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Introduction.

1. Epidémiologie.

L'incidence annuelle des endocardites infectieuses (El) varie en Europe et aux Etats-Unis de 3
a 15 pour 100 000 habitants* Depuis quelques décennies, I'épidémiologie des patients atteints d’El
évolue et le nombre d’hospitalisations pour El augmente?. Les El surviennent chez des patients plus
agés de 59,5 a 62,3 ans™?, avec plus de comorbidités. Parallelement a la diminution des pathologies
rhumatismales dans les pays industrialisés, les El surviennent dans presque la moitié des cas (jusqu’a

52,7%"*") chez des patients sans cardiopathie connue et dans 72,1% des cas sur valve native®.

Depuis quelques décennies, 'incidence des infections liées aux soins augmente. Dans la
cohorte prospective internationale ICE (The International Collaboration on Endocarditis-Prospective
Cohort Study) de 2781 patients, 71,5% des patients avaient une El communautaire, et 23% des
patients avaient une El liée aux soins, 13,7% étaient nosocomiales et 9,3% non nosocomiales®. Dans
une autre étude, 557 (34%) patients avaient une El sur valve native liée aux soins, dont 54% étaient
nosocomiales et 46% non nosocomiales®. L’acquisition liée aux soins des EI augmente la mortalité
hospitaliére de 13% & 25% (p<0.001)°.

Cette évolution des infections liées aux soins a fait émerger le Staphylococcus aureus comme
le pathogene principal responsable des El. En effet, Staphylococcus aureus est devenu le premier
pathogéne responsable des El, devant les Streptococci, responsable de 31,4% des El, et représentant
39,1% des El liées aux soins’. En réanimation, Staphylococcus aureus est responsable de 50% des El,
Staphylococcus aureus est prédominant dans les El sur tout type de valve, native et prothétique (48%

et 43% respectivement)®.



2. Complications des endocardites infectieuses.

Les complications emboliques, particulierement du systéme nerveux central (SNC), sont
fréquentes. Dans une étude prospective multicentrique européenne, 131 (34,1%) patients atteints
d’une El gauche ont développé au moins un épisode embolique, dont la majorité concernait le SNC
(62 cas sur 131)°. Dans une étude multicentrique espagnole, 25% des patients développaient au
moins une complication embolique neurologique. Les complications étaient par ordre de fréquence
les accidents vasculaires cérébraux (AVC) ischémiques (56%), les encéphalopathies/méningites (25%),
les AVC hémorragiques (18%) et les abcés cérébraux (moins de 1%)°. Les complications
neurologiques étaient présentes dans la majorité des cas avant le diagnostic de I'El (60%)?, elles sont
silencieuses et découvertes sur imagerie systématique dans 19% des cas’.

Dans plusieurs études, les complications neurologiques étaient un facteur de risque de
mortalité dans les El sur valves natives et prothétiques (respectivement Odds Ratio [OR]=3.00 [1.27-
7.04], p =0.01 et OR=3.1 [1,38 -8.55], p=0.008)%. Les AVC étaient associés a une augmentation de la
mortalité chez des patients atteints d’une El sur valve native (Risque Relatif [RR]=2.00 [1.57-2.54],

p<0.001)®. La mortalité précoce a 1 mois avec et sans complications neurologiques était

respectivement de 45% versus 24% (Hazard Ratio [HR]=1.58 [1.23-2.02], p<0.01)™.

Les autres complications emboliques périphériques sont moins fréquentes, avec 37%
d’infarctus spléniques, 17% d’infarctus rénaux, 12% d’emboles pulmonaires et 8% d’emboles

, . ;. .. 9
artériels périphériques’.

Les El sont responsables d’insuffisance valvulaire sévere (environ 40% des El), d’insuffisance
cardiaque aigue et/ou de choc cardiogénique'. En réanimation, I'insuffisance cardiaque congestive
aigie complique 26% des El gauches.?

L'état de choc septique complique environ 26% des El, dont le germe principal est
Staphylococcus aureus®, et 59% des El admises en réanimation™’.

L'insuffisance cardiaque aigiie congestive sur insuffisance valvulaire aiglie sont une indication
de traitement chirurgical de I'El, le choc septique peut parfois constituer une contre-indication
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lorsque celui-ci évolue vers le syndrome de défaillance multi-viscérale™.



3. Prise en charge des endocardites infectieuses.

Prise en charge médicale, antibiothérapie.

Les antibiothérapies recommandées pour le traitement des El a Staphylococcus aureus sont
résumées dans le Tableau Il, Annexe®. Les amino-glycosides ne sont plus recommandés dans les El a
Staphylococcus aureus sur valve native, en raison de leur néphrotoxicité®. Aprés 3 a 5 jours
d’antibiothérapie adaptée, I'ajout de la rifampicine est recommandé dans le traitement des El sur

valve prothétique.

Prise en charge chirurgicale des endocardites infectieuses.

Les bénéfices de la prise en charge chirurgicale des El sont bien démontrés. La prise en
charge chirurgicale diminue la mortalité hospitaliére (OR=0.61 [0.44-0.83], p=0.002)°. La prise en
charge chirurgicale précoce, dans les 48 heures, était associée a une diminution des complications
emboliques a 6 mois comparé aux patients pris en charge plus tardivement (critére composite défini
par déces toute cause, récidive El et complication embolique HR=0.08 [0.01-0.65], p=0.02)".

En réanimation, la moitié des patients (52%) sont opérés, avec un délai médian de 6 jours.
Les facteurs prédictifs de la prise en charge chirurgicale étaient I'dge inférieur a 60 ans (OR=5.30
[2.46-11.41], p<0.001), linsuffisance cardiaque aigue (OR=3.27 [1.03-10.35], p=0.04], le choc
cardiogénique (OR=3.31 [1.47-7.46] p=0.004), le choc septique (OR=2.81 [1.14-6.95], p=0.025). Le
score de SOFA le jour de la chirurgie était associé a la mortalité post-opératoire (score de SOFA entre
10 et 14 OR=3.56 [1.71-7.38) et score de SOFA entre 15 et 20, OR=11.58 (4.02-33.35) ; versus score
de SOFA entre 0 et 4 ; p<0.0001)™.



4. Morbi-mortalité des endocardites infectieuses.

Malgré I'optimisation de la prise en charge des El, la mortalité hospitaliere des El varie de
17,7%" 4 22,7%", la mortalité a 6 mois est de 24%'°, la mortalité a un an varie de 18,4% a 27,5% pour
les El sur valve native et prothétique respectivement”.

Plusieurs facteurs de risque sont indépendamment associés a la mortalité des El : age,
Staphylococcus aureus, complications neurologiques, insuffisance cardiaque congestive, infections
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liées aux soins, une végétation de plus de 15 mm et une créatininémie supérieure a 2 mg/I""".

La mortalité hospitaliere des patients admis en réanimation est de 45% (38% et 56%
respectivement pour les El sur valve native et prothétique)?, la mortalité & 3 mois est de 57%™. Les
facteurs de risque de mortalité a 3 mois étaient la défaillance neurologique (score de Glasgow <10)
(OR =7,41 [2,89-18,96] p=<0,0001), le Staphylococcus aureus (OR = 3,26 [1,53-6,94] p= 0,0016) et un
score de Charlson supérieur a 2 (OR = 3,16 [1,47-6,77] p=0,0023).

A plus long terme, la mortalité a 5 ans est de 69%, et les facteurs de risque associés a la
mortalité étaient le score SOFA a I'admission, les El sur valve prothétique et une taille de végétation
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supérieure a 15 mm, le facteur protecteur était la prise en charge chirurgicale™.

Les complications neurologiques surviennent chez 38% des patients admis en réanimation
pour une EI®. Dans un cohorte multicentrique francaise, ENDOREA, 108 (55%) patients admis en
réanimation pour une El gauche ont développé au moins une complication neurologique. Les
facteurs de risque indépendamment associés aux complications neurologiques étaient le
Staphylococcus aureus (subHR=1,45 [1,02-2,05] ; p=0,038), I'atteinte valvulaire mitrale (subHR=1,54
[1,07-2,21] ; p=0,019) et une complication embolique non-neurologique (subHR=1,51 [1,09-2,09];
p=0,013)'". Dans une seconde étude étudiant la méme cohorte ENDOREA, la chirurgie n’a pas été
réalisée chez 20% des patients ayant au moins une indication chirurgicale, avec un taux de mortalité
trés élevée de 95%™. La principale contre-indication chirurgicale était une complication neurologique

(33%), suivie par le syndrome de défaillance multi-viscérale (29%) et les comorbidités (26%).



5. Endocardites infectieuses a Staphylococcus aureus, en réanimation.

Il est bien démontré que les El a Staphylococcus aureus sont maintenant associées a un plus
mauvais pronostic. Staphylococcus aureus est le germe prédominant responsable des El admises en
réanimation (de 46% a 50%)""*2.

Un patient sur cing ayant une bactériémie a Staphylococcus aureus développait une El (22%
[17% -27%])*®. Les patients ayant un délai entre les premiers symptémes et le diagnostic court (< 1
mois) présentaient plus d’El a Staphylococcus aureus, avec une mortalité hospitaliere plus élevée que
lorsque le délai entre les premiers symptomes et le diagnostic était plus long (25,1% versus 16% ;
p<0.01)". Les patients atteints d’une El sur valve prothétique a Staphylococcus aureus étaient plus
souvent dialysés, développaient plus souvent des AVC, le délai entre la survenue des symptomes et
de I'admission était plus court. Enfin les infections étaient plus souvent liées aux soins, les patients
développaient plus de complications para-valvulaires et d’abcés intra-cardiaque®.

Enfin, la mortalité a 1 an était majorée chez les patients atteints d’une El a Staphylococcus

aureus sur valve prothétique admis en réanimation (48,2% versus 32,9% ; p=0,003)"’.

