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Aucun conflit d’intérét



PAC de I'adulte: mortalité, ou le rétropédalage!

N'mortalité? L'apres COVID-19...

el Bcheraoui C. JAMA 2018 Sinnathamby MA. Eurosurv 2020



PAC de I'adulte: N survie a plus long terme

Pas de pneumopathie (N=29 402)
Ajusté sur I'age et le sexe

Pneumopathie (N=6078)

Eurich DT, AJRCCM 2015




PAC de I'adulte: complications cardio-vasculaires!!!!

/1 du risque de décompensation cardiaque dans les 10 ans

aHR = 1,94 (1,64-2,29)

Eurich DT, BMJ 2017




PAC de I'adulte: actualités et perspectives

Actualités diagnostiques
-> peut on optimiser le diagnostic radiologique?
-> peut on optimiser le diagnostic microbiologique?

Actualités thérapeutiques



Discrimination « virale pure » vs bactérien/co-infection?

Fievre + + PCR nasopharyngée
+ toux, dyspnée + Influenza B

VIRALE PURE? CO-INFECTION VIRALE/BACT ?



Step 1: faire un bon diagnostic de pneumonie!

319 patients avec une PAC
suspectée cliniquement

|

Rx Thorax + TDM thoracique

1/3 1/3 1/3
Rx Thorax = infiltrat Rx Thorax = infiltrat Rx Thorax=0
TDM =0 TDM = infiltrat TDM = infiltrat
+ I'expérience COVID-19... Claessens et al. AIRCCM 2015

Upchurch CP. Chest 2018



Scanner: uniguement pour les incertitudes?

Score ESCAPED

CAP Suspicion

* Toux=1

Douleur thoracique = 1
Fievre > 38.5°C=1
CRP>50mg/l =2

PCR virus positive (hors rhinovirus) = 1 <3

CRP

sample

Score calculation
Clinical examination

PCRs on nasopharyngeal

Chest X-ray

Infiltrat radiographie thoracique = 2

Low probability
of CAP

17%

l

[3-5] >5
e High probability
CT scan of CAP
Sensibilité 73%
Spécificité 89% 88%

Sans oublier les patients immunodéprimés

Loubet P. CMI 2020



Scanner (ultra) low dose vs échographie a la PEC initiale (urgences)?

Scanner (ultra) low-dose

Ultra low dose Protocole classique

3 Rx thorax 120 Rx thorax

Ludes Press Med 2016; Messerli M. 2017; Hata Medicine 2019

Echographie (No-dose)

 Sensibilité 80-90%
 Spécificité 70-90%

Reissing. Chest 2012

Bourcier Am J Emerg Med 2014
Nazerian. Am J Emerg Med 2015
Llamas-Alvarez. Chest 2015



Step 2: discrimination virus vs bactériezvirus

-> virus plus souvent détectés car nous les recherchons :
avenement de la PCR

A!! Co-infections bactériennes? !1A
Jain, NEJM 2015



Causes de mortalité: Pneumocoque en chef de fil ... une percée du VRS!
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GBD 2016. Lancet Inf Dis 2018



PCR Multiplex « bactéries + virus » :

seulement si prélevement proximal de bonne qualité!!!

(n=323)

PAC confirmées radiologiquement
Avec crachats de bonne qualité ou aspirations endotrachéales

Analyses de routine

Détection d’un

PCR Multiplex nvelle génération
(VIRUS + BACTERIES)

. 39 % 87 %
pathogene
Bactérie 32 % 81 %
Virus 30 % (82% = co-infection!)

Gadsby et al CID 2016



La qualité des prélevements conditionne la performance des tests

* Coloration de Gram des crachats: revue systématique
e 23 études, 4533 patients

* En cas de crachat de bonne qualité

Sensibilité 69% 76%
Spécificité 91% 97%

* |dentification d’un pathogene bactérien
* 73% (26-96) si crachat de bonne qualité

* 36% (22-53) pour toute qualité confondue
Ogawa H. CID 2019



COVID-19 : faible taux de co-infections bactériennes?

 3,5% (IC95% 0,4-6,7%) lere semaine Infectiologues
Metaanalysis (Langford BJ CMI 2020) COVID-19

* Fréquence des prescriptions antibiotiques
Nécessaires dans certains cas? cas graves

* Ou histoire naturelle COVID-19 # de la grippe?



Stratégie pour améliorer la discrimination...

e Un bon diagnostic radiologique !
* Rx thorax imprécise
 Siincertitude: scanner (ultra) low dose (ou échographie?)

* Intérét des PCR multiplex ?
* Panel Virus => mise en place les mesures barrieres
* + Panel Bactéries?? Place limitée en I'labsence de prélevements de bonne qualité

e Biomarqueurs? PCT ?
* PCT mal évaluée +++ (absence de Gold Standard)

* Approche diagnostique globale: PCT + PCR Multiplex!
* Branche AR. CID 2015: Ndurée d’antibiothérapie
* Multi CAP study en cours (NCT03452826)



Le futur? analyse métabolomique de l'air expiré

* Inoculation intra-trachéale
* P.aeruginosa (n=16)
e S. pneumoniae (n=18)

Peralbo-Molina A. Analytica Chimica Acta 2015 Van Oort PM et al. AJPLCMP 2019



Abandon de I'entité « Pneumonie associée aux soins »

* Associé a un surtraitement des patients
* A Effets secondaires

e Surmortalité dans ce sous groupe de patients
* Essentiellement liée aux comorbidités préexistantes

Pletz MW. ATS/IDSA CAP Guideline. Chest 2020



Réduire la durée d’antibiothérapie

Pourquoi? Comment?

