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(PU-PH)

FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH)

GARCIA Stéphane (PU-PH)

XERRI Luc (PU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

SECQ Véronique (MCU-PH)

ADALIAN Pascal (PR)

DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF) VERNA
Emeline (MCF)

BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501

CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)
NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)
LA SCOLA Bernard (PU-PH)

RAOULT Didier (PU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH)

DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH) NOUGAIREDE Antoine
(MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)

LEVASSEUR Anthony (PR) (64éme section)
DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87&me section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 I

IANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;

MEDECINE URGENCE 4801

ALBANESE Jacques (PU-PH)

BRUDER Nicolas (PU-PH)

KERBAUL Frangois (PU-PH) LEONE Marc
(PU-PH)

MARTIN Claude (PU-PH) Surnombre
MICHEL Fabrice (PU-PH)

MICHELET Pierre (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH)

GUIDON Catherine (MCU-PH)

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
ENJALBERT Alain (PU-PH) Surnombre

GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
SAVEANU Alexandru (MCU-PH)

ANGLAIS 11

BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

BRANDENBURGER Chantal (PRCE)
BURKHART Gary (PAST)

ROLL Patrice (PU-PH)

GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)

PERRIN Jeanne (MCU-PH)

BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

CARDIOLOGIE 5102

GUED! Eric (PU-PH)

GUYE Maxime (PU-PH)

MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
HABIB Gilbert (PU-PH)

CAMMILLERI Serge (MCU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

CLAVERIE Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
GAUDART Jean (PU-
PH) GIORGI Roch
(PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH)
MANCINI Julien (MCU-PH)

DEHAI

AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)

RO Jean-Claude (PU-PH)

FRANCESCHI Frédéric (PU-PH) RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69¢me section)

PAGANELLI Franck (PU-PH)

THUNY Franck (PU-PH)

CHIRURGIE DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)

HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

LE TREUT Yves-Patrice (PU-PH) Surnombre

SIELEZNEFF Igor (PU-PH)

BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)

CHIRURGIE GENERALE 5302

DELPERO Jean-Robert (PU-PH)
MOUTARDIER Vincent (PU-PH) SEBAG
Frédéric (PU-PH)
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ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section) BOYER Sylvie
(MCF) (5éme section)

TURRINI Olivier (PU-PH)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)

ICHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH)

CURVALE Georges (PU-PH)

FLECHER Xavier (PU PH)

PARRATTE Sébastien (PU-PH)

ROCHWERGER Richard (PU-PH)

TROPIANO  Patrick  (PU-PH)  OLLIVIER
Matthieu (MCU-PH)

CHIRURGIE INFANTILE 5402

GUYS Jean-Michel (PU-PH)
JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
LAUNAY Franck (PU-PH)
MERROT Thierry (PU-PH)
VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH)

ICANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)

COWEN Didier (PU-PH)

DUFFAUD Florence (PU-PH) GONCALVES Anthony
PU-PH)

HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)

LAMBAUDIE Eric (PU-PH)

MARANINCHI Dominique (PU-PH) Surnombre
SALAS Sébastien (PU-PH) VIENS Patrice

(PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

CHIRURGIE PLASTIQUE,

RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BROLOLOGIE 5004|

COLLART Frédéric (PU-PH)

D'JOURNO Xavier (PU-PH)

DODDOLI Christophe (PU-PH) GARIBOLDI Vlad (PU-
PH)

MACE Loic (PU-PH)

THOMAS Pascal (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (MCU-PH)
GRISOLI Dominique (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

CASANOVA Dominique (PU-PH)
LEGRE Régis (PU-PH)

HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

I CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201|

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)
BARTOLI Michel (PU-PH)
MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)

SARLON-BARTOLI Gabrielle (MCU PH)
HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202

GRILLO Jean-Marie (PU-PH) Surnombre
LEPIDI Hubert (PU-PH)

ACHARD Vincent (MCU-PH) disponibilité
PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

BERBIS Philippe (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

DUSI
COLSON Sébastien (MCF)

BARTHET Marc (PU-PH)
BERNARD Jean-Paul (PU-PH)
BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH)
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
GRANDVAL Philippe (PU-PH)
GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)

SEITZ Jean-Frangois (PU-PH)
VITTON Véronique (PU-PH)

GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)

GENETIQUE 4704

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH)
MONCLA Anne (PU-PH)
SARLES/PHILIP Nicole (PU-PH)

NGYUEN Karine (MCU-PH)
TOGA Caroline (MCU-PH)
ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403'

#PIDEMIOLOGIE ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AUQUIER Pascal (PU-PH)

BOYER Laurent (PU-PH)

CHABOT Jean-Michel (PU-PH)

GENTILE Stéphanie (PU-PH)

SAMBUC Roland (PU-PH) Surnombre

THIRION Xavier (PU-PH)

BERBIS Julie (MCU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06éme section)
TANTI-HARDOUIN Nicolas (PRAG)

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

BOUBLI Léon (PU-PH)

BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)

CRAVELLO Ludovic (PU-PH) D'ERCOLE Claude

(PU-PH)
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IMMUNOLOGIE 4703
KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)

DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)

DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH) ROBERT Philippe
(MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

BOUCAULT/GARROUSTE Frangoise (MCF) 65éme section)

HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701
BLAISE Didier (PU-PH)
COSTELLO Régis (PU-PH)
CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH) MORANGE Pierre-
Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603 I

MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH) STEIN
Andréas (PU-PH)

MILLION Matthieu (MCU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER/ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

BARTOLI Christophe (MCU-PH)
TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1ére section)

