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MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BARGIER Jacques
BONNET Pierre-André
CALVET-MONTREDON Céline
GUIDA Pierre
JANCZEWSKI Aurélie

MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS

MATHIEU Marion
REVIS Joana



PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

| ANATOMIE 4201 | ANTHROPOLOGIE 20 |
CHAMPSAUR Pierre (PU-PH) ADALIAN Pascal (PR)

LE CORROLLER Thomas (PU-PH)

PIRRO Nicolas (PU-PH) DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)

VERNA Emeline (MCF)
GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)

LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité | BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501 |
THOLLON Lionel (MCF) (60éme section) CHARREL Rémi (PU PH)

DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

I ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203 JNICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)
LA SCOLA Bernard (PU-PH)
CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH) RAOULT Didier (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH) AHERFI Sarah (MCU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH) ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité octobre 2018
XERRI Luc (PU-PH) DUBOURG Grégory (MCU-PH)

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

DALES Jean-Philippe (MCU-PH) NINOVE Laetitia (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)

LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH) CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH) LEVASSEUR Anthony (PR) (64éme section)

SECQ Véronique (MCU-PH) DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87éme section)

_ - BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401 |
ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801 BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)

GABERT Jean (PU-PH)

ALBANESE Jacques (PU-PH) GUIEU Régis (PU-PH)

BRUDER Nicolas (PU-PH) OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

LEONE Marc (PU-PH)

MICHEL Fabrice (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH) BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)

GUIDON Catherine (MCU-PH) MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)

SAVEANU Alexandru (MCU-PH)

| ANGLAIS 11 | BIOLOGIE CELLULAIRE 4403 |

BRANDENBURGER Chantal (PRCE) 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 (PU-PH)

| BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 | CARDIOLOGIE 5102 |
GUED]J Eric (PU-PH) AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH) BONELLO Laurent (PU PH)
MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre BONNET Jean-Louis (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH) CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
BELIN Pascal (PR) (69éme section) FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section) HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH) THUNY Franck (PU-PH)

VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section) | CHIRURGIE DIGESTIVE 5202 |

BERDAH Stéphane (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)
BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

CLAVERIE Jean-Michel (PU-PH) Surnombre BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH) | CHIRURGIE GENERALE 5302 |
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH) DELPERO Jean-Robert (PU-PH)
MANCINI Julien (MCU-PH) MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section) TURRINI Olivier (PU-PH)

BOYER Sylvie (MCF) (5eéme section)
BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)



| CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

|GUERIN Carole (MCU PH)

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)

BLONDEL Benjamin (PU-PH)

CURVALE Georges (PU-PH)

FLECHER Xavier (PU PH)

PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité
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)
FAURE Alice (MCU PH)

PESENTI Sébastien (MCU-PH)

| CANCEROLOGIE ; 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)
SALAS Sébastien (PU-PH)

VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

| CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

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

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

CHIRURGIE PLASTIQUE,

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 Dominigue (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRI:ILOLOEIE 5004

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

BERTRAND Baptiste (MCU-PH)
HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

| CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

| GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201

BARTHET Marc (PU-PH)

BERNARD Jean-Paul (PU-PH)
BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH) Surnombre
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
GRANDVAL Philippe (PU-PH)

GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)

| HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202

|SEITZ Jean-Frangois (PU-PH)

LEPIDI Hubert (PU-PH)

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

VITTON Véronique (PU-PH)

GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)

l GENETIQUE 4704

| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

|BEROUD Christophe (PU-PH)

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

KRAHN Martin (PU-PH)

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

NGYUEN Karine (MCU-PH)

[ DUSI

|TOGA Caroline (MCU-PH)

COLSON Sébastien (MCF)

ZATTARA/CANNONI Hélene (MCU-PH)

| ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ; |
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH)

| GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

| EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AUQUIER Pascal (PU-PH)

BOYER Laurent (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)
RESSEGUIER Noémie (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)



| IMMUNOLOGIE 4703

| HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

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

FERON Francois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

BOUCAULT/GARROUSTE Frangoise (MCF) 65&éme section)

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)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

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

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

| MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

| MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

|LEONETTI Georges (PU-PH)

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

STEIN Andréas (PU-PH)

MILLION Matthieu (MCU-PH)

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

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1&re section)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

KERBAUL Francois (PU-PH)
MICHELET Pierre (PU-PH)

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; MEDECINE GENERALE ; ADDICTOLOGIE 5301

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)

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)

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)

NUTRITION 4404

| NEUROCHIRURGIE 4902

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)

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

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

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

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)



l OPHTALMOLOGIE 5502

] PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904 |

DENIS Daniéele (PU-PH)
HOFFART Louis (PU-PH) Disponibilité
MATONTI Frédéric (PU-PH) Disponibilité

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Francois (PU-PH)

| OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

DESSI Patrick (PU-PH)

FAKHRY Nicolas (PU-PH)

GIOVANNI Antoine (PU-PH)

LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)

MICHEL Justin (PU-PH)

NICOLLAS Richard (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

DEVEZE Arnaud (MCU-PH) Disponibilité

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

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
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)

PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
MARY Charles (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

| PHILOSPHIE 17 |

LE COZ Pierre (PR) (17&éme section)

MATHIEU Marion (MAST)

| PEDIATRIE 5401

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)
OVAERT Caroline (MCU-PH)
TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

| PHYSIOLOGIE 4402 |

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (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)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

REY Marc (MCU-PH)

RUEL Jéréme (MCF) (69éme section)

| PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

| THIRION Sylvie (MCF) (66&me section)

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

| PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16

AGHABABIAN Valérie (PR)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101 |

| RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (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)

ASTOUL Philippe (PU-PH)

BARLESI Fabrice (PU-PH)

CHANEZ Pascal (PU-PH)

CHARPIN Denis (PU-PH) Surnombre
GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

MASCAUX Céline (MCU-PH)
TOMASINI Pascale (MCU-PH)

| REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

| THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804 |

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

AMBROSI Pierre (PU-PH)
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

| RHUMATOLOGIE 5001

| UROLOGIE 5204 |

GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)
LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
ROSSI Dominique (PU-PH)
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|. INTRODUCTION

Le diagnostic de sepsis présage d’un trés mauvais pronostic. Au niveau
mondial, une personne meurt de sepsis toutes les 5 secondes. Dans les pays
industrialisés, le sepsis représente autant de décés que l'infarctus du myocarde : ony
dénombre 95 cas de sepsis pour 100 000 habitants pour les moins de 65 ans, et 1220
cas pour les plus de 65 ans. En France, la mortalité des patients atteints d’un sepsis
est de 27%, et ce chiffre s’éléve a 50% pour la forme la plus grave, le choc septique.

On estime a 30 000 le nombre de décés consécutifs a cette pathologie en France. (1)

Selon les derniéres recommandations de la Société de Pathologie Infectieuse
de Langue Francaise (SPILF) de 2016, le sepsis est défini comme une dysfonction
d’organe menacant le pronostic vital et causé par une réponse inappropriée de I'h6te
a une infection. Il n’y a désormais plus de différence entre sepsis et sepsis grave avant
I'évolution vers le choc septique. En pratique, les sociétés savantes (Society of Critical
Care Medicine et European Society of Intensive Care Medicine) proposent comme
définition du sepsis 'augmentation du score SOFA (Sequential Organ Failure

Assessment) d’au moins 2 points liés a I'infection. (annexe 1) (2)

Le sepsis est causé par la présence d’une bactérie ou d’'un champignon dans
le sang, respectivement appelées bactériémie et fongémie. Elles sont toutes a risque

de défaillance multiviscérale.

La documentation d’agents pathogénes dans le sang, qu’il s’agisse d’une
bactériémie ou d’une fongémie, se fait par le biais d’hémocultures.
Chez I'adulte, le volume optimal de recueil pour analyse est de 40 a 60 millilitres de
sang soit un total de quatre a six flacons (Référentiel en microbiologie médicale 2010)
et le recueil doit étre réalisé de maniere stérile.
Actuellement les indications de réalisation des hémocultures sont les suivantes (3) :
Toute fiévre d'origine indéterminée, surtout si elle est accompagnée de signes
évocateurs d'infection, doit donner lieu a la pratigue d'hémocultures.
En particulier, elles seront réalisées dans les circonstances suivantes : « Si la
température du malade est supérieure a 38,5°C, si la température est inférieure a

36,5°C, si présence de frissons ou de sueurs, devant un choc inexpliqué, de fagon



systématique dans certains contextes tels que la notion de risque infectieux chez le
nouveau-né ou chez le patient immunodéprimé profond (neutropénie par exemple) et

dans certains cas, pour contréler ['efficacité d'un traitement anti-infectieux. »

Depuis plusieurs années, il est noté une augmentation de la réalisation des
hémocultures dans les services d’accueil des urgences (SAU).
En dépit de cette augmentation, 'analyse de la littérature nous apprend que seulement
5 a 20 % des hémocultures se révéleront positives et 20 a 56% d’entre elles seront

positives suite a une contamination lors du prélévement (4-7).

La réalisation d’hémocultures « a I'aveugle » engendrerait une augmentation de la
durée de séjour, des frais de pharmacie, des frais de laboratoire (8) mais également
une prescription inutile d’antibiotiques amenant aux conséquences que I'on connait
déja telles que I'augmentation des résistances et les effets indésirables pour les

patients.

Devant toutes ces problématiques se pose la question de la rentabilité des
hémocultures aux urgences et de I'existence de facteurs prédictifs de positivité de ces
prélevements.

Plusieurs études ont déja exploré le sujet. Par exemple, Wysenbeek et al. en 1991 (9)
ont démontré que seules cing variables ont été associées de maniére significative et
indépendante a la bactériémie (albumine basse, frissons, capacité fonctionnelle basse,
infection du tractus urinaire et insuffisance rénale).

Plus récemment, Jaimes et Al. en 2004 (10) ont retrouvé I'age de plus de 30 ans, la
fréquence cardiaque (FC) supérieure a 90 battements par minute, la température (T°C)
supérieure a 37,8°C, les leucocytes a plus de 12000 G/L, I'utilisation d’'une voie
veineuse centrale (VVC) et la durée hospitalisation supérieure a 10 jours comme

facteurs prédictifs de bactériémie significatifs en analyse multivariée.

L’objectif de notre étude est d’étudier les caractéristiques des hémocultures
positives dans un service d'urgences, puis d’identifier des facteurs prédictifs de
positivité de ces hémocultures afin de réduire la réalisation de ces prélevements a des

situations réellement pertinentes.



ll. MATERIEL & METHODES

1 lati studié

Nous avons réalisé une étude de cohorte rétrospective, comparative, non
interventionnelle, et unicentrique dans le SAU de I’'Hopital Nord, Centre Hospitalier

Universitaire de Marseille.

2. Méthode

a) Critéres d’inclusion

Nous avons recensé toutes les hémocultures réalisées chez des patients agés
de plus de 16 ans, dans le SAU de I'hépital Nord du 1er janvier 2017 au 31 décembre
2017. Ont été inclus tous les patients ayant bénéficié de prélévements d’hémocultures

aux urgences dans les 24h suivant 'admission.

Nous avons trié les hémocultures positives et négatives.
La positivité des hémocultures est régie par une définition bien précise décrite par
le Comité Technique des Infections Nosocomiales et des Infections Liées aux Soins
(CTINILS 2007) (11) :
« Au moins une hémoculture positive (justifiée par des signes cliniques), sauf pour les
micro- organismes suivants : staphylocoques a coagulase négative, Bacillus spp. (sauf
B. anthracis), Corynebacterium spp, Propionibacterium spp, Micrococcus spp, ou
autres micro-organismes saprophytes ou commensaux a potentiel pathogéne
comparable, pour lesquels deux hémocultures positives au méme micro-organisme,
prélevées lors de ponctions différentes, a des moments différents, et dans un intervalle

rapproché (un délai maximal de 48h est habituellement utilisé), sont exigees. »

Pour chaque hémoculture, les données concernant les patients ont été
recueillies via leur numéro de séjour unique. Lors de I'admission d’un patient aux
urgences, il lui est attribué un numéro de séjour unique identifiant son passage a
I'hdpital jusqu’a sa sortie. Nous avