. 2017 May;5(5):401-411

Cratzome

1 enpth of stay
Drareon vl

aotimicromal nee”
Na. af chest

POCT (n=360) Control(r=354) D farence (95% CI) Odds ratlo (95% Cl1) pvalua
Admitted 332 [02%) 327 [92%) 025 11103 8] 0981056101 70) 0-04
Fengthal fuaspitid slay (clays)® 5/ 064) SR =13 (=22 10 =Dd) . g
Prolorged inpaticnt sty = SLI327 (25%) L3121 28%) -2:8%(-9-7 0 3-5) ¢-E61061t01-23) o-42

Dot ere r () on mean (5000 POCT-puine-ol-cars tasting. * Adjuebed e iebospitel o o Delned o 27 days fadjusiec forio-hospival nor elivg

Palivets pusitive lor acluengs vices (n — 212 Temps passé aux urgences: |
il janstesl con i Avjusta caellai 4 ) H H H .
" .y _— Durée d hos.pltallsgtlop. i

O] ORLIVIZ) WY OSF[ G IRIN) o Non admission > si grippe +

=051 =125 00800 0074 —0851—12X2 —00€0) 0032

Investigation : |

(A TH TR | W P T K L[ Qi ) s
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Impact diagnostique et thérapeutique
Réduction du nombre de tests au laboratoire

Réduction du nombre d’examens supplémentaires (RP...)
Réduction de l'utilisation des ATB

Augmentation de I'utilisation des ATV

Isolement ciblé précoce

Réduction de la durée de séjour

Roger, Arch Pathol Lab Med—Vol 139, May 2015

Xu, Am J Clin Pathol 2013;139:118-123

Noyola DE Pediatr Infect Dis J 2000; 19(4):303-7
Sharma V Arch Pediatr Adolesc Med 2002; 156:41-3
Esposito S Arch Dis Childhood 2003; 88:525-6

Bonner AB Pediatrics 2003; 112:363-7

Poehling KA Arch Pediatr Adolesc Med 2006; 160:713-8
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Autres contextes: PAVM , == =
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Autres contextes:

49 patients, PNP nosocomiale

Culture vs multiplex
Aspiration (30), LBA (7), Crachat (12)

3 groupes de PNP nosocomiales

1: « moyenne a modérée » sans facteurs
de risques et sévére précoce

2: « moyenne a modérée » avec facteurs
de risques

3: sévere tardive

Détections
» une seule bactérie: 8 (16,3%) vs 4 (8.2%)
»  plusieurs bactéries: 27 (55.1%) vs 4 (8.2%)
» 11 neg en PCRm dont 3 BK

PAVM

TABLE 2 Dods dratoss o Con bosow e » s din g Lo severlly o gucsmends

s o panion s e of soleion)

AQreONcr bivsme L
Fonrrarphidas i sfamnsne (1)
Lidowla pansscaiae {
Abtartaandxs | 2

cepirwede prrasmoyhier (1)
Mrnasclle cnimeiada 1)
osvwrep. 1)

Mubwiant: contanke 112
S aww s e (M
stapwlacrcenrmancya ()
Rt

Ao Tephorsonds maltaph 2 |12
Soersavcn pnoerswede (1)
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Jamal W. J Clin Microbiol. 2014 Jul;52(7):2487-92
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Autres contextes: mucoviscidose?

» Bactéries » Infections virales:
»  H. influenzae,

» S. aureus,
» P aeruginosa

» alteration de la fonction respiratoire,
progression de la maladie, diminution
du VEMS, antibiothérapie prolongée

»  BGNNF S .

. MNT » La plupart des hospitalisation sont

> Intérét de la PCR pyo: détection + Poncqm'ta_ntes ou precedees d'une
précoce infection virale

»  Méme virus chez les patients CF et
non CF (Rhinovirus, VRS, Influenza)

/" Upper airways :
Which viruses are found in CF airways?

Panel virus respiratoire?

Panel nosocomial Curtis- Unyvero?
Lien virus-bactéries?

W\ 7~ Non-respiratory viruses:
§ I

Epsein-Barr virus

Varicella zoster virus2e-28

Cytomegelovirus 29,30

Papillomavirus

s ) g Annelloviruses bed
Lower airways Y | Retroviruses D,.:.,genn::u
Rhinovirus 1155-11.14-16.2324 \

115,16, Phages

Billard Crit Rev Microbiol. 2017 Nov;43(6):690-708
Etherington. J Cyst Fibros. 2014 Jan;13(1):49-55
Kieninger. Chest. 2013 Mar;143(3):782-790

Hery-Arnaud Clin Microbiol Infect. 2017 Mar;23(3):203-207
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Intérét des PCR multiplex pour le diagnostic des
pneumopathies

» Innovation technologique

Simples, rapides, nombreuses cibles, performant,
réalisable dans I'environnement proche du patient:
Diagnostic d’urgence

Automatisé: biologie moléculaire accessible a un plus grand
nombre de labo. Permanence des soins

Impact sur les thérapeutiques anti- infectieuses et sur les
examens para cliniques:

Adaptation rapide du traitement (ATBth raccourcie/ Antiviraux
adaptés,

Impact sur les isolements et sur la durée d’hospitalisation
Isolement adéquate, réduction des examens paracliniques

A adapter au contexte clinique: suspicion d’infection virale,
PAC, PAVM...

Dialogue clinico-biologique

Connaissances épidémiologiques (co-infections,
microbiote)
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