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905|

IMEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU

VIEILLISSEMENT ; MEDECINE GENERALE ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)

DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)
FRANCES Yves (PU-PH) Surnombre

GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)

HARLE Jean-Robert (PU-PH) ROSSI Pascal
(PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

EBBO Mikael (MCU-PH)

GENTILE Gaétan (MCF Méd. Gén. Temps plein)
ADNOT Sébastien (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)
FILIPPI Simon (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

BONNET Pierre-André (MCF associé Méd. Gén a mi-temps)

CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)

GUIDA Pierre (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)

JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
NUTRITION 4404

DARMON Patrice (PU-PH)

RACCAH Denis (PU-PH)

VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité BELIARD Sophie
(MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

BERGE-LEFRANC Jean-Louis (MCU-PH)
SARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

NEPHROLOGIE 5203
BERLAND Yvon (PU-PH) Surnombre
BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

NEUROCHIRURGIE 4902
DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)
ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
GRAILLON Thomas (MCU PH)

NEUROLOGIE 4901 |

I ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66eme section)
SOBOL Hagay (PR) (65eme section)

OPHTALMOLOGIE 5502

DENIS Daniéle (PU-PH)

HOFFART Louis (PU-PH)

MATONTI Frédéric (PU-PH)
RIDINGS Bernard (PU-PH) Surnombre

ATTARIAN Sharham (PU PH)

AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)
PELLETIER Jean (PU-PH)

PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)

POINSO Frangois (PU-PH)

I OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

DESSI Patrick (PU-PH) PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE FAKHRY Nicolas (PU-PH)

GIOVANNI Antoine (PU-PH)

LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

DEVEZE Arnaud (MCU-PH) Disponibilité

REVIS Joana (MAST) (Orthophonie) (7éme Section)

PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)

FAUGERE Gérard (PU-PH) Surnombre
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH) SIMON Nicolas
(PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
VALLI Marc (MCU-PH)
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l PHILOSPHIE 17

I PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

DESSEIN Alain (PU-PH) Surnombre

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L’OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
MARY Charles (MCU-PH)
RANQUE Stéphane (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)

PEDIATRIE 5401

| PHYSIOLOGIE 4402

ANDRE Nicolas (PU-PH)

CHAMBOST Hervé (PU-PH)

DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)

GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)

REYNAUD Rachel (PU-PH)

SARLES Jacques (PU-PH)

TSIMARATOS Michel (PU-PH)

COZE Carole (MCU-PH)

FABRE Alexandre (MCU-PH)

OUDIN Claire (MCU-PH)
OVAERT Caroline (MCU-PH)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903
BAILLY Daniel (PU-PH)

LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)

YCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16

AGHABABIAN Valérie (PR)
RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)

Laurent (PU PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)

GIRARD Nadine (PU-PH)
GORINCOUR Guillaume (PU-PH)

JACQUIER Alexis (PU-PH)
MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH)

PETIT Philippe (PU-PH)

VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)

PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

RHUMATOLOGIE 5001
GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)

PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)

BARTHELEMY Pierre (MCU-PH)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)

DEL VOLGO/GORI Marie-José (MCU-PH)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)
GABORIT Bénédicte (MCU-PH)

REY Marc (MCU-PH)

LIMERAT/BOUDOURESQUE Frangoise (MCF) (40éme section) Retraite

1/5/2018 RUEL Jéréme (MCF) (69éme section)
STEINBERG Jean-Guillaume (MCF) (66éme section)
THIRION Sylvie (MCF) (66eme section)

I PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101

ASTOUL Philippe (PU-PH)

BARLESI Fabrice (PU-PH)

CHANEZ Pascal (PU-PH)
CHARPIN Denis (PU-PH) Surnombre CHAGNAUD Christophe (PU-PH) GREILLIER

REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

MASCAUX Céline (MCU-PH)

TOMASINI Pascale (Maitre de conférences associé des universités)

THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804

AMBROSI Pierre (PU-PH)
BARTOLIN Robert (PU-PH) Surnombre
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

UROLOGIE 5204

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)

LECHEVALLIER Eric (PU-PH)

ROSSI Dominique (PU-PH)
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Introduction

La pneumocystose pulmonaire (PCP), infection opportuniste sévere causée par le champignon
Pneumocystis Jirovecii, reste une des principales causes d’insuffisance respiratoire aigué chez
les patients immunodéprimés. Historiquement, la PCP affecte les patients atteint du Syndrome
d’'Immunodéficience acquise (SIDA). Cependant, I'incidence de la PCP chez les patients atteints
du virus de I'immunodéficience humaine (VIH) est en constante diminution grace a I'utilisation
des thérapies antirétrovirales et la généralisation de la prophylaxie primaire anti-
pneumocystose (1,2). En outre, les récentes avancées en thérapeutique anticancéreuse et
I"utilisation croissante d’agents immunosuppresseurs ont pour conséquence une
augmentation importante du nombre de patients présentant une altération de I'immunité
cellulaire et donc de I'incidence de la PCP chez les patients non-VIH (3—6). Chez les patients VIH
atteints de PCP, les données issues d’une méta-analyse portant sur 6 essais controlés
rapportent un bénéfice en termes de survie concernant |'utilisation d’une corticothérapie
adjuvante au traitement anti-infectieux (7,8). De ce fait, I'administration d’une corticothérapie
est fortement recommandée dans cette population (9). Les données issues d’études
précédentes rapportent également une mortalité plus élevée chez les patients non-VIH par
rapport aux patients VIH, ainsi qu’une présentation physiopathologique différente (3,10). Ces
différences physiopathologiques pourraient prédisposer les patients non-VIH a exprimer une
réaction inflammatoire plus importante et par conséquent une hypoxémie plus importante,
prédictive d’'une mortalité accrue. De ce fait, nous pouvons supposer qu’une corticothérapie
adjuvante au traitement anti-pneumocystis pourrait améliorer la survie des patients non-VIH
atteint de PCP en diminuant la réponse inflammatoire. Toutefois, bien que plusieurs études
rétrospectives aient été publiés, il n’a pas encore été démontré de bénéfices de la
corticothérapie adjuvante chez les patients non-VIH atteint de PCP. De plus, les données issues
de ces précédentes études restent contradictoires et portent sur de petits effectifs (11-13) .
Considérant le manque de données sur ce sujet, I'objectif principal de notre étude était
d’évaluer I'impact pronostique de la corticothérapie précoce administrée dans les 48
premieres heures suivant 'initiation du traitement anti-pneumocystis sur la mortalité a 30
jours et a 1 an chez les patients non-VIH atteints de PCP. Les critéres secondaires étaient

