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….. et sur le pronostic ?



Diagnostic basé sur les guidelines: l’exemple des PAVM

Ekren et al. AJRCCM 2018

316 patients avec HAP/VAP

Evaluation de la valeur prédictive des facteurs de risque de bactérie multirésistantes 
tels que définis dans les recommandations de l’ATS 2016 pour guider l’antibiothérapie 
probabiliste

Comparaison de cette ATB thérapie avec les résultats de la culture
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Diagnostic basé sur les guidelines: l’exemple des PAVM

Ekren et al. AJRCCM 2018

L’utilisation des recommandations pour le traitement empirique conduit à 
une antibiothérapie trop large 

Le risque individuel est placé avant le risque « écologique » pour la 
communauté



Bithérapie = 50%
Cabapénèmes= 26%
Desescalade dans les 3 jours = 16%



Pas de différence desescalade vs. maintien traitement initial 
concernant:
- Récurrences
- Mortalité

Tendance favorable à DE pour émergence de MDR



2020

« The ADE strategy is likely safe with regard to patients’ outcomes (statement of fact; moderate quality of evidence) » 



Diagnostic basé sur les guidelines: l’exemple des PAVM

Roquilly et al. CID 2020

Période Période 1 Période 2 Période 3

Echec du traitement 
empirique  (%)

17 13 10

Nombre non négligeable de patients pour lequel le traitement empirique est insuffisant 
même en améliorant le suivi des recommandations

Impact d’un programme de diffusion des guidelines sur l’adéquation des ATB thérapies 
au cours des PAVM



Peut on faire mieux: probablement que oui!

Apport d’un test diagnostique « idéal »



Peut on faire mieux: probablement que oui!

Apport d’un test diagnostique « idéal »

- Rapide
- Facile à mettre en œuvre
- Performant
- Permettant de prédire la sensibilité aux antibiotiques
- Cohérent d’un point de vue médico-économique



Quelles méthodes en cours d’évaluation ?

Timsit et al. ICM 2020



PCR multiplex rapide Pneumonia Panel Plus

Rendu semi-quantitatif en 
copies/ml de 104 à >107

« Vraie vie » 4 heures

Non diagnostiqués par le panel:
- Stenotrophomonas
- Hafnia alvei
- Morganella morgannii
- Citrobacter koseri
- Enterococcus
- Brukholderia
- Achromobacter
- Staphylocoque coagulase negative



PCR multiplex rapide Unyvero Platform® (Curetis®)

Klein et al. J Clin Microbiol 2021



Concordance culture – PCR mulitplex : exemple des HAP-VAP

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

Comparaison de la culture vs. mPCR sur 259 patients avec LBA
Très bonne corrélation positive mais attendu vu la grande sensibilité de la PCR
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Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

Très bonne corrélation négative ce qui est rassurant
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Concordance culture – PCR mulitplex : exemple des HAP-VAP

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

73 échantillons interprétés comme « faux positifs »: 
- S. aureus
- Haemophilus Influenzae

- La moitié de ces échantillons ont été prélevés chez des patients ayant eu 
au  moins une dose d’antibiotiques actifs dans les 36 heures

- Ne s’agit-il pas en réalité de « vrais positifs » ? 



Dans près de 40% des « FP », la culture répond « flore salivaire »

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020



Patients de réanimation uniquement

Crémet et al. Frontiers in Microbiology 2020

100 patients avec suspicion de PAVM au moment du diagnostic et au cours du suivi
Seuil de positivité en copies/ml à 104 pour LBA et 105 pour AET
Délai de l’envoi du prélèvement au résultat: 4H15
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Patients de réanimation uniquement

Crémet et al. Frontiers in Microbiology 2020

Discordance PCR-culture: quels échantillons concernés?
- Culture-/mPCR+ (mPCR trop sensible ou croissance bactérienne difficile?)
- Prélèvements polymicrobiens (difficulté d’identifier plusieurs bactéries en culture?)



Patients de réanimation uniquement

Crémet et al. Frontiers in Microbiology 2020

Prélèvements faits sous ATB:
36 prélèvements discordants

Grande majorité: pas de croissance en 
culture (culture décapitée?)



Corrélation culture-PCR semi quantitative

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

Plus la culture est élevée, plus la concordance est bonne
Tendance à la surestimation d’environ 1 log
Probable « zone grise » à 103-104 copies/ml



Corrélation quantification culture-PCR semi-quantitative

Murphy et al. J Clin Microbiol 2020

Dépend des bactéries mais colinéarité et corrélation à +/- 0,5 log près



Corrélation antibiogramme-PCR multiples gènes de résistance

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

SARM: 82% sensibilité et 87% spécificité
Seulement 20% de corrélation gènes de résistance et phénotype des BGN:
- Pseudomonas résistance non enzymatique
- BLSE, uniquement CTX M
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PAVM: Desescalade potentielle essentiellement

Buchan et al. J Clin Microbiol 2020

Durée cumulée d’antibiotiques 
en moins > 18 000 heures



Quel impact thérapeutique ?