Les El a Staphylococcus aureus sont une pathologie grave dont le pronostic est sévere. |l
parait indispensable d’étudier les caractéristiques de ces El en réanimation, d’analyser les facteurs de
risques de mauvais pronostic fonctionnel et de mortalité. Le pronostic fonctionnel défini par le score
de Rankin modifié?* est indispensable, afin d’une part améliorer la survie mais surtout la qualité de
vie des patients admis en réanimation pour une El. Peu d’études ont étudié spécifiquement une
population homogene de patients atteints d’El a Staphylococcus aureus et analyser le pronostic

fonctionnel des patients™.

6. Objectif de I'étude.

L'objectif principal de I'étude était d’étudier le pronostic fonctionnel a 90 jours des patients
admis en réanimation pour une El a Staphylococcus aureus et d’identifier des facteurs de mauvais
pronostic fonctionnel. L'objectif secondaire était d’étudier la mortalité a 90 jours et d’identifier les

facteurs de risque de mortalité.
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Matériels et méthodes.

1. Protocole de I’étude.

Il s’agit d’une étude observationnelle rétrospective monocentrique, réalisée dans le service
de réanimation médicale et infectieuse, du Professeur Timsit, a I’'h6pital Bichat-Claude Bernard, a
Paris. Le recueil de données a été effectué rétrospectivement sur étude des dossiers cliniques, avec
protection de 'anonymat des patients.

L'Hopital Bichat-Claude Bernard est un centre hospitalo-universitaire avec une activité de

chirurgie cardio-vasculaire, permettant la prise en charge multidisciplinaire des El.

2. Comité d’éthique.

L'étude est soumise a la loi du 6 janvier 1978 relative a I'informatique, aux fichiers et aux
libertés, modifiée. L'étude a fait I'objet d’une déclaration unitaire n° 2047147v0 a la Commission
Nationale de I'Informatique et des Libertés (CNIL) (Annexe). L’étude est soumise au Comité d’Ethique

Paris Nord.

3. Population de I’étude.

Les patients adultes, agés de plus de 18 ans, hospitalisés consécutivement en Réanimation
Médicale et Infectieuse, pour une El a Staphylococcus aureus, de Janvier 2007 a Décembre 2016

étaient incluables.
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3.1.Critéres d’inclusion.

Les patients étaient inclus si ils présentaient les deux critéres suivants :

- Les patients étaient admis en réanimation pour une EI définie selon les criteres de Duke?, les
patients devaient présentaient 2 criteres majeurs ou 1 critere majeur et 3 critéres mineurs
(Tableau lll, Annexe).

- Le microorganisme en cause de I'El était Staphylococcus aureus, retrouvé sur les

hémocultures ou sur la culture de valve pour les patients opérés.

3.2.Critéres d’exclusion.

Les patients étaient exclus si ils présentaient un ou plusieurs criteres suivants :

- Hospitalisation en réanimation pour un motif ne concernant pas directement la prise en
charge de I’El.

- Admission pour une infection a Staphylococcus aureus associée a d’autres germes
(hémocultures concomitantes), notamment les El fongiques.

- Admission en réanimation apres la prise en charge chirurgicale de El ou développement de
I’El pendant I’hospitalisation en réanimation.

- El droites isolées ou El uniques sur dispositifs intracardiaques seuls (pace-maker ou
défibrillateur automatique implantable).

- Hospitalisation pour un second épisode d’El.

4. Données recueillies et définitions.

4.1.Recueil de données.

Les données nécessaires a I'étude étaient recueillies rétrospectivement sur le dossier médical
et le compte-rendu pour chaque patient.

Les caractéristiques démographiques, les facteurs de risque de développer une El, les
données cliniques a I'admission en réanimation, les caractéristiques précises des El, les définitions
des EI communautaires et nosocomiales, les complications des El et les données biologiques a

I'admission recueillies sont présentés en Annexe : Matériels et méthodes.
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4.2.Traitement chirurgical des endocardites infectieuses :

Pour les patients opérés pendant leur hospitalisation en réanimation et dans les 30 jours
suivant I'admission, la date de l'intervention chirurgicale, I'intervention chirurgicale, la durée de
circulation extracorporelle (CEC), la durée de clampage aortique, la transfusion de culots globulaires,
de plasma frais congelés et plaquettaire, la nécessité de catécholamines pendant I'intervention et la
nécessité de support par Extra-Corporeal Membrane Oxygenation (ECMO) étaient recueillies.

L’examen direct et la culture des valves étaient recueillis.

Les indications opératoires urgentes étaient classées selon les nouvelles recommandations®:

- Insuffisance cardiaque congestive (HF, Heart Failure) définie par une El mitrale ou aortique
responsable d’une insuffisance valvulaire aigue sévere, d’une obstruction ou d’une fistule
entrainant un cedéme pulmonaire réfractaire ou un choc cardiogénique ou des signes
d’insuffisance cardiaque gauche.

- Infection non-contrélée (Ul, Uncontrolled Infection) définie par une infection non controlée
localement (abces para-valvulaire, fistule ou augmentation de la taille de la végétation),
infection dont le pathogene est une bactérie multi-résistante (SARM).

- Prévention des événements emboliques (PE, Prevention of Embolism) définie par une
végétations de plus de 10 mm avec un ou plusieurs évenements emboliques malgré une
antibiothérapie adaptée ou par une végétation de plus de 10 mm avec une sténose ou

insuffisance valvulaire sévere ou une végétation de plus de 30 mm.

Concernant les patients n’ayant pas été opérés, les patients étaient classées selon I'absence
d’indication opératoire, avec une indication opératoire différée mais une contre indication
immédiate neurologique ou une contre indication a cause d’un syndrome de défaillance multi-
viscérale rendant difficile I'intervention chirurgicale. Les patients avec une indication chirurgicale
mais un terrain fragile du fait des comorbidités n’étaient pas opérés aprés discussion

multidisciplinaire.

13



4.3. Caractéristiques pronostigues.

Le pronostic des patients était évalué par le score de Rankin modifé (Tableau IV, Annexe) a
90 jours de I'admission en réanimation® (critere de jugement primaire) et la mortalité a 90 jours
(critere de jugement secondaire). Les informations a 90 jours étaient recueillies dans les dossiers
archivés des patients, par I'obtention du compte-rendu d’hospitalisation ou par I'appel du médecin
traitant.

Concernant le critére de jugement principal, le pronostic défavorable était défini par un score
de Rankin modifié strictement supérieur a 3 : handicap sévére et alitement (score de Rankin modifié
4 et 5) et décés (score de Rankin modifié 6). Le pronostic favorable était défini par un score de Rankin
modifié compris entre 0 (absence de symptomes) et 3 (handicap modéré mais marche possible sans
aide.

Les causes de déces étaient classées en : 1) décés de complications chirurgicales immédiates,
2) complications neurologiques, 3) syndrome de défaillance multi-viscérale lié a I'El, 4) syndrome de
défaillance multi-viscérale lié a une infection nosocomiale. Les limitations thérapeutiques étaient

consignées.
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5. Analyses statistiques.

Les analyses statistiques sont réalisées a I'aide du logiciel SAS 9.4 ©.

5.1 Analyses descriptives

Les analyses statistiques descriptives sont réalisées a I'aide de médiane (interquartiles) pour les
variables quantitatives, et de nombres (pourcentages) pour les variables qualitatives. La
comparaison des deux groupes opérés versus non-opérés est réalisée par des Test de Chi2 pour les

variables qualitatives et Mann-Withney pour les variables quantitatives.

5.2 Identifications des facteurs de risque.

L'identification des facteurs de risque de mauvais pronostic fonctionnel (score de Rankin
modifié > 3) et de mortalité a 90 jours était réalisée avec une régression logistique.

Deux modeles d’analyse multivariée ont été un réalisés, le premier comprenant les facteurs
de mauvais pronostic des El définis dans les recommandations européennes les plus
récentes™(Tableau V, Annexe), le second réalisé avec les variables non colinéaires, statistiquement
associées au pronostic en analyse univariée, avec un seuil de sélection a 0.20. Les variables des 2
modeles finaux étaient sélectionnées par une procédure « stepwise » avec un seuil de sélection a
0.10.

Des courbes de survie ont été réalisées par la méthode de Kaplan-Meier, sur la population
gloable et en fonction des principaux parameétres pronostiques. Les courbes ont été comparées par le

test de Log-rank.
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Résultats.

1. Population étudiée.

De janvier 2007 a Décembre 2016, 132 patients ont été admis en réanimation pour une El a

Staphylococcus aureus, 22 (17%) patients ont été exclus pour des El droites isolées ou sur dispositifs

intracardiaques (Figure 1), 110 patients admis pour une El gauche ont été inclus dans I'étude.

Figure 1. Diagramme de flux.

132 patients admis pour El Janvier 2007 Décembre 2016 (22 patients exclus
- Eldroites (n=14)

110 patient admis pour El gauches inclus
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El : Endocardite infectieuse ; CIN : Contre-indication neurologique ; TF : Terrain fragile ; SDMV : Syndrome de défaillance
multiviscéral ; TF : Terrain fragile.
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Les caractéristiques démographiques des 110 patients sont résumées dans le Tableau 1.

Tableau 1. Caractéristiques démographiques.

Population Score de Score de OR univarié p
(n=110) Rankin [0-3] Rankin [4-6]
(n=37) (n=73)

Caractéristiques démographiques

Age > 60 ans 64 (58%) 16 (43%) 48 (66%)  2.52[1.12-5.67] 0.03
Sexe (masculin) 82 (75%) 29 (78%) 53(73%)  0.73[0.29-1.87] 0.51
Score de Charlson >3 46 (42%) 10 (27%) 36 (49%) 2.63[1.11-6.2] 0.03
Score de Rankin > 1 15 (14%) 5 (14%) 10 (14%)  1.02[0.32-3.22] 0.98
Diabéte de type 2 31 (28%) 6 (16%) 25(34%)  2.69[0.99-7.31] 0.05
Hypertension artérielle 52 (47%) 14 (38%) 38 (52%) 1.78[0.8-4] 0.16
Immunodépression 9 (8%) 4 (11%) 5(7%) 0.61[0.15-2.41] 0.48
Toxicomanie 9 (8%) 5(14%) 4 (5%) 0.37[0.09-1.48] 0.16
Insuffisance rénale chronique dialysée 12 (11%) 3 (8%) 9 (12%) 1.59[0.4-6.28] 0.51
Traitement anticoagulant oral 26 (24%) 8 (22%) 18 (25%) 1.19[0.46-3.06] 0.72
Cardiopathies sous-jacentes

Absence de cardiopathie connue 50 (45%) 20 (54%) 30 (41%) 0.59[0.27-1.32] 0.20
Cardiopathie valvulaire native 14 (13%) 4 (11%) 10 (14%) 1.31[0.38-4.5] 0.67
Antécédent de chirurgie valvulaire 30 (27%) 8 (22%) 22 (30%) 1.56 [0.62-3.96] 0.35
Antécédent d’El infectieuse 8 (7%) 2 (5%) 6 (8%) 1.57[0.3-8.17] 0.59
Cardiomyopathie ischémique 16 (15%) 4 (11%) 12 (16%) 1.62[0.48-5.43] 0.43

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les Odds-ratio ont

été obtenus a I'aide d’une régression logistique.
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2. Caractéristiques des patients a I'admission.