d’évaluer I'évolution clinique globale et I'évolution respiratoire entre le premier et le
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cinquieme jour de traitement, le recours a I'intubation au cinquieme jour et la survenue de co-

infections bactériennes, virales et fungiques.
Matériels et méthodes
Population

Nous avons mené une étude observationnelle, rétrospective et monocentrique entre le 1
janvier 2010 et le 31 décembre 2016 dans notre institution, I'Institut Paoli Calmette (IPC),
centre de lutte contre le cancer. Nous avons rétrospectivement analysé les données de tous
les patients adultes avec un diagnostic de PCP, recevant un traitement anti-pneumocystis et
admis dans notre centre (réanimation et service) en utilisant les bases de données
informatiques de l'institut et du service de réanimation. Tous les patients adultes avec un
diagnostic de PCP et recevant un traitement anti-pneumocystis ont été inclus. Nous avons
exclu de I'étude les patients qui avaient une infection par le VIH documentée ainsi que les

patients n’ayant pas recu de traitement anti-pneumocystose.
Diagnostic de PCP

La confirmation du diagnostic de PCP était basée sur la positivité de la PCR (polymerase chain
reaction) sur un prélévement respiratoire, associée a des symptémes respiratoires typiques de
PCP tels que la toux, la dyspnée et la fievre (14) ainsi qu’a des images scanographiques
typiques de PCP (15). De plus, le score diagnostic Pneumocystis Jirovecii Pneumoniae (score-
PJP) a rétrospectivement été utilisé, spécifiquement chez les patients atteints d’hémopathie
maligne, pour confirmer le diagnostic de PCP et éliminer les cas de colonisation. En effet, ce
score établi par Azoulay et al est un modele de prédiction multivariable de la PCP chez les
patients d’hématologie. Ce score supérieur a 3 a une sensibilité de 73% et une spécificité de

88% pour la PCP (16).
Définitions et collecte des données

Dans notre centre, le sulfamethoxazole / trimethoprime (SMT) était le traitement anti-
pneumocystis utilisé en pratique courante. Cependant, en cas de réaction allergique ou de
mauvaise tolérance, le SMT pouvait étre remplacé par de I'atovaquone ou de la pentamidine.
Nous avons défini comme « jour 1 » le premier jour de traitement anti-pneumocystis. Dans
notre centre, I'utilisation d’une corticothérapie adjuvante était laissée a I'appréciation du
clinicien, celui-ci avait le choix d’administrer ou non une corticothérapie adjuvante précoce. La
corticothérapie adjuvante était définie comme précoce si elle était administrée dans les 48

heures suivant l'initiation du traitement anti-pneumocystis. Nous avons collecté tous les types
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de traitements par corticoides regus durant toute la durée de I’hospitalisation ainsi que les
doses quotidiennes et les durées de traitement (Tableau 3). Les doses de corticoides étaient
exprimées en équivalent prednisone (17). L'insuffisance respiratoire aigué était définie comme
I’association d’une saturation artérielle en oxygéene (Sa02) inférieure a 90% ou d’une pression
partielle en oxygene (Pa02) inférieure a 60 mmHg en air ambiant et d’une dyspnée au repos.
La ventilation non invasive et I'oxygénothérapie haut débit étaient fréquemment utilisés
comme traitement de premiére intention de I'insuffisance respiratoire aiglie (18) . Afin
d’évaluer I'évolution respiratoire des patients, nous avons quotidiennement utilisé I'item
respiratoire du Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score (SOFA-resp)(19,20) . Nous
avons utilisé le rapport PaO2 / FiO2 (PF) et le rapport Sa02/ FiO2 (SF) avec une imputation non
linéaire du rapport PF quand les gaz du sang n’étaient pas disponibles notamment pour les
patients n’étant pas hospitalisés en réanimation (21). L’évolution respiratoire entre le 1¢" et le
5¢me jour (delta-SOFA-resp) était définie comme (SOFA resp J1 — SOFA resp J5 / jour de sortie).
Ainsi, Un delta-SOFA-resp négatif a été considéré comme une aggravation de |'état respiratoire
entre le jour 1 et le jour 5 (aggravation du SOFA-resp). L’antibiothérapie empirique, le support
ventilatoire ainsi que le traitement de toutes les défaillances vitales ont été utilisés chez tous
les patients selon les recommandations actuelles (22—-24). Les données cliniques et
démographiques suivantes ont été rétrospectivement collectées : age, genre, pathologie sous-
jacente, antécédent d’allogreffe de cellules souches, comorbidités a I'admission en utilisant le
Charlson Comorbidity Index (25), traitement antérieur par corticoides au long cour,
prophylaxie anti-pneumocystis préalable, score-PJP a I'admission. Les caractéristiques des
patients sont résumées tableau 1. Le diagnostic de co-infection était posé uniquement lorsqu’il
était prouvé microbiologiquement et lorsque I'agent en cause était seul responsable du
processus septique en cours. Les infections fongiques, notamment I'aspergillose invasive
étaient diagnostiquées selon les définitions les plus récentes du groupe European Organization
for Research and Treatment of Cancer/Invasive Fungal Infections Cooperative Group and the
National Institute of Allergy and Infectious Diseases Mycoses Study EORTC/MSG (26,27).
Seules les aspergilloses invasives pulmonaires probables et prouvées étaient retenues. Les
pneumopathies virales étaient diagnostiquées si un virus était identifié par culture ou PCR sur
un prélévement issu d’un lavage broncho-alvéolaire (LBA), dans une aspiration nasopharyngée
ou dans le sang en association avec une présentation clinique compatible. Les pneumopathies
acquises sous ventilation mécanique (PAVM) étaient suspectées chez des patients ventilés si
un infiltrat radiologique récent était associé avec au moins 2 des critéres suivants :
hyperthermie (>38°C) ou hypothermie (<36°C), présence de sécrétions trachéales purulentes