Durée d’ATB excessive Sur des criteres cliniques?
-> 2/3 des patients

-> chaque jour en trop =

/1 5% du risque d’effets secondaires
associés

'utilisation de biomarqueurs?

Vaughn. Ann Intern Med 2019



PAC - PSI 4-5 = 40%

N=150 N=162
Control group Intervention group

l l

5 jours d’antibiotiques

l l

STOP a la STOP si
discrétion du 1) T < 37,8°C depuis 48h
clinicien 2) < 1 signe d’instabilité
PAS < 90 mmHg
FC > 100/min
FR > 24/min
Sa02 < 90%

Clinical success (%)

Durée antibiothérapie

100+
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40+
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154

10

Succeés clinique
p=0,33

Bl Control group
3 Intervention group

p=0,18
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Durée antibiothérapie (jours)
p<0,001

Bl Control group
B Intervention group

IQR (10-11)

IQR (5-6,5)

Uranga et al. JAMA Intern Med 2016



PCT pour guider l'initiation ou la durée du traitement ATB:

- N consommation d’ATB de 2,4 jours
-\ effets secondaires liés aux ATB (16 vs 22%, p<0.0001)

Stratégie PCT ne fait pas mieux gu’une stratégie clinique?

Schuetz et al. Lancet Inf Dis 2018
Schuetz et al. Cochrane Database Syst Rev 2017



En cas d’incertitude, la PCT ne réduit pas la durée d’antibiothérapie

Infections respiratoire basse non graves (50% hospitalisées)

Incertitude quand a la nécessité d’'une antibiothérapie

Moy = 4,2 5,8 jours

AN

PCT (n=826)

Usual Care (n=830)

Moy = 4,3 5,6 jours

p=0,87

Huang NEJM 2018



Evolution des recommandations: ... le retour a la clinique!!!

Infectious Diseases Society of America I I

Etudes en cours
PTC (NCT01963442)

Metlay JP et al AJRCCM 2019



Traitements: what’s new?

Macrolides?

Nouveaux antibiotiques?

Stratégies non antibiotiques?




Non intérét de I'association systématique a un macrolide

* Mortalité a J90

B-lactam monotherapy (9%)
B-lactam + Macrolide (11,1%)
Fluoroquinolone (8,8%)

Monothérapie B-lactamine
non inférieure
a une association avec un macrolide

Postma et al . NEJM 2015
Garin N. JAMA Int Med 2014



Nouveaux antibiotiques

e Lefamulin 5 jours vs Moxifloxacine 7 jours
* Non infériorité
e Essais LEAP | (File et al. CID 2019) + LEAP Il (Alexander E. JAMA 2019)
e Approuvé par la FDA

PLEUROMUTILIN

 Solithromycine 5 jours vs Moxifloxacine 7 jours
* Non infériorité

MACROLIDE 4&me génération

* Essai SOLITAIRE-ORAL (Barrera et al. Lancet Inf Dis 2016)

 Omadacycline vs Moxifloxacine (7 a 14 jours)
* Non infériorité
* Essai OPTIC (Stets et al. NEJM 2019)

CYCLINE




Vaccins



Vaccination anti-pneumococcique: vers un plafond atteint?

Population naive (ex du Kenya) Pays a forte ressource (ex de la Suisse)

/1 incidence des IIP chez les personnes > 50 ans
malgré la vaccination des enfants

S
I

Hammitt LL, Lancet 2019
Albricht. Front Med 2019



Faut il préparer de nouvelles stratégies vaccinales?

* Pipeline des vaccins anti-pneumococciques en
développement
« PCV15 et 20; Hurley CID 2020

* protein-based pneumococcal vaccine (PHiD-CV/dPly/PhtD-30)
» Essai de Phase Il; Odutola A. Vaccine 2017

» trivalent recombinant PcpA, PhtD, and PlyD1 pneumococcal protein
vaccine

 Essal de Phase |; Brooks WA, Vaccine 2015

« GSK2189242A (dPLy + PhtD antigens)
 Phase Il en cours



Take home message (PAC non graves)

Evolution des pratiques
* Meilleur diagnostic radiologique (Scanner (ultra) low dose, échographie)

* Meilleure/fréquente détection des Virus: avenement de la PCR
* COVID-19

Bactéries: pas/peu de progrés pour les détecter
* PCR multiplex « panel bactérien »: intérét reste a démontrer!

Antibiothérapies les plus courtes possibles! <-> stabilisation clinique

L'avenir?
* Prise en compte de la COVID-19
* Meilleur diagnostic microbiologique
* Evolution des pratiques en médecine de ville