Quarante-neuf (45%) patients étaient admis pour sepsis sévére ou choc septique, 16 (15%)
patients pour défaillance neurologique, 9 (8%) patients pour insuffisance cardiaque gauche et 3 (3%)

pour insuffisance rénale aiglie. Soixante-treize (66%) patients étaient transférés dans notre

réanimation pour un rapprochement dans un centre expert.

A 'admission, le score SAPS Il était de 51 [34-66], le score SOFA était de 9 [5-13]. Les
défaillances principales a I'admission sont résumées dans le Tableau 2. A I'admission, 56 (51%)
patients étaient ventilés mécaniquement, 22 (20%) patients étaient dialysés a I'admission. Soixante-

six (60%) patients étaient bactériémiques le jour de I'admission.

Tableau 2. Caractéristiques des patients a I’'admission.

Population Score de Rankin Score de Rankin OR univarié P
(n=110) [0-3] [4-6]
(n=37) (n=73)

Délai symptémes-admission > 7 jours 47 (43%) 16 (43%) 31 (42%) 0.97 [0.44-2.15] 0.94
Défaillance hémodynamique

Sous-score SOFA hémodynamique > 2 59 (54%) 12 (32%) 47 (64%) 3.77 [1.63-8.71] <0.01

Choc septique 56 (51%) 11 (30%) 45 (62%) 3.8[1.63-8.87] <0.01

Choc cardiogénique 19 (17%) 4 (11%) 15 (21%) 2.13[0.65-6.96] 0.21

Insuffisance cardiaque aigue gauche 36 (33%) 10 (27%) 26 (36%) 1.49[0.63-3.56] 0.37
Lactatémie > 2 mmol/L 27 (25%) 5 (14%) 22 (30%) 2.76 [0.95-8.0] 0.06
Défaillance respiratoire

Sous-score SOFA respiratoire > 2 30 (27%) 6 (16%) 24 (33%) 2.53[0.93-6.89] 0.07
Défaillance rénale

Sous-score SOFA rénal > 2 45 (41%) 7 (19%) 38(52%)  4.65[1.81-11.94] <0.01
Défaillance neurologique

Sous-score SOFA neurologique > 2 20 (18%) 1(3%) 19 (26%) 12.66[1.62-98.73] 0.02
Défaillance hématologique

Sous-score SOFA hématologique > 2 17 (15%) 4 (11%) 13 (18%) 1.79[0.54-5.93] 0.34
Défaillance hépatique

Sous-score SOFA hépatique > 1 19 (17%) 6 (16%) 13 (18%) 1.12[0.39-3.23] 0.83

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives.
Les Odds-ratio ont été obtenus par une régression logistique univariée.
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3. Caractéristiques des endocardites infectieuses.

Pour 59 (54%) patients, I'El était diagnostiquée 4 [1-9] jours avant I'admission en
réanimation. Concernant les premiers symptémes des El, 67 (61%) patients avaient de la fievre, 32
(29%) patients avaient un syndrome pseudo-grippal, 20 (18%) avaient des troubles de la conscience
et 5 (5%) des signes de localisation. Pour huit (7%) patients, le choc septique était le mode d’entrée
de I'El. Le délai entre les premiers symptomes et 'admission en réanimation était de 7 jours [4-14].

Les caractéristiques des El sont décrites dans le Tableau 3. Le Staphylococcus aureus sensible
a la méthicilline était responsable de 89% des El (n=98). Les El communautaires représentaient 61%
(n=67) des El, 39% (n=43) des El étaient associées aux soins, dont 30 étaient nosocomiales et 13 non-
nosocomiales.

A I'admission, les échographies trans-thoraciques et trans-oesophagiennes étaient réalisées
chez 94 (85%) et 83 (75%) patients, respectivement. Quatre-vingt neuf (81%) patients avaient une ou
plusieurs végétations visibles en échographie (67 (61%) patients avaient une végétation unique, 22
(20%) patients avaient des végétations multiples). Deux patients avaient une El sur prothése
mécanique et TAVI et un patient sur valve mécanique et bioprothése. Neuf (8%) patients avaient un
dispositif intracardiaque. Les complications para-valvulaires comprenaient les abcés para-valvulaires
(n=46) et/ou la destruction valvulaire (n=42).

Pour 60 (55%) patients, la porte d’entrée de I'El était inconnue. La porte d’entrée était
cutanée dans 26% des cas (n=29), les dispositifs intravasculaires et les points d’injections des patients
utilisateurs de drogues intraveineuses étaient responsables respectivement de 11% (n=12) et 3%

(n=3) des EL.
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Tableau 3. Caractéristiques des El.

Population Score de Score de OR univarié p
(n=110) Rankin [0-3] Rankin [4-6]
(n=37) (n=73)

Associées aux soins 43 (39%) 12 (32%) 31(42%) 1.54[0.67-3.53] 0.31
Site de l'infection

Valve mitrale 64 (58%) 21 (57%) 43 (59%) 1.09 [0.49-2.43] 0.83

Valve aortique 38 (35%) 13 (35%) 25(34%) 0.96[0.42-2.21] 0.93

Bivalvulaire aortique et mitrale 8 (7%) 3 (8%) 5(7%) 0.83[0.19-3.7] 0.81
Type de valve

Native 84 (76%) 30 (81%) 54 (74%) 0.66[0.25-1.76] 0.41

Mécanique 17 (15%) 5 (14%) 12 (16%) 1.26[0.41-3.89] 0.69

Bioprothése 9 (8%) 2 (5%) 7(10%) 1.86[0.37-9.42] 0.46
Taille végétation 0.58

<10 mm 43 16 (55%) 27 (44%) 1

Entre 10 et 15 mm 14 4 (14%) 10 (16%)

> 15 mm 34 9 (31%) 25 (40%)
Insuffisance valvulaire modérée et sévére 56 (51%) 21 (57%) 35 (48%) 0.7 [0.32-1.56] 0.38
Complications para-valvulaires 64 (58%) 23 (62%) 41 (56%) 0.78 (0.35-1.75] 0.55

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives.
Les Odds-ratio ont été obtenus par une régression logistique univariée.
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4. Complications des endocardites infectieuses.

4.1 Complications neurologigues.

Sur les 110 patients, 77 (70%) avaient une imagerie cérébrale réalisée avant ou a I'admission,

dont 60 sur 77 (78%) scanners et 20 sur 77 (26%) imageries par résonnance magnétique. Au total, 60

(55%) patients présentaient au moins une complication neurologique,

dont 65% étaient

symptomatiques (n=39 sur 60). Les complications neurologiques sont résumées dans le Tableau 4.

Un patient présentait des I'admission un accident vasculaire cérébral (AVC) ischémique

secondairement hémorragique compliqué d’un engagement cérébral.

Tableau 4. Complications neurologiques et emboliques.

Population Score de Rankin  Score de Rankin OR univarié ¢}
(n=110) [0-3] [4-6]
(n=37) (n=73)
Complications neurologiques a I’admission
Complications neurologiques 60 (55%) 19 (51%) 41 (56%) 1.21[0.55-2.68] 0.63
Symptomatiques 39 (35%) 10 (27%) 29 (40%) 1.78 [0.75-4.22] 0.19
AVC ischémiques 41 (37%) 13 (35%) 28 (38%) 1.15[0.5-2.62] 0.74
Symptomatiques 29 (26%) 8 (22%) 21 (29%) 1.46 [0.58-3.72] 0.42
AVC hémorragiques 29 (26%) 9 (24%) 20(27%)  1.17[0.47-2.92] 0.73
Symptomatiques 19 (17%) 4 (11%) 15 (21%) 2.13[0.65-6.96] 0.21
Méningites 12 (11%) 6 (16%) 6(8%)  0.46[0.14-1.55] 0.21
Anévrysmes mycotiques 3 (3%) 2 (1%) 1(1%)
Complications emboliques périphériques 42 (38%) 13 (35%) 29 (40%) 1.22 [0.53-2.77] 0.64

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives.

Les Odds-ratio ont été obtenus par une régression logistique univariée..

Quarante (36%) patients ont eu une imagerie cérébrale pendant I’hospitalisation, 31 (28%)

patients avaient une complication neurologique. Le délai d’imagerie cérébrale aprés I'admission était

de 8 [5,5-18] jours. Vingt-quatre patients ont aggravé leurs Iésions neurologiques : 7 patients ont

développé un engagement cérébral, 5 patients ont aggravé des lésions ischémiques, 2 patients ont

aggravés des lésions hémorragiques sans engagement cérébral, une transformation hémorragique

d’AVC ischémique a été objectivée chez 3 patients, 'apparition d’un AVC ischémique chez 6 patients,

un AVC hémorragique chez un patient. Chez 7 patients, les lésions neurologiques étaient stables.
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4.2. Complications emboliques périphérigues.

Soixante (54%) patients ont eu un scanner thoraco-abdomino-pelvien. Quarante-deux (38%)
patients avaient au moins un embole périphérique (Tableau 5). Par ordre de fréquence, 27 (25%)
patients avaient un embole splénique, 15 (14%) patients des emboles rénaux bilatéraux, 6 (5%)
patients un embole rénal unilatéral, 5 patients un embole pulmonaire et 3 patient un embole

hépatique. Cing patients avaient une localisation secondaire rachidienne.
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5. Prise en charge des endocardites infectieuses.