et détérioration de I'hématose sur les gaz du sang (28). Tous les scanners (TDM) thoraciques
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ont été rétrospectivement analysés, la présence de verre dépoli, diffus et bilatéral, la
répartition préférentielle aux lobes supérieurs, le respect sous pleural et la présence de
nodules étaient considérés comme typique de PCP. A contrario, I'épanchement pleural et la
présence d’une condensation parenchymateuse localisée étaient considérés comme atypique
(15,29).

Analyse statistique

Les données sont décrites en tant que médiane et intervalle interquartile pour les données
guantitatives et en proportions pour les données qualitatives. La corticothérapie adjuvante
précoce a été défini comme étant administrée dans les 2 premiers jours suivant l'initiation du
traitement anti-pneumocystis. L'effet de la corticothérapie adjuvante précoce a été évalué
selon plusieurs critéres : survie dans les 30 premiers jours, survie dans la premiére année,
évolution du SOFA respiratoire, évolution du score SOFA, co-infections et, pour les sous-
groupes de patients non intubés dans les 2 premiers jours, intubation dans les 5 premiers
jours. Pour prendre en compte le biais de sélection possible dans cette étude observationnelle
(le choix du traitement par corticoides étant laissé a I'appréciation du cliniciens), nous avons
utilisé une analyse basée sur le score de propension pondéré en fonction de la probabilité
inverse. Le score de propension (PS) est la probabilité de recevoir une corticothérapie
adjuvante précoce d'aprés les co-variables de base. Des méthodes de pondération de
probabilité inverse (IPW) (pondération de chaque patient par l'inverse de sa probabilité
prédite d'appartenir au groupe observé) ont été utilisées pour reconstruire une pseudo-
population dans laquelle les patients des 2 groupes (corticothérapie précoce ou non) ont des
caractéristiques similaires et la comparaison des résultats est significative. Nous avons utilisé
des modeles de Cox pour comparer les résultats dépendant du temps (survie au jour 30 et au
jour 365), un modele linéaire pour comparer les résultats quantitatifs (évolution SOFA
respiratoire du premier au cinquieme jour) et des modeles logistiques pour comparer les
résultats binaires (aggravation du SOFA, intubation et co-infection au cinquieme jour).
Plusieurs analyses de sensibilité ont été effectuées. Nous avons d’abord comparé plusieurs
choix de poids (a savoir standard, stabilisé et stabilisé tronqué). Deuxiemement, nous avons
utilisé différentes définitions du groupe corticothérapie précoce selon que les patients
recevaient ou non des corticoides dans les 3, 4 ou 5 premiers jours suivant I'instauration du
traitement anti-pneumocystis. Pour prendre en compte le caractére temps-dépendant du
possible biais de sélection, nous avons utilisé une analyse en Landmark. A chaque période de
Landmark tl, nous avons comparé (en utilisant IPW sur PS) les patients recevant des corticoides

avant tl a des patients recevant des corticoides aprés tl ou jamais dans le sous-ensemble de la
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cohorte encore en vie au jour tl et utilisant les caractéristiques des patients avant tl pour
construire le score de propension. Troisiemement, nous avons répliqué la premiére analyse
(comparant les corticostéroides dans les 2 jours a ceux aprés 2 jours ou jamais) sur le sous-
ensemble de patients qui n’avaient pas été admis aux soins intensifs au cours des 2 premiers

jours du traitement anti-pneumocystis.

Résultats
Caractéristiques des patients a I'admission et durant le séjour a I’hopital

Sur 164 patients avec un diagnostic de PCP (66 patients en réanimation et 98 en service), 31
patients ont été exclus (2 patients VIH positifs, 21 patients non traités, 3 patients avec un
manque de données et 5 patients non hospitalisés). Nous avons inclus 133 patients non-VIH
avec une PCP confirmée (58 patients en réanimation et 75 en service) admis entre le 1¢" janvier
2010 et le 31 décembre 2016 a I'IPC, Marseille, France. Les principales caractéristiques
cliniques et démographiques des patients inclus sont reportées tableau 1. L’age médian (IQR)
était 64,9 [56,51-73,03] ans, 100 patients (75,2%) étaient des hommes, 107 patients (80,5%)
avaient une pathologie hématologique, 17 patients (12,8%) avaient un antécédent d’allogreffe
de cellules souches et 27 patients (20,3%) avaient une tumeur solide. Le Charlson Comorbidity
Index médian (IQR) a I'admission était 3 [2-4], 58 patients (43,6%) étaient traités
antérieurement par corticoides au long cour et 20 patients (15%) avaient une prophylaxie anti
pneumocystis antérieure. Tous les diagnostics microbiologiques de PCP ont été fait par PCR sur
des prélevements respiratoires par LBA (8,2%), crachats induits (85%) ou aspirations
nasopharyngées (6,8%). Dans le but de confirmer le diagnostic de PCP et d’exclure les cas de
colonisation, nous avons rétrospectivement évaluer le score PJP chez 107 patients de la
cohorte atteint de pathologie hématologique, ce score était supérieur a 3 chez 102 patients
(96,2%) d’hématologie. Concernant I'ensemble des patients de la cohorte, ce score était

supérieur a 3 chez 129 patients (97%).
Caractéristiques radiologiques

130 patients (97,7%) ont eu un TDM thoracique, 126 (96,9%) présentaient du verre dépoli, de
maniere diffuse chez 94 patients (72,3%) et de maniere localisée chez 32 patients (24,6%). Le
respect sous pleural était retrouvé chez 17 patients (13,1%) et un aspect de « crazy-paving »
(30) était retrouvé chez 28 patients (21,5%). 27 patients (20,7%) présentaient un épanchement

pleural et 17 patients (13,1%) présentaient une condensation parenchymateuse localisée.
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Table 2. Les 3 patients n’ayant pas eu de TDM thoracique présentaient du verre dépoli

bilatéral et diffus a la radiographie de thorax.
Traitement anti pneumocystis

Tous les patients inclus ont regu un traitement anti pneumocystose, 125 patients (94%) ont été
traités par SMT, 5 patients (3,7%) par atovaquone et 3 patients (2,3%) par pentamidine. Le
délai médian (IQR) entre le début des symptomes et I'initiation du traitement anti-
pneumocystose était 6 jours [3-10]. La durée médiane (IQR) du traitement anti pneumocystis

était 20.0 [19 - 21] jours.
Corticothérapie adjuvante

51 patients (38,34%) ont regu une corticothérapie adjuvante précoce et 82 patients (61,65%)
ont recu une corticothérapie tardive ou pas de corticothérapie. Le délai médian (IQR) entre le
premier jour de traitement anti pneumocystis et l'initiation de la corticothérapie adjuvante
était 1 [0-4] jours, la durée médiane (IQR) de la corticothérapie adjuvante était 12.5 [6.75 - 19]
jours, la dose quotidienne médiane (IQR) de corticoides était 0.8 [0.57 - 1.25] mg/kg équivalent

prednisone (Tableau 3).
Critere de jugement principal

Dans notre étude, la mortalité a 30 jours et a 1 an était respectivement 24,1% et 58,2% pour
I’ensemble de la cohorte. En analyse naive, le taux de mortalité a 30 jours et a 1 an étaient
statistiquement plus élevée dans le groupe recevant une corticothérapie adjuvante dans les 48
premiéres heures (avec respectivement HR=2.04, IC 95% [1.02 - 4.09] p=0.0441 et HR=1.85, IC
95% [1.17 - 2.91], p=0.0083). Cependant, en analyse pondérée, aucune différence statistique
n’était retrouvée entre les 2 groupes concernant la mortalité a 30 jours (HR=1,45, IC 95% [0.7 -
3.04], p=0.321) et a un an (HR=1.25, IC 95% [0.75 - 2.09], p=0.39). (Tableau 4-figure 3a-3b).
Nous trouvons également les mémes résultats concernant la mortalité a 30 jourseta 1 an
lorsque la corticothérapie adjuvante était administrée dans les 3, 4 ou 5 premiers jours suivant

I'instauration du traitement anti-pneumocystis (Figure 4a, 4b, 4c, 4d).
Critéres de jugement secondaires

Le SOFA-resp médian (IQR) au jour 1 était 2 [1-2] et le SOFA médian (IQR) au jour 1 était 2 [1-
4]. Les analyses naives et pondérées n’ont pas montré de différences statistiques significatives
entre le groupe corticothérapie adjuvante précoce et le groupe corticothérapie tardive / pas
de corticothérapie concernant I'évolution respiratoire, aggravation-SOFA-resp (HR -0,18, IC

95% [-0,53-0,17], p=0,316). De la méme fagon, les analyses naives et pondérées n’ont pas
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trouvé de différences statistiques entre les 2 groupes concernant le recours a I'intubation au
cinqguieme jour (OR=0,96, IC 95% [0,12-1,6] p=0,218) et concernant la survenue de coinfections

(OR=0,89, IC 95% [0,41-1,91] p=0,765) (Tableau 4).