COVID-19: diagnostic des co-infections et des HAP/VAP
67 patients, Se 90%, Sp 99%, très peu de faux négatifs

Maataoui et al. European Journal of Clinical Microbiology & Infectious Diseases 2021



Quel impact thérapeutique ?

100 patients avec PAVM
Prospectif, 3 ICU

Guillotin et al. Frontiers in Cell and Infect Microbiol 2022

ATB prescrite
(guidelines locaux)
En aveugle de la mPCR

ATB suivant les 
recommandations 
Internationales
En aveugle de la mPCR

ATB thérapie basée 
sur mPCR 
(simulée)

Nombre de jours avec ATB large spectre
Echecs microbiologiques
Ratio cout/efficacité



Quel impact thérapeutique ?

Guillotin et al. Frontiers in Cell and Infect Microbiol 2022

0 jour mPCR vs. 2 jours guidelines locaux et recommandations internationales



Quel impact thérapeutique ?

Guillotin et al. Frontiers in Cell and Infect Microbiol 2022

Supériorité de la mPCR concernant:
- Pourcentage de traitement d’emblée optimal 
- ATB large spectre inutiles



Cout efficacité

Guillotin et al. Frontiers in Cell and Infect Microbiol 2022

Pour un jour gagné d’antibiothérapie adaptée = 1121 euros
Ratio cout /efficacité élevé = sélection de la population d’interêt +++



Quel impact thérapeutique ?

Banerjee et al. CID 2020

500 patients avec bactériémie à BGN
Randomisation SOC ou mPCR pour identification
Supériorité de la mPCR pour rapidité d’identification, d’adaptation du traitement et desescalade
Pas de différence en termes d’outcomes cliniques



FORCES

Rapidité et facilité d’utilisation

Très peu de Faux Négatifs et c’est le plus 
important

Très bonnes performances diagnostiques 
(sensibilité et spécificité>90%) pour la 
plupart des cibles bactériennes

Bonne corrélation UFC/ml et copies/ml 

Implications cliniques intéressantes 
(restent à préciser): arrêt précoce, 
désescalade, adéquation plus rapide, 
détection des résistances

En résumé



FORCES FAIBLESSES

Rapidité et facilité d’utilisation Des faux positifs surtout pour des 
bactéries non détectées en culture 
ou polymicrobiens

Très peu de Faux Négatifs et c’est le plus 
important

La culture est-elle vraiment le « gold 
standard » surtout en cas de 
prélèvement fait sous ATB ou rendu 
« flore salivaire »
Relevance clinique des bactéries 
isolées?

Très bonnes performances diagnostiques 
(sensibilité et spécificité>90%) pour la 
plupart des cibles bactériennes

Bactéries hors panel 

Bonne corrélation UFC/ml et copies/ml Mécanismes de résistance non 
explorés

Implications cliniques intéressantes 
(restent à préciser): arrêt précoce, 
désescalade, adéquation plus rapide, 
détection des résistances

Cout

En résumé



FORCES FAIBLESSES QUESTIONS EN SUSPEND

Rapidité et facilité d’utilisation Des faux positifs surtout pour des 
bactéries non détectées en culture 
ou polymicrobiens

Gain en termes d’endpoints cliniques 
(études prospectives en cours)

Très peu de Faux Négatifs et c’est le plus 
important

La culture est-elle vraiment le « gold 
standard » surtout en cas de 
prélèvement fait sous ATB ou rendu 
« flore salivaire »
Relevance clinique des bactéries 
isolées?

Patients à cibler :
- PAC 
- PAVM (épargne ATB +++)
- Choc septique, SDRA (volonté 

d’être rapidement exhaustif sur 
les germes traités) 

Très bonnes performances diagnostiques 
(sensibilité et spécificité>90%) pour la 
plupart des cibles bactériennes

Bactéries hors panel Ratio cout-efficacité

Bonne corrélation UFC/ml et copies/ml Mécanismes de résistance non 
explorés

Implications cliniques intéressantes 
(restent à préciser): arrêt précoce, 
désescalade, adéquation plus rapide, 
détection des résistances

Cout

En résumé



Perspectives

MultiCAP

Primary endpoint: ATB free-days J28 
Secondary endpoints: mortalité, durée de séjour, acquisition de résistance, ratio cout/efficacité

Voiriot et al. BMJ Open 2021



Perspectives

INHALE High et al.
HAP/VAP (UK ICUs) (+ cost-effectiveness ratio)
Non-infériorité clinical cure J14

APAPI (Pr NSEIR)
Pneumonies d’inhalation 
Pourcentage de patients bénéficiant d’un arrêt précoce de l'antibiothérapie 
probabiliste, défini comme survenant avant la 48ème heure suivant le début 
du traitement antibiotique.



Merci de votre attention

JNI 2022: place du diagnostic microbiologique rapide en réanimation ?