5.1. Antibiothérapie.

Les antibiothérapies recues par les patients pendant les 48 heures avant I'admission sont

résumées dans le Tableau 5.

Tableau 5. Prise en charge des El.

Population Score de Rankin Score de Rankin OR univarié p
(n=110) [0-3] [4-6]
(n=37) (n=73)
Bactériémie a I’ladmission 66 (60%) 21 (57%) 45 (62%) 1.22 [0.55-2.73] 0.62
Antibiothérapie dans les 48 heures précédant I'admission
Adaptée avec gentamycine 53 (48%) 18 (49%) 35 (48%) 1 094
Adaptée sans gentamycine 18 (16%) 5(14%) 13 (18%) 1.34 [0.41-4.34]
Inadaptée avec gentamycine 5 (5%) 2 (5%) 3 (4%) 0.77 [0.12-5.04]
Inadaptée sans gentamycine 34 (31%) 12 (32%) 22 (30%) 0.94 [0.38-2.33]
Gentamycine 58 (53%) 20 (54%) 38(52%)  0.92[0.42-2.04] 0.84
Prise en charge chirurgicale <0.01
Pas de chirurgie 40 (36%) 6 (16%) 34 (47%) 1
Chirurgie < 48 heures aprés admission 30 (28%) 16 (43%) 14 (19%) 0.15 [0.05-0.48]
Chirurgie > 48 heures aprés admission 40 (36%) 15 (41%) 25 (34%) 0.29 (0.1-0.86]

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les Odds-ratio ont été obtenus

a l'aide d’une régression logistique.
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5.2. Prise en charge chirurgicale.

Soixante-dix-huit (71%) patients avaient une indication opératoire urgente (Figure 1).
Quatorze patients présentaient les 3 indications a la chirurgie (HF, Ul et PE), 38 présentaient deux
indications et 26 patients présentaient une indication parmi les trois.

Les patients opérés étaient plus jeunes que les patients non-opérés avec moins de
comorbidités (Tableau VI, Annexe). Les atteintes valvulaires séveres étaient plus opérées avec plus
d’atteinte aortique, plus de complications valvulaire et locales et une végétation de plus grande
taille. Le caractére nosocomial ou associé aux soins de I'El ainsi que la résistance a la méthicilline du
Staphylococcus aureus n’étaient pas différent entre les patients opérés et non-opérés, il en était de
méme pour le type de prothese (Tableau VI, Annexe).

A I'admission, les patients opérés présentaient moins de défaillance hémodynamique, rénale
et neurologique. Constituant une des indications chirurgicales, les complications emboliques
périphériques étaient plus fréquentes chez les patients opérés (32 patients (46%) versus 10 patients
(25%) ; p=0.03), contrairement aux complications neurologiques qui n’étaient pas différentes entre
les deux groupes (Tableau VI, Annexe).

Soixante-sept (70%) patients ont été opérés pendant I'hospitalisation en réanimation, 3 (3%)
patients ont été opérés apres |I’hospitalisation de réanimation. Les chirurgies réalisées sont résumées
dans le Tableau VIII, Annexe. Un patient sur les 70 opérés était décédé en peropératoire en raison
d’une plaie aortique.

Le temps de CEC était de 88 [66-138] minutes, le temps de clampage aortique était de 66
minutes [49-108 minutes]. Les patients étaient transfusés de 3 [2-4] culots globulaires, de PFC 0[0-3]
PFC. Une transfusion plaquettaire a été réalisée chez 32 patients.

L’'examen direct et la culture étaient respectivement positifs dans 61% et 62% des cas. Les
données bactériologiques étaient manquantes pour trois patients. Chez trois patients avec une

culture négative, I’ARN 16s était positif, 'ARN 16s n’était pas interprétable chez un patient.

5.3. Les patients récusés de la chirurgie.

Soixante dix-huit patients avait une indication opératoire urgente, 17 patients ont été
récusés de la chirurgie (Figure 1), 9 avaient une contre-indication neurologique, 6 présentaient un
syndrome de défaillance multi-viscérale et 1 avait des comorbidités faisant discuter le bénéfice
chirurgical. Un patient a été contre-indiqué de la chirurgie en peropératoire pour une aorte
porcelaine. Chez ces 17 patients récusés de la chirurgie le taux de mortalité était tres élevé, avec 88%

de mortalité a 90 jours.
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6. Mortalité et pronostic fonctionnel a 90 jours.

6.1. Pronostic fonctionnel des El a Staphylococcus aureus en réanimation.

A 90 jours de I'admission, 37 (34%) patients avaient un bon pronostic et 73 (66%) un mauvais
pronostic. Sur les 50 patients vivants a J90, 17/50 n’avaient ni de handicap ni de symptémes (15,5%
de la cohorte totale), 20/50 avaient un handicap léger ou modéré (score de Rankin modifié de 1 a 3)

et 13/50 présentaient un handicap sévére (score de Rankin modifié de 4 et 5) (Figure 1 et 2).

Figure 2. Scores de Rankin modifiés a 90 jours chez les 110 patients étudiés.

Population
(n=110) n=17 n=9 n=8

0 20 40 60 80 100
Score de Rankin 0
I Score de Rankin 4
Il Score de Rankin 5
Il Score de Rankin 6

Score de Rankin 1
Score de Rankin 2
Score de Rankin 3

6.2. Mortalité des El a Staphylococcus aureus.

La mortalité a 90 jours était de 55% (60/110).

Les causes de déces étaient pour 42 (38%) patient un syndrome de défaillance multiviscérale
(24 états de choc dans les suites de I'El et 18 chocs septiques secondaires a une infection
nosocomiale), pour 11 (10%) patient un décés de cause neurologique, pour 6 (5%) patient un déces
de complications chirurgicales et 1 patient est décédé en raison de I'absence de reprise de rythme
cardiaque a lI'arrét de la CEC. Les complications chirurgicales étaient le choc hémorragique sur plaie
ou rupture de I'aorte (n=3), un choc hémorragique malgré hémostase chirurgicale (n=1), 1 patient est
décédé au décours d’'un choc hémorragique sur mobilisation de canule d’ECMO en post-opératoire et
un patient est décédé au décours d’'une tamponnade. Des limitations de soins avaient été décidées

chez 17 (15%) patients.
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7. Facteurs pronostiques des endocardites infectieuses a Staphylococcus aureus.

7.1. Facteurs associés au pronostic fonctionnel a 90 jours.

Les facteurs indépendamment associés a un mauvais pronostic fonctionnel étaient la
défaillance rénale. La chirurgie avait un effet protecteur, plus particulierement dans les 48 premieres
heures suivant I'admission (Tableau 6). Le pronostic des patients en fonction des différents facteurs

de risques retrouvés est représenté dans la Figure 3.

Tableau 6. Facteurs de risques de mauvais pronostic en analyse multivariée.

OR multivarié p

Défaillance rénale

Sous-score SOFA rénale > 2 5.52 [1.56-19.56] <0.01
Lactatémie > 2 mmol/L 3.38[0.83-13.74] 0.09
Prise en charge chirurgicale

Pas de chirurgie 1 <0.01

Chirurgie < 48 heures aprés admission 0.08 [0.02-0.34]

Chirurgie > 48 heures aprés admission 0.37 [0.10-1.40]

Les odds ratio (OR) sont représentés avec I'intervalle de confiance a 95%. La procédure stepwise a été réalisée apres
sélection des variables significatives (<0.20) et non colinéaires en analyse univariée.

En sélectionnant, les facteurs identifiés dans les recommandations, les facteurs de risque
indépendamment associés a un mauvais pronostic fonctionnel étaient : le diabéte de type 2
(OR=4.08 [0.97-17.21], p= 0.0553) et la défaillance rénale a I'admission (OR=5.12 [1.47-17.56],
p=0.01). La chirurgie était un facteur de bon pronostic (OR=0.15 [0.04-0.53], p < 0.01).
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Figure 3.

Pronostic a 90 jours des patients admis en réanimation pour une El a Staphylococcus

aureus, en fonction des facteurs de risques identifiés.
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7.2.Facteurs de risque de mortalité a 90 jours.

Les facteurs de risque indépendamment associés a la mortalité a 90 jours étaient le diabéte
de type 2, la défaillance neurologique a I'admission, une hyperlactatémie supérieure a 2 mmol/I. La

chirurgie de remplacement valvulaire était un facteur protecteur (Tableau IX-XIl, Annexe).

Selon les recommandations, les facteurs de risque indépendamment associés au déces a 90
jours étaient le diabéte de type 2, la défaillance rénale a I'admission, la chirurgie était un facteur

protecteur (Tableau Xlll, Annexe).

Les courbes de survie selon la méthode de Kaplan-Meier sont présentées Figure 4, les
courbes de survie ajustées sur les covariables sélectionnées en analyse multivariée sont présentées

Figure Ill, Annexe.
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Figure 4. Survie a 90 jours des patients admis en réanimation pour une El a Staphylococcus aureus
en fonction des facteurs de risque identifiés. Courbe de survie selon la méthode de Kaplan Meier,
test de Log Rank. A. Population de I'étude ; B. Prise en charge chirurgicale ; C. Défaillance rénale a
I’admission ; D. Diabéte de type 2 ; E. Défaillance neurologique a I'admission ; F. Hyperlactatémie > 2
mmol/l a 'admission.
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8. Analyse de sous-groupes des patients ayant une indication opératoire urgente.

Soixante dix-huit patients avaient une indication chirurgicale urgente, 30 sur 78 (38%) ont été

opérés dans les 48 heures et 31/78 (40%) apres les 48 heures, dont deux avaient une contre-

indication neurologique différant la chirurgie (exclus de I'analyse en sous-groupe). Les

caractéristiques des patients a 'admission sont décris dans le Tableau 7. Les caractéristiques

supplémentaires sont décrites dans le Tableau XIV, Annexe.