Analyse de sensibilité en sous-groupes

Les analyses naives et pondérées, réalisées dans le sous-groupe de patients non admis en
réanimation recevant une corticothérapie adjuvante précoce ne trouve pas de différences
statistiques significatives concernant la mortalité a 30 jours (HR=2,69, IC 95% [0.84 — 8.61],
p=0.096) et a 1lan (HR=1,41, 1IC95% [0,71-2,8], p=0,323) mais également concernant
I’évolution respiratoire entre J1 et J5, le recours a I'intubation a J5 et la survenue de

coinfections (Tableau 5).
Discussion

Cette étude rétrospective n’a pas montré de bénéfice de la corticothérapie adjuvante précoce
sur la mortalité a 30 jours et 1 an chez les patients non-VIH atteints de PCP admis en
réanimation et en service conventionnel. Aucune différence significative n’a été trouvée
concernant I'évolution respiratoire entre J1 et J5, sur le recours a l'intubation au cinquiéme
jour, sur I’évolution clinique globale ainsi que sur I'apparition de co-infections entre les
groupes corticothérapie adjuvante précoce et corticothérapie tardive / pas de corticothérapie.
Nous avons trouvé les mémes résultats en analyse de sensibilité en sous-groupe chez les
patients non admis en réanimation. Le taux de mortalité due a la PCP est élevé chez les
patients présentant une altération de I'immunité cellulaire mais aussi chez les patients
porteurs de tumeurs solides (principalement lors de la prise de corticoides au long cour
(31,32)) et reste une importante cause d’insuffisance respiratoire aiglie nécessitant une
admission en réanimation (33). Alors que l'utilisation d’une corticothérapie adjuvante a
montré un effet bénéfique en termes de mortalité au sein de la population VIH atteint de PCP
(7), nous ne disposons pas de preuves de son efficacité au sein de la population de patients
immunodéprimés non-VIH. En dépit du fait que l'incidence de la PCP est en augmentation
constante dans la population de patients immunodéprimés non infectés par le VIH (4,34),
seulement de petites études rétrospectives ont évalué I'impact pronostique de la
corticothérapie adjuvante précoce. Une étude de 1998 a démontré que la corticothérapie
adjuvante diminuait la durée de ventilation mécanique ainsi que la durée de séjour en
réanimation sans pour autant démontrer de bénéfice sur la mortalité (12). Deux études

rétrospectives comprenant moins de 100 patients chacune n’ont pas démontré non plus de
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bénéfice de la corticothérapie adjuvante sur la mortalité (11,13). De la méme facon, une
récente étude rétrospective de 323 patients a montré que I'administration d’une
corticothérapie adjuvante dans les 48 premiéres heures suivant l'initiation du traitement anti-
pneumocystose n’était associée a aucun bénéfice clinique en termes d’évolution respiratoire a
court terme, d’admission en réanimation ou de recours a I'intubation trachéale, sur la
mortalité ou sur la durée de séjour hospitaliere chez les patients non-VIH atteint de PCP (35).
Par ailleurs, une étude rétrospective de 129 patients de réanimation a révélé que
I’'administration de corticoides a haute dose était associée a une augmentation de la mortalité
sans pour autant augmenter le taux de coinfections (36). Enfin, une méta-analyse basée sur 6
études rétrospective n’a pas mis en évidence d’effet bénéfique de la corticothérapie sur la
mortalité des patients non-VIH atteint de PCP (37). La physiopathologie de I'atteinte
pulmonaire lors de la PCP est probablement différente chez les sujets infectés ou non par le
VIH. Des études ont montré que les patients VIH avaient un taux de neutrophiles moins élevé,
mais qu’il avaient un taux d’éosinophile plus élevé dans le LBA par rapport aux patients non-
VIH (38-40). De plus, la lyse intrapulmonaire du pneumocystis apres initiation du traitement
anti-pneumocystis pourrait également étre impliqué dans la réponse pro-inflammatoire. Une
hypothése pour expliquer I'absence d’effet de la corticothérapie adjuvante précoce en terme
de mortalité et d’évolution respiratoire dans notre étude, serait que les corticoides pourrait
avoir un effet local bénéfique sur I'alvéolite a éosinophile du sujet VIH alors gu’ils seraient sans
effet sur I'alvéolite a neutrophile des sujets non-VIH (40). Les corticoides sont connus pour
leurs effets indésirables comme les infections fungiques, les réactivations virales, les
saignements digestifs ou les hyperglycémies. Ainsi, la connaissance de cette balance bénéfice-
risque pourrait aider les cliniciens dans leur prise de décision en routine clinique au sein de
cette population de patients. Nous savons que la corticothérapie pourrait étre en cause dans
les réactivations virales ainsi que dans les infections bactériennes chez les patients
immunodéprimés non-VIH (41,42). Dans notre étude, 65 patients (48,9%) ont présenté des
coinfections, en revanche, dans notre étude, la survenue de co-infections n’était pas
significativement plus élevée dans le groupe corticothérapie adjuvante. Il est certain que la
corticothérapie est administrée par les cliniciens aux patients présentant une atteinte
respiratoire plus sévere ce qui représente un biais conséquent. Cette préférence peut étre due
a un raisonnement par analogie avec les recommandations concernant la population VIH (9)
ainsi qu’au manque de connaissance concernant la population non-VIH. Pour prendre en
compte ce biais, nous avons utilisé une analyse en IPW afin d’ajuster la sévérité clinique des
patients a I'admission (admission en réanimation, score SOFA-resp, score SOFA). En effet,

I’analyse naive a montré que la corticothérapie adjuvante précoce était associée a une
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augmentation de la mortalité a 30 jours et 1 an, en revanche lorsque nous avons utilisé une
analyse pondérée, cet effet s’est annulé et la corticothérapie adjuvante précoce n’était plus
associée a une augmentation de la mortalité a 30 jours et 1 an. Dans notre étude portant sur
des sujets hospitalisés en service conventionnel et en réanimation, la mortalité a 30 jours était
de 24,1%. La mortalité a 30 jours était de 22,9% chez les patients hospitalisés en service
conventionnel dans I'’étude de Wieruszewski et al (35) et la mortalité a 30 jours chez des
patients de réanimation était de 26% dans I’étude de Lemiale et al (43). Nos résultats sont
donc corrélés avec les données actuelles de la littérature. De plus, nous sommes a notre
connaissance la seule étude a avoir évaluer la mortalité a 1 an chez les patients non-VIH atteint

de PCP. Celle-ci était de 58,2% concernant les patients de service et de réanimation.

Dans le but de confirmer le diagnostic de PCP et d’exclure les cas de colonisation, nous avons
utilisé le score -PJP (16). Dans notre étude, 102 patients d’hématologie (96,2%) et 129 patients
(97%) de la cohorte avait un score PJP > 3. Quatre patients avaient un score < 3 due a
I"utilisation de vasopresseurs au moment de l'intubation trachéale. Nos résultats étant en
accord avec le score PJP, nous pouvons penser que nous avons exclus tous les faux positifs.
Pour les patients non-hospitalisés en réanimation, les gaz du sang n’étaient pas disponibles car
les patients n’avaient pas de cathéter artériel. Pour analyser I'item respiratoire du score SOFA
qui se base sur le rapport PF, nous avons utilisé le ratio SF. Contrairement a I'étude de
Wieruszewski et al (35), nous avons utilisé une imputation non linéaire du ratio PF a partir du
ratio SF ce qui semble étre plus précis, spécifiquement chez les patients présentant une

hypoxémie sévere (21).

Notre étude présente plusieurs limitations. Tout d’abord, nous ne pouvons pas exclure
I’existence de facteurs confondants associées a la corticothérapie que nous aurions pu avoir
involontairement omis de prendre en compte dans notre analyse. De plus, notre étude étant
rétrospective, il n’y avait pas de prescription standardisée de la corticothérapie adjuvante. En
effet, le type de molécule, la dose ainsi que la durée de traitement était déterminée parle
médecin prescripteur. Une étude prospective future se devra de standardiser la prescription
de cette corticothérapie adjuvante. Enfin, méme si nos résultats sont similaires a I'étude de
Wieruszewski et al (35), nous avons inclus seulement 133 patients. Cependant, notre étude a

I’avantage d’inclure des patients de service conventionnel et de réanimation.

Bien que nous ayons utilisé une analyse IPW stabilisée pour ajuster la sévérité des patients a

I"'admission, il se peut qu’il persiste des biais de sélection.

Conclusion
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Dans notre étude rétrospective, la corticothérapie adjuvante précoce dans les 48 premieres
heures suivant l'initiation du traitement anti-pneumocystose n’était pas associée a une baisse
de la mortalité a 30 jours et a 1 an chez les patients non-VIH atteint de PCP. De plus, la
corticothérapie adjuvante précoce n’était pas associée a un bénéfice en termes d’évolution
respiratoire entre le premier et le cinquiéme jour, de recours a l'intubation au cinquiéme jour

et d’évolution clinique globale.

Enfin, la corticothérapie adjuvante précoce n’était pas associée a une augmentation du taux de

coinfections.

Nos résultats pourraient aider les cliniciens a ré-évaluer leur prescription de corticoides en
routine clinique chez les patients non-VIH atteints de PCP méme en cas d’hypoxémie sévere.

Un essai prospectif (NCT02944045) est en cours dans le but de répondre a cette question.
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Annexes :

Tableau 1. Caractéristiques cliniques et démographiques des patients

Caractéristiques cliniques®

Total n=133

Homme, n (%)
Age, (années)
Pathologie sous-jacente, n (%)
Hémopathie maligne
Lymphome
Leucémie aigué lymphoide
Myélome
Autre
Allogreffe de cellule souches
Tumeur solide
Symptomes respiratoire, n (%)
Dyspnée
Fievre
Toux
Charlson Comorbidty Index
Prophylaxie anti-pneumocystis, n (%)
PJP score > 3 chez les patients d’hématologie, n (%)
PJP score > 3 chez tous les patients, n (%)
Choc a I'admission, n (%)
Traitement par corticoide antérieur, n (%)
SOFA jour 1
SOFA-resp jour 1
Délais entre suspicion diagnostic et traitement anti-PCP, (jours)
Délais entre début des symptomes et traitement anti-PCP, (jours)
Délais entre traitement anti-PCP et CA, (jours)
Co-infections, n (%)
Bactériennes
Infections fungiques invasives
Virales
HSV1-HSV2
Criteres de gravités, n (%)
Admission en réanimation
Ventilation mécanique invasive
Intubation trachéale entre jour 1 et jour 5
PAVM
Vasopresseurs
EER
Mortalité a 30 jours, n (%)
Mortalité a 1 an, n (%)

100 (75,2%)
64,9 [56,51-73,03]

106 (79,6%)
42 (31,6%)
16 (12%)
10 (7,5%)
38 (28,6%)
17 (12,8%)
27 (20,3%)

110 (82,7%)
132 (99,2%)
73 (54,8%)
3[2-4]

20 (15%)
102 (96,2%)
129 (97 %)
15 (11,3%)
58 (43,6%)
2 [1-4]
2[1-2]
1[0-2]

6 [3-10]
1[0-4]

65 (48,9%)
34 (25,6%)
30 (22,5%)
39 (29,3%)
18 (13,5%)

58 (43,6%)
46 (34,6%)
35 (26,3%)
23 (17,6%)
41 (30,8%)
18 (13,5%)
32 (24,1%)
75 (56,4%)

“Median IQR sauf indication contraire, PJP-score=Pneumocystis Jirovecii Pneumoniae score, SOFA=
sequential organ failure assessment score, SOFA-resp= item respiratoire du SOFA score, traitement anti-
PCP-= traitement anti-pneumocystis, CA= corticothérapie adjuvante, HSV= herpes simplex virus, PAVM=

pneumopathie acquise sous ventilation mécanique, EER= épuration extra
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Figure 1. Sélection des patients non-VIH atteints de PCP du 1°" janvier 2010 au 31 décembre 2016

Diagnostics de PCP dans le dossier médical
N=164
Réanimation (N=66)
Service (N=98)

Patients exclus N=31
Criteres d’exclusion
Non traités (N=21)
VIH positifs (N=3)
Patients non hospitalisés (N=5)
Données manquantes (N=2)

Diagnostics confirmés de PCP
N=133
réanimation (N=58)
Service (N=75)

| |

Corticothérapie adjuvante précoce ’ [ Pas de corticothérapie/corticothérapie tardive

N=51 N= 82
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Tableau 2. Analyse des scanners thoraciques

Caractéristiques radiologiques Total n=130
TDM normal, n (%) 1(0,7%)
Opacités en verre dépoli, n (%) 126 (96,9%)
Verre dépoli localisé, n (%) 32 (24,6%)
Verre dépoli diffus, n (%) 94 (72,3%)
Respect sous pleural, n (%) 17 (13,1%)
Crazy paving, n (%) 28 (21,5%)
Nodules, n (%) 21 (16,1%)
Distribution préférentielle aux lobes supérieurs, n {%) 44 (34,8%)
Epanchement pleural, n (%) 27 (20,7%)
Condensation localisée, n (%) 17 (13,1%)
kystes, n (%) 1(0,7%)

Tableau 3. Caractéristiques de la corticothérapie adjuvante

Caractéristiques® Corticothérapie adjuvante précoce
N= 88

Délais d’initiation de la corticothérapie® (jours) 1.0[0-4]

Dose quotidienne de corticoides (mg/kg équivalent prednisone) 0.8 [0.57 - 1.25]

Durée de la corticothérapie adjuvante (jours) 12.5[6.75-19]

“Median IQR, °délais entre I'initiation du traitement anti-pneumocystis et de la corticothérapie adjuvante.
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Figure 3a. Analyse de sensibilité de la survie a 30 jours avec différents poids.
Effet de la corticothérapie adjuvante lorsqu’elle est administrée le jour 1, le jour 2, le jour 3, le jour 4
et le jour 5 vs corticothérapie tardive / pas de corticothérapie.

Effet de la corticothérapie sur la mortalité a 30 jours

i —e— Analyse naive
' —e— Pondérée
i —e— Stabilisée pondérée
H —e— Tronqué stabilisée pondérée
Jour5 : 3 =
Jourd 3 =
Jour3 -~ : L =
Jour2 - : —
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0.5 0.75 1 16 2 3 5
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Figure 3a. Analyse de sensibilité de la survie a 1 an avec différents poids.
Effet de la corticothérapie adjuvante lorsqu’elle est administrée le jour 1, le jour 2, le jour 3, le jour
4 et le jour 5 vs corticothérapie tardive / pas de corticothérapie.

Effet de la corticothérapie sur la mortalité a 1 an

—e— Naive analysis

—e— weighted

—e— slabilized weighted

—e— lruncated stabilized weighted
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Figure 4a. Analyse de sensibilité naive et pondérée sur la survie a 30 jours et 1 an

Effet sur la survie cumulée du groupe recevant une corticothérapie adjuvante au

jour 1 vs groupe pas de corticothérapie / corticothérapie tardive

Survie (%)

Figure 4b. Analyse de sensibilité naive et pondérée sur la survie a 30 jours et 1 an

Effet sur la survie cumulée du groupe recevant une corticothérapie adjuvante entre
le jour 1 et le jour 3 vs groupe pas de corticothérapie / corticothérapie tardive

Survie (%)
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Figure 4c. Analyse de sensibilité naive et pondérée sur la survie a 30 jours et 1 an

Effet sur la survie cumulée du groupe recevant une corticothérapie adjuvante entre
le jour 1 et le jour 4 vs groupe pas de corticothérapie / corticothérapie tardive

Survie (%)

Figure 4d. Analyse de sensibilité naive et pondérée sur la survie a 30 jours et1 an

Effet sur la survie cumulée du groupe recevant une corticothérapie adjuvante entre
le jour 1 et le jour 5 vs groupe pas de corticothérapie / corticothérapie tardive

Survie (%)
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Abréviations

IC=intervalle de confiance

IQR= interquartile range

IPW= pondération de probabilité inverse
LBA= lavage broncho-alvéolaire

Pa02= pression partielle en oxygéne

PAVM= pneumopathie acquise sous ventilation mécanique
PCP= pneumocystose pulmonaire

PCR= polymerase chain reaction

PF=Pa02/ Fi02

PS= score de propension

Sa02= saturation artérielle en oxygéne
SF=Sa02/ Fi02

SIDA= syndrome immuno- déficience acquise
SMT = sulfamethoxazole / trimethoprime
SOFA= Sequential Organ Failure Assessment
TDM= Tomodensitométrie

VIH= virus immunodéficience humaine
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contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de ’humanité.
Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances

pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a I'indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas

influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis(e) dans I'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Recu(e) a
I'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a

corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je

ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I'indépendance nécessaire a I'accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai

pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.
Japporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ;

gue je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si j'y manque.
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