Tableau 7. Comparaison du sous-groupe de patients opérés ayant une indication opératoire urgente.

Patients opérés

Patients opérés

< 48 heures > 48 heures 4]
(n=30) (n=28)

Score SAPS Il 43 [30-61] 50 [34-56] 0.74
Score de SOFA 7 [5-11] 7 [3-14] 0.58
Défaillance hémodynamique
Sous-score SOFA hémodynamique 2 [0-4] 0 [0-4] 0.34
Choc septique 13 (43%) 10 (36%) 0.55
Choc cardiogénique 9 (30%) 1(4%) <0.01
Insuffisance cardiaque gauche 18 (60%) 6(21%) <0.01
Lactatémie (mmol/I) 1,4 [0,9-2,6] 1.2[0.9-1.4] 0.09
Défaillance respiratoire
Sous-score de SOFA respiratoire 2 [1-3] 1[0-3] 0.14
Défaillance rénale
Sous-score SOFA rénal 2 [0-4] 1[1-4] 0.70
Défaillance neurologique
Sous-score SOFA neurologique 1[0-2] 2 [0-2] 0.21
Complications emboliques a 'admission
Complications neurologiques 17 (53%) 17 (61%) 0.75
Complications neurologiques symptomatiques 11 (37%) 11 (39%) 0.84
Complications emboliques périphériques 15 (50%) 11 (39%) 0.41

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les tests de

Chi2 et de Mann-Withney ont été réalisés respectivement pour les variables qualitatives et quantitatives.
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Discussion

Notre étude réalisée sur une cohorte homogéne de 110 patients admis en réanimation pour
une El a Staphylococcus aureus a montré qu’environ un tiers des patients ont un pronostic
fonctionnel favorable, défini par un score de Rankin inférieur ou égal a 3 a 90 jours de I'admission en
réanimation. Notre étude confirme le pronostic sévere des patients admis en réanimation pour une
El a Staphylococcus aureus, avec une mortalité a 90 jours de 55%. Les principaux facteurs
pronostiques identifiés sont la défaillance rénale a I'admission et le diabete de type 2. De plus, cette
série confirme I'impact bénéfique de la chirurgie de remplacement valvulaire réalisée en urgence sur

le pronostic, méme chez les malades les plus séveres.

Chez les 50 patients vivants a 90 jours, 26% (13/50) des patients avaient un handicap sévere,
40% (20/50) des patients avaient un handicaps léger ou modéré et seulement 34% (17/50) des
patients étaient asymptomatiques (Figure 1). Une seule étude de réanimation s’était intéressée au
pronostic fonctionnel des patients admis pour une El et ayant une complication neurologique'’. La
mortalité objectivée dans notre étude semble comparable a la mortalité observée dans la littérature
des patients hospitalisés en réanimation (mortalité a 3 mois de 57% et mortalité hospitaliére de

41,5%)"%,

Le score de Charlson, reflétant les comorbidités des patients avait déja été identifié comme
facteur de mauvais pronostic dans I'étude prospective ENDOREA™. Plus spécifiquement, dans une
étude monocentrique prospective de 267 patients hospitalisés hors réanimation pour une El, le
diabéte était un facteur de risque de mortalité hospitaliere’®. Dans une seconde étude francaise
multicentrique de 75 patients hospitalisés pour une El, le diabéte traité par insuline était un facteur
de risque de mortalité contrairement au diabéte traité par antidiabétiques oraux’’. Dans notre
étude, nous n’avons pas distingué le diabéte de type 2 traité ou non par insuline, 13 (12%) patients et

18 (16%) patients étaient respectivement traités par insuline et par antidiabétique oraux.
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Nos résultats sont concordants avec les études s’intéressant aux patients admis en
réanimation, ol la gravité des patients a I'admission, définie par les scores de gravité de réanimation
(SAPS Il et SOFA)'2%2 devient un facteur de risque fort de mortalité, masquant les caractéristiques
pronostiques décrites de la maladie sous-jacente, ici I'El. En effet, aucune caractéristique des El (i.e.
le caractére noscomial, le type de prothése, la sensibilité a la méthicilline du Staphylococcus aureus,
la taille des végétations, les complications para-valvulaires) décrites dans les recommandations®® ne
semblait impacter le pronostic des patients.

Le principal facteur de mauvais pronostic fonctionnel identifié dans notre étude est la
défaillance rénale a I'admission (Tableau 6 et Figure 3). Dans une étude rétrospective multicentrique
allemande de 33 patients admis en réanimation, le facteur de risque de mortalité hospitaliere
identifié était la défaillance rénale a I'admission (définie par une oligurie inférieure a 20 ml/heure,
une augmentation de la créatinine plasmatique d’au moins 44 umol/l ou la nécessité d’épuration
extra-rénale)®. Dans une étude rétrospective plus ancienne, I'insuffisance rénale aigué, définie par
une créatininémie > 2 mg/dl, augmentait le risque de décés par 5.

La défaillance rénale des patients admis en réanimation pour une El est multifactorielle :
septique et inflammatoire, embolique, toxique liée a I'administration d’antibiotiques néphrotoxiques
(vancomycine, aminoglycoside™) et de produit de contraste iodé. Une étude rétrospective
unicentrique s’intéressant spécifiquement aux patients opérés d’'une El démontrait que I'utilisation
de vancomycine, d’aminoglycosides et de produit de contraste iodé étaient des facteurs de risque
d’insuffisance rénale aigué post-opératoire®’. Dans cette étude, linsuffisance rénale aigue
préopératoire n’était pas liée au pronostic, contrairement a l'insuffisance rénale aigue post-

opératoire.

Les bénéfices de la chirurgie dans la prise en charge des El sont maintenant clairement

£.512,24
prouves™

, cependant le délai optimal de la chirurgie pour les patients ayant une indication
chirurgicale urgente reste mal défini. Dans notre étude, la chirurgie précoce, réalisée dans les 48
heures était indépendamment associée a un meilleur pronostic fonctionnel. Dans une étude
francaise, le délai entre la chirurgie et le début de I'antibiothérapie n’avait pas d’impact sur la
mortalité a 6 mois. Cependant, dans I'analyse en sous-groupe des patients ayant une grande
probabilité d’étre opérés dans les 7 jours, la chirurgie réalisé dans les 3 [1-5] jours diminuait la
mortalité & 6 mois®.
Dans une étude randomisée analysant la chirurgie précoce dans les 48 heures chez 76

patients non réanimatoires, la chirurgie précoce diminuait les complications emboliques a 6

semaines (0 versus 21%, p=0.005), suggérant un role protecteur de la chirurgie précoce sur le

pronostic fonctionnel®. La mortalité n’était pas différente entre les 2 bras.
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Dans notre étude, la chirurgie était protectrice quelque soit le délai sur la mortalité,
cependant le délai précoce (<48 heures) était protecteur sur le pronostic fonctionnel (Tableau 6).
Seulement 38% des patients ayant une indication chirurgicale urgente ont été opérés dans les 48
heures. Dans |'étude rétrospective multicentrique de Leroy et al.,, 75% des patients avaient une
indication opératoire pendant I'hospitalisation en réanimation, mais seulement 53% ont été
opérés>. Dans notre étude, 22% des patients présentaient une contre-indication et n’ont pas été
opérés, avec une mortalité élevée a 88% a 90 jours. Ces résultats sont comparables a ceux retrouvés
dans I'étude de la cohorte ENDOREA, qui retrouvait une mortalité de plus de 90% chez les patients

;g . . . . 12
non-opérés du fait d’une contre-indication™.

Dans notre analyse principale sur le pronostic fonctionnel, nous avions sélectionné les
complications neurologiques symptomatiques pour I'analyse multivariée, car I'impact pronostique de
la défaillance neurologique définie par une diminution du score de Glasgow avait déja été
démontré'. Les complications neurologiques symptomatiques ou asymptomatiques, les AVC
ischémiques ou hémorragiques n’avaient pas d’impact ni sur le pronostic fonctionnel ni sur la
mortalité (Tableau 4 et Figure 1l, Annexe). Dans notre analyse secondaire, la défaillance
neurologique a I'admission était un facteur de mortalité a 90 jours. Dans une étude multicentrique
étudiant 228 patients admis en réanimation, les complications neurologiques devenaient un facteur
de risque de mortalité aprés exclusion dans I'analyse du score de SAPS Il et du score ODIN (Organ
Dysfunction and/or Infection®?) en analyse multivariée®. La défaillance neurologique a I'admission
était un facteur de risque de mortalité dans notre analyse secondaire. Nous avons montré une fois
de plus que les facteurs concernant la maladie n’étaient pas liées au pronostic des patients admis en
réanimation, les facteurs les plus discriminants étaient les défaillances d’organe a I'admission, ici les

défaillances rénale et neurologique.

De fagon surprenante, bien que le choc septique soit reconnu comme un facteur de risque de

déces®, dans notre étude le choc septique n’était pas un facteur discriminant en analyse
multivariée. Une explication était la proportion élevée de patients en choc septique a I'admission
(51%). Dans I’étude de Mourviller et al., 26% des patients présentaient un choc septique a
I’admission, le choc septique était un facteur de mauvais pronostic (OR=4.01 [1.77-9.41], p=0.001)

N . .. . 8
dans le second modele d’analyse multivariée avec exclusion du score SAPS Il et du score ODIN®.
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Notre étude présente plusieurs limites. Premierement, il s’agit d’'une étude rétrospective
monocentrique, ne permettant pas d’extrapoler les données a d’autres centres. De plus, le recueil
rétrospectif ne permet pas d’analyser avec précision certaines données.

Deuxiemement, il existe un biais de recrutement, 66% des patients étaient transférés pour
évaluation dans un centre de référence. Les patients transférés étaient plus souvent opérés, avaient
plus de complications emboliques comme les AVC et présentaient plus d’insuffisance valvulaire, sans
différence de mortalité hospitaliere®.

Troisiemement, |’analyse des caractéristiques de I'antibiothérapie (début, délai, posologies)
était difficile, en raison de I'hétérogénéité des antibiothérapies probabilistes et adaptées et des
incertitudes sur certaines données concernant I'histoire de la maladie des patients.

Quatriemement, I'analyse des complications neurologiques pendant |’hospitalisation n’était
pas standardisée, avec seulement 40% des patients ayant eu une imagerie pendant leur

hospitalisation, essentiellement guidée par I'évolution clinique.
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Conclusion

Notre étude réalisée sur une cohorte homogéene de patients admis en réanimation pour
une El a Staphylococcus aureus suggére qu’environ un tiers des patients ont un pronostic fonctionnel
favorable, défini par un score de Rankin inférieur ou égal a 3 a 90 jours de I'admission en
réanimation. Notre étude confirme le pronostic sévere des patients admis en réanimation pour une
El a Staphylococcus aureus, avec une mortalité a 90 jours supérieure a 50%. Les principaux facteurs a
I’admission associés a un mauvais pronostic neurologique sont le diabéte, la défaillance rénale, et
I’hyperlactatémie. Notre étude suggere un bénéfice de la chirurgie de remplacement valvulaire en

urgence sur le pronostic méme chez les malades les plus séveres.
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Annexe : Matériels et méthodes.

1. Caractéristiques démographiques.

Pour chaque patient, les données suivantes étaient recueillies : I’age, le sexe, le score de
comorbidité de Charlson, le score de Rankin modifié (Annexe 2. Tableau Il)*}, les antécédents
neurologiques (accident vasculaire cérébral ischémique et hémorragique), les antécédents
respiratoires (bronchopneumopathie chronique obstructive), les antécédents rénaux (insuffisance
rénale chronique, terminale avec dialyse). Les antécédents cardio-vasculaires étaient précisément
recueillis avec le type de cardiomyopathie : ischémique, valvulaire, hypertrophiques, congénitale, le
type de valvulopathie, les antécédents chirurgicaux avec sternotomie, la présence d’un pace-maker
ou défibrillateur automatique implantable.

Les facteurs de risque de développer une El étaient recueillis™:

- Les patients porteurs d’une valve prothétique ou de matériel prothétique pour réparation
valvulaire.
- Les patients ayant un antécédent d’El.

- Les patients atteints d’une cardiopathie congénitale cyanogéne.

Les facteurs de risques cardio-vasculaires étaient recueillis : hypertension artérielle, diabete
de type 2, dyslipidémie et consommation tabagique active.

Les données échographiques cardiaques antérieures, lorsqu’elles étaient disponibles, étaient
recueillies (fraction d’éjection du ventricule gauche (FEVG), valvulopathie).

L'immunodépression était définie par une infection par le virus de I'immunodeficience
humaine (VIH), par une corticothérapie au long cours et/ou un traitement immunosuppresseur. Les
toxicomanies intra-veineuses étaient colligées. Le traitement au long cours par un anticoagulant oral

(anti-vitamine K ou anticoagulant oral) et/ou un anti-agrégant plaquettaire était recueilli.
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2. Données a I’admission en réanimation.

Les données cliniques concernant les patients et leur gravité a I'admission en réanimation
étaient recueillies :
- le score Simplified Acute Physiology Score I (SAPS 11)*,
- le score Sequential Organ Failure Assessment (SOFA)*,
- la défaillance hémodynamique, plus particulierement le choc septique, le choc cardiogénique
et l'insuffisance cardiaque gauche congestive aigue définie par le stade 4 de la Classification
de New York Heart Association (NYHA)®®,

- Le score de Glasgow (Glasgow Coma Scale, GSC)*’.

Les motifs d’hospitalisation étaient définis par :

sepsis sévére ou choc septique,

- défaillance neurologique,

insuffisance cardiaque congestive avec détresse respiratoire aigue,

insuffisance rénale aigue,

rapprochement d’un centre référence de la prise en charge des El avec centre de chirurgie
cardiaque.

Les patients pouvaient cumuler plusieurs motifs d’hospitalisation.
Les durées cumulées de support de défaillance d’organe telles que la ventilation mécanique,
I’épuration extra-rénale, le traitement par catécholamines (noradrénaline, adrénaline, dobutamine)

étaient recueillies.

3. Caractéristiques des endocardites infectieuses :

La date des premiers symptomes était recueillie avec le type de symptomes : fievre, troubles
de la conscience, signe de localisation ou état de choc. Les patients pouvaient cumuler plusieurs
symptomes.

La présence d’une résistance a la methicilline du Staphylococcus aureus était recueillie. Le
score de Glasgow, la présence de signes de localisation et le score SOFA étaient recueillis le jour du

diagnostic de I'El.
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Les antibiothérapies regues par les patients dans les 48 heures précédant 'admission ont été
recueillies. Les classes d’antibiothérapies sont définies dans le Tableau 2. Les patients n’ayant pas
recu d’antibiothérapie dans les 48 heures précédant I'admission étaient considérés avec une

antibiothérapie inadaptée sans gentamycine.

Tableau I. Antibiothérapies adaptées en fonction de la sensibilité a la méthicilline.

Antibiothérapie adaptée SASM Oxacilline, Cloxacilline, Cefazoline
Vancomycine

Rifampicine

SARM Vancomycine, Daptomycine

Rifampicine

Antibiothérapie inadaptée Céphalosporines de 3°™ génération
Carbapénémes

Clindamycine

Les patients présentant une El avec atteinte d’une valve native et d’'une valve prothétique
étaient assignées au groupe avec El sur valve prothétique.

Les caractéristiques valvulaires de I'El étaient recueillies au diagnostic de I'El et a
I’admission : la réalisation d’'une échographie trans-thoracique et/ou trans-oesophagienne, la FEVG,
la présence d’'une ou plusieurs végétations, la taille maximale en une dimension de la ou des
végétations, les répercussions valvulaires (insuffisance valvulaire minime ou modérée/sévere, abces

para-valvulaire, destruction valvulaire).
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4. Définition des endocardites infectieuses liées aux soins.

Les El communautaires étaient diagnostiquées a I'admission a I’hdpital ou pendant les 48
premiéres heures d’hospitalisation pour les patients ne répondant pas aux criteres d’infections liées

aux soins.

Les El associées aux soins étaient classées en El nosocomiales et non-nosocomiales® :

- les El étaient considérées nosocomiales lorsque les symptomes liés a I'El apparaissaient chez
les patients hospitalisés depuis plus de 48 heures,

- les El étaient considérées associées aux soins non-nosocomiales si les symptomes liés a I'El
étaient antérieurs a I’hospitalisation de patients ayant un contact en dehors de I’'h6pital avec
un systéme de soins de santé défini comme la prise en charge de perfusions intraveineuses,
de soins infirmiers a domicile dans les 30 jours précédents la survenue de El, la prise en
charge d’hémodialyse ou de chimiothérapie intraveineuse dans les 30 jours précédents la
survenue de I'El, une hospitalisation de deux jours ou plus dans les 90 jours précédents la
survenue de I'El, la domiciliation dans un centre de soins ou un centre médicalisé de long

cours.
La porte d’entrée des El était classée comme inconnue, cutanée (lymphangite, pieds
diabétiques), dispositif intravasculaire (cathéters centraux, fistules artério-veineuses), point

d’injections et autres portes d’entrées (matériels étrangers orthopédiques, arthrite).

5. Complications des endocardites infectieuses.

Les complications des ElI étaient définies selon la derniere mise a jour des

. 13 . . . . . .. .
recommandations™: insuffisance cardiaque congestive ou choc cardiogénique, choc septique ou
complications emboliques systémiques. Les complications emboliques étaient recueillies a
I’admission (examens radiologiques effectués soit avant I'admission soit a I'admission) et pendant

I’hospitalisation en réanimation.
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Les complications neurologiques étaient classées comme asymptomatiques si elles étaient
diagnostiquées sur un examen réalisé de facon systématique et si le patient était asymptomatique
(pas de signe de localisation et score de Glasgow 214), comme symptomatiques si les patients
présentaient des signes de localisation ou une diminution de I'état de conscience (définie par un
score de Glasgow <14).

Les accidents vasculaires cérébraux ischémiques étaient définis par la mise en évidence
d’'une ischémie récente sur les imageries cérébrales. Les accidents vasculaires cérébraux
hémorragiques (emboliques, transformation hémorragique d’un accident vasculaire cérébral
ischémique ou rupture d’un anévrysme mycotique) étaient définis par la mise en évidence de lésions
hémorragiques récentes sur I'imagerie cérébrale. Les imageries cérébrales étaient scanner et/ou
imagerie par résonnance magnétique. Les autres complications neurologiques diagnostiquées a
I'imagerie cérébrale telles que 'empyeme, I'effet de masse secondaire et les anévrysmes mycotiques
étaient également recueillis. Le diagnostic de méningite était défini par la présence de
Staphylococcus aureus a la culture du LCR lorsqu’une ponction lombaire était réalisée. Les patients
étaient considérés comme n’ayant pas de complications emboliques neurologiques si ils n‘avaient
pas d’imagerie cérébrale, avec un score de Glasgow égal a 15 avant 'administration des sédations et

sans signes de localisation.

Les complications emboliques périphériques étaient classées par organe : rate, rein (uni ou

bilatéral), poumon et foie.

6. Données biologiques.

Les données biologiques a I'admission étaient recueillies pour tous les patients :

- équilibre acido-basique : pH, bicarbonatémie (mmol/l), PaCO, (mmHg), PaO, (mmHg) avec la
fraction inspirée en O, (%), lactatémie (mmol/I),

- fonction rénale : urée (mmol/l), créatininémie (umol/l),

- bilan hématologique et hémostase : taux d’hémoglobine (g/dl), taux de plagquettes (G/L),
taux de prothrombine (%), rapport du Temps de Céphaline Activée (TCA), taux de fibrinogéne
(g/1),

- fonction hépatique : CPK (Ul/I), LDH (UI/1), ASAT/ALAT (Ul/I), PAL/gGT (UI/L) et bilirubinémie

total (umol/l).
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Annexe : Tableaux et figures.

Tableau Il. Antibiothérapies adaptées selon les recommandations.

Staphylococcus aureus

Antibiothérapie adaptée

Sensible a la Methicilline

Valve native

Cloxacilline ou Oxacilline

Valve prothétique

Cloxacilline ou Oxacilline
+ Rifampicine

+ Gentamicine

Résistants a la Methicilline

Valve native

Vancomycine ou Daptomycine

Valve prothétique

Vancomycine
+ Rifampicine

+ Gentamicine

Tableau Ill. Classification de Duke modifiée.

Critéres majeurs.
Hémocultures positives pour Staphylococcus aureus
Images échographiques typiques d’El:

Masse intra-cardiaque oscillante

Abcés

Desinsertion prothétique récente

Critéres mineurs.

Facteurs de risque

(valvulopathie ou cardiopathie a risque
toxicomanie intraveineuse)

Fievre > 38°C

Phénomeéne vasculaire

Phénoméne immunologique

ou
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Tableau IV. Score de Rankin modifié*®*".

0 Absence de symptomes.
1 Absence d’incapacités en dehors des symptomes : activités et autonomie conservées.
2 Handicap léger : incapacité d’accomplir toutes les activités antérieures mais autonomie pour les actes

de la vie quotidienne conservée.

A U A~ W

Déces.

Handicap modéré : autonomie limitée mais marche possible sans aide.
Handicap modérément sévére : autonomie limitée, aide pour les actes de la vie quotidienne.

Handicap sévére : alitement permanent, incontinence, soins de nursing permanents

Tableau V. Facteurs de mauvais pronostic des EI".

Caractéristiques des patients.
Age élevé

El sur valve prothétique
Diabéte

Comorbidités

Complications cliniques des EI.
Défaillance cardiaque
Défaillance rénale

AVC ischémique modéré

AVC hémorragique

Choc septique

Microorganisme.
Staphylococcus aureus
Levures

Bacille Gram Négatif non-HACEK

Données échographiques.

Complications péri-annulaires

Insuffisance valvulaire mitral ou aortique sévere
FEVG diminuée

Hypertension artérielle pulmonaire

Dysfonction valvulaire prothétique

Fermeture prématurée de la valve mitrale ou autres

signes d’élévations des pressions diastoliques
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Tableau VI. Comparaison des patients opérés et non-opérés (1).

Patients opérés

Patients non-opérés

(n=70) (n=40) p

Caractéristiques démographiques
Age (années) 60.5 [49-68] 65 [58-71] 0.03
Score de Charlson 3 [1-4] 4[2-6] 0.04
Diabéte de type 2 17 (24%) 14 (35%) 0.23
Dyslipidémie 12 (30%) 19 (27%) 0.75
Immunodépression 7 (10%) 2 (5%) 0.36
Toxicomanie 8 (11%) 1(3%) 0.10
Consommation tabagique active 24 (34%) 10 (25%) 0.31
Hypertension artérielle 31 (44%) 21 (53%) 0.41
Hémodialyse 8 (11%) 4 (10%) 0.82
Traitement anticoagulant oral 13 (19%) 13 (33%) 0.10
Cardiopathies sous-jacentes
Absence de cardiopathie connue 34 (49%) 16 (40%) 0.39
Cardiopathie valvulaire native 9 (13%) 5(13%) 0.96
Antécédent de chirurgie valvulaire 18 (26%) 12 (30%) 0.63
Caractéristiques des El
Associées aux soins 26 (37%) 17 (43%) 0.58
Site de l'infection

Mitrale 36 (51%) 28 (70%)  0.06

Aortique 29 (41%) 9 (23%) 0.04

Mitrale et aortique 5(7%) 3 (8%) 0.94
Type de valve

Native 53 (76%) 31(78%) 0.83

Bioprothese 7 (10%) 2 (5%) 0.36

Mécanique 9 (13%) 8 (20%) 0.32
Données échographiques a I'admission

Taille végétation (mm) 13,5 [7-18] 9[1,5-15] 0.08

Insuffisance valvulaire 41 (59%) 15 (38%) 0.03

Abceés para-valvulaire 34 (49%) 12 (30%) 0.06

Destruction valvulaire 34 (49%) 7 (18%) <0.01

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les tests de

Chi2 et de Mann-Withney ont été réalisés respectivement pour les variables qualitatives et quantitatives.
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Tableau VII. Comparaison des patients opérés et non-opérés (2).

Patients opérés

Patients non-opérés

(n=70) (n=40) p

Score SAPS Il 43,5 [29-60] 62 [46-7] <0.01
Score de SOFA 7 [4-12] 11[7-13,5] <0.01
Défaillance hémodynamique
Sous-score SOFA hémodynamique 0 [0-4] 4[0-4] <0.01
Choc septique 28 (40%) 28 (70%) <0.01
Choc cardiogénique 10 (14%) 9 (23%) 0.27
Insuffisance cardiaque gauche 26 (37%) 10 (25%) 0.19
Lactatémie (mmol/I) 1,3 [0,8-1,6] 1,8[1,1-2,5] 0.02
Défaillance respiratoire
Sous-score de SOFA respiratoire 2 [1-3] 2 [1-3] 0.86
Ventilation mécanique 30 (43%) 26 (65%) 0.03
Défaillance rénale
Sous-score SOFA rénal 1[1-4] 3 [1-4] 0.08
Créatininémie (umol/l) 152,5 [95-258] 198 [117-319] 0.08
Défaillance neurologique
Sous-score SOFA neurologique 1[0-2] 2[1-3] <0.01
Défaillance hépatique
Sous-score SOFA hépatique 0[0-1] 0[0-1] 0.85
Défaillance hématologique
Sous-score SOFA hématologique 1[0-2] 1[0-2] 0.79
Complications emboliques a 'admission
Complications neurologiques 42 (60%) 18 (45%) 0.13
Complications neurologiques symptomatiques 25 (36%) 14 (35%) 0.94
Complications emboliques périphériques 32 (46%) 10 (25%) 0.03

Emboles spléniques 21 (30%) 6 (15%) 0.08

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les tests de
Chi2 et de Mann-Withney ont été réalisés respectivement pour les variables qualitatives et quantitatives.
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Tableau VIII. Type de chirurgies réalisée chez les 70 patients opérés.

Patients opérés (n=70)

Remplacement valvulaire mitral par bioprothese 30
Remplacement valvulaire aortique par bioprothése 23
Bentall biologique 7
Remplacement valvulaire mitral par valve mécanique 2
Double remplacement valvulaire mitral et aortique par bioprothese 6
Double remplacement valvulaire mitral et Bentall biologique 1
Pontage aorto-coronarien associé 5
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Tableau IX. Facteurs de risque de mortalité a 90 jours, en analyse univariée (1)

Patients vivants Patients décédés OR univarié p
a 90 jours (n=50) a 90 jours (n=60)
Caractéristiques démographiques
Age > 60 ans 23 (46%) 41 (68%)  2.53[1.16-5.51] 0.02
Sexe masculin 37 (74%) 45 (75%) 1.05[0.45-2.49] 0.90
Score de Charlson > 3 15 (30%) 31 (52%) 2.49[1.13-5.49] 0.01
Score de Rankin > 1 8 (16%) 7(12%)  0.69[0.23-2.07] 0.51
Diabéte de type 2 8 (16%) 23 (38%) 3.26[1.3-8.17]  0.01
Immunodépression 4 (8%) 5 (8%) 1.05[0.27-4.12] 0.95
Toxicomanie 5(10%) 4 (7%) 0.64 [0.16-2.54] 0.53
Hypertension artérielle 19 (38%) 33 (55%) 1.99[0.93-4.28] 0.08
Hémodialyse 5 (10%) 7 (12%) 1.19[0.35-4] 0.78
Traitement anticoagulant oral 10 (20%) 16 (27%) 1.45[0.59-3.57] 0.41
Cardiopathies sous-jacentes
Absence de cardiopathie connue 27 (54%) 23 (38%) 0.53[0.25-1.13] 0.10
Cardiopathie valvulaire native 6 (12%) 8 (13%) 1.13[0.36-3.5] 0.83
Antécédent de chirurgie valvulaire 11 (22%) 19 (32%) 1.64 [0.69-3.89] 0.26
Caractéristiques des El
Associées aux soins 18 (36%) 25 (42%) 1.27 [0.59-2.75] 0.54
Site de l'infection
Mitral 28 (56%) 36 (60%)  1.18[0.55-2.52] 0.67

Aortique 18 (36%) 20 (33%) 0.89[0.4-1.96] 0.77

Mitral et aortique 4 (8%) 4 (7%) 0.82[0.19-3.47] 0.79
Type de valve

Valve native 40 (80%) 44 (73%)  0.69[0.28-1.69]  0.41

Valve mécanique 7 (14%) 10 (17%) 1.23[0.43-3.51] 0.70

Valve bioprothése 3 (6%) 6 (10%) 1.74[0.41-7.35] 0.45
Végétation 0.22

<10 mm 22 (54%) 21 (42%) 1

Entre 10 et 15 mm 5 (12%) 9(18%)  1.89[0.54-6.56] 0.32

>15mm 14 (34%) 20 (40%) 1.5[0.6-3.71] 0.38
Insuffisance valvulaire modérée et sévére 27 (54%) 29 (48%) 0.8 [0.38-1.69] 0.55
Complications para-valvulaires 29 (58%) 35 (58%) 1.01[0.47-2.17] 0.97

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les Odds-ratio ont été
obtenus a I'aide d’une régression logistique.
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Tableau X. Facteurs de risque de mortalité a 90 jours, en analyse univariée (2)

Patients vivants Patients décédés OR univarié p
a 90 jours (n=50) a 90 jours (n=60)

Complications emboliques a 'admission
Complications neurologiques 28 (56%) 32 (53%) 0.9[0.42-1.91] 0.78

Symptomatiques 15 (30%) 24 (40%) 1.56 [0.7-3.45] 0.28
AVC ischémique 19 (38%) 22 (37%) 0.94 [0.43-2.05]  0.89
AVC hémorragique 13 (26%) 16 (27%) 1.03[0.44-2.43] 0.94
Embols périphériques 20 (40%) 22 (37%) 0.87[0.4-1.88] 0.72
Caractéristiques des patients a 'admission
Délai symptomes admission

> 7 jours 22 (44%) 25 (42%) 0.91[0.43-1.94] 0.81
Score SAPS Il 39 [24-51] 61 [44-75] 1.05[1.03-1.08] <0.01
Score de SOFA 6 [3-10] 11 [7-14] 1.18 [1.07-1.59] <0.01
Défaillance hémodynamique
Sous-score SOFA hémodynamique >2 20 (40%) 39 (65%) 2.79[1.28-6.05] <0.01
Choc septique 18 (36%) 38 (63%) 3.07 [1.41-3.2] <0.01
Choc cardiogénique 8 (16%) 11 (18%) 1.18[0.43-3.2] 0.75
Insuffisance cardiaque gauche 15 (30%) 21 (35%) 1.26 [0.56-2.81] 0.58
Lactatémie (mmol/l) > 2 6 (12%) 21 (35%) 3.95[1.45-10.78] <0.01
Défaillance respiratoire
Sous-score de SOFA respiratoire > 2 10 (20%) 20 (33%) 2[0.83-4.8] 0.12
Défaillance rénale
Sous-score SOFA rénal > 2 12 (24%) 33 (55%) 3.87[1.7-8.83] <0.01
Défaillance neurologique
Sous-score SOFA neurologique > 2 4 (8%) 16 (27%) 4.18 [1.3-13.49] 0.02
Score de Glasgow 15 [14-15] 14 [8-15] 0.8 [0.69-0.93] <0.01
Signe de localisation 11 (22%) 16 (27%) 1.29[0.53-3.11] 0.57
Défaillance hématologique
Sous-score SOFA hématologique > 2 8 (16%) 9 (15%) 0.93[0.33-2.61] 0.88
Défaillance hépatique
Sous-score SOFA hépatique > 1 8 (16%) 11 (18%) 1.18 [0.43-3.2] 0.75

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les Odds-ratio ont été
obtenus a 'aide d’une régression logistique.
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Tableau XI. Facteurs de risque de mortalité a 90 jours, en analyse univariée (3)

Patients vivants Patients décédés OR univarié p
a 90 jours (n=50) a 90 jours (n=60)
Bactériémies a I'admission 28 (56%) 38 (63%) 1.36[0.63-2.92] 0.43
Antibiothérapie dans les 48 heures précédant I’admission 0.78
Adaptée avec gentamycine 23 (46%) 30 (50%) 1
Adaptée sans gentamycine 7 (14%) 11 (18%) 1.2 [0.4-3.59]
Inadaptée avec gentamycine 3 (6%) 2 (3%) 0.51°0.08-3.32]
Inadaptée sans gentamycine 17 (34%) 17 (28%) 0.77 [0.32-1.82]
Gentamycine 26 (52%) 32 (53%) 1.05[0.5-2.24] 0.89
Prise en charge chirurgicale <0.01

Pas de chirurgie 10 (20%)
Chirurgie < 48 heures aprés admission 18 (36%)
Chirurgie > 48 heures aprés admission 22 (44%)

30 (50%)
12 (20%)
18 (30%)

1
0.22 [0.08-0.62]
0.27 [0.11-0.7]

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les Odds-ratio ont été

obtenus a 'aide d’une régression logistique.
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Tableau XII. Facteurs de risques de mortalité en analyse multivariée.

OR multivarié
Diabete de type 2 5.07 [1.32-19.50]
Absence de cardiopathie connue 0.39[0.13-1.14]
Défaillance rénale
Sous-score SOFA rénale > 2 2.69[0.89-8.11]
Défaillance neurologique
Sous-score SOFA neurologique > 2 6.15 [1.26-30]
Lactatémie > 2 mmol/L 5.54 [1.43-21.44]

Prise en charge chirurgicale

Pas de chirurgie 1
Chirurgie < 48 heures aprés admission 0.21 [0.05-0.91]
Chirurgie > 48 heures aprés admission 0.28 [0.08-0.95]

0.02
0.09

0.08

0.02
0.01

0.05

Les odds ratio (OR) sont représentés avec l'intervalle de confiance a 95%. La procédure stepwise a été réalisée apres

sélection des variables significatives (<0.20) et non colinéaires en analyse univariée.

Tableau XIII. Facteurs de risques de mortalité en analyse multivariée.

OR multivarié

Diabete de type 2 4.17 [1.24-14.02]
Défaillance rénale

Sous-score SOFA rénale > 2 2.90[1.04-8.08]

Prise en charge chirurgicale 0.20 [0.07-0.56]

0.02

0.04
<0.01

Les odds ratio (OR) sont représentés avec l'intervalle de confiance a 95%. La procédure stepwise a été réalisée apres

sélection des variables selon les recommandations et non colinéaires en analyse univariée.
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Tableau XIV. Comparaison du sous-groupe de patients opérés ayant une indication opératoire urgente.

Patients opérés Patients opérés
< 48 heures > 48 heures 4]
(n=30) (n=28)

Caractéristiques démographiques
Age (années) 58 [46-70] 61 [49-70] 0.50
Score de Charlson 2 [0-4] 3 [2-4] 0.19
Score de Rankin > 1 6 (20%) 1(4%) 0.05
Diabéte de type 2 4 (13%) 9 (32%) 0.09
Dyslipidémie 7 (23%) 8 (29%) 0.65
Immunodépression 1(3%) 6 (21%) 0.03
Toxicomanie 3 (10%) 5(18%) 0.39
Consommation tabagique active 11 (37%) 9 (32%) 0.72
Hypertension artérielle 11 (37%) 15 (54%) 0.20
Hémodialyse 4 (13%) 1(4%) 0.19
Traitement anticoagulant oral 6 (20%) 5(18%) 0.84
Cardiopathies sous-jacentes
Absence de cardiopathie connue 16 (53%) 13 (46%) 0.60
Cardiopathie valvulaire native 3 (10%) 4 (14%) 0.62
Antécédent de chirurgie valvulaire 6 (20%) 7 (25%) 0.65
Caractéristiques des El
Associées aux soins 13 (43%) 8 (29%) 0.24
Site de l'infection

Mitrale 15 (50%) 14 (50%)  1.00

Aortique 13 (43%) 13 (46%) 0.81

Mitrale et aortique 2 (7%) 1(4%) 0.59
Type de valve

Native 25 (83%) 21(75%)  0.43

Bioprothese 1(3%) 4 (14%) 0.14

Mécanique 4 (13%) 2 (7%) 0.44
Données échographiques a 'admission

Taille végétation (mm) 16 [10-25] 10[3-15] <0.01

Insuffisance valvulaire 20 (67%) 15 (54%) 0.56

Abceés para-valvulaire 17 (57%) 12 (43%) 0.29

Destruction valvulaire 20 (67%) 11 (39%) 0.04

Les valeurs sont exprimées en médianes (interquantiles) pour les variables quantitatives et en effectif (pourcentage) pour les variables qualitatives. Les tests de
Chi2 et de Mann-Withney ont été réalisés respectivement pour les variables qualitatives et quantitatives.
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Figure I. Distribution des variables quantitatives.
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Figure Il. Pronostic a 90 jours des patients admis en réanimation pour une El a Staphylococcus
aureus, en fonction des complications neurologiques et du score de Glasgow a I’admission.

AVC hémorragique
(n=19)

AVC hémorragique
symptomatique
(n=29)

AVC ischémique
(n=41)

AVC ischémique
symptomatique
(n=29)

Score de Glasgow
<8
(n=17)

Score de Glasgow
>8et<15
(n=37)

Score de Glasgow
>15
(n=56)

n=2

n=2

n=11

n=3

n=2

0%

Score de Rankin 0
Score de Rankin 1

Score de Rankin 2
Score de Rankin 3

L
L
50%
B Score de Rankin 4

B Score de Rankin 5
Hl Score de Rankin 6

Délai symptéomes-admission (jours)

54



Figure Ill. Survie a 90 jours des patients admis en réanimation pour une El a Staphylococcus aureus
ajustée en fonction des covariables sélectionnées en analyse multivariée. A. Prise en charge
chirurgicale ; B. Défaillance rénale a 'admission ; C. Diabéte de type 2 ; D. Défaillance neurologique a
I’admission ; E. Hyperlactatémie > 2 mmol/I.
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Pronostic fonctionnel des patients admis en réanimation pour une endocardite infectieuse a
Staphylococcus aureus.

Le pronostic des patients admis en réanimation pour une endocardite infectieuse (El) a Staphylococcus aureus
est trés sombre. Identifier les facteurs de mauvais pronostic fonctionnel permettrait d’améliorer la prise en
charge de ces patients.

Méthodes : Nous avons réalisé une analyse rétrospective de tous les patients admis pour une El gauche a
Staphylococcus aureus de janvier 2007 a décembre 2016 dans le service de réanimation médicale de I’hopital
Bichat. Les facteurs de risque de mauvais pronostic, défini par un score de Rankin modifié>3 (séquelles
neurologiques séveres ou décés) a 90 jours de I'admission, ont été analysés par une analyse multivariée.
Résultats : 110 patients ont été étudiés. A 90 jours de I'admission, 73 (66%) patients avaient un mauvais
pronostic (incluant 60 décés). Le facteurs de risque indépendamment associé a un mauvais pronostic étaient
la défaillance rénale a 'admission (Odds Ratio (OR) = 5.52, intervalle de confiance 95% (1C95), 1.56-19.56). La
prise en charge chirurgicale précoce avait un impact favorable sur le pronostic, particulierement dans les 48
heures suivant I'admission (OR= 0.08 I1C95 0.02-0.34]). Le choc septique a I'admission, les complications
neurologiques et les caractéristiques de I'El n’étaient pas associés au pronostic.

Conclusion : Environ un tiers des patients admis en réanimation pour El a Staphylococcus aureus ont un
pronostic fonctionnel favorable. Le facteur associé a un mauvais pronostic neurologique est la défaillance
rénale a I'admission. Notre étude suggére un bénéfice de la chirurgie de remplacement valvulaire en urgence,
méme chez les malades les plus sévéres.

Mots clés : endocardites infectieuses ; Staphylococcus aureus ; réanimation ; chirurgie ; défaillance
rénale.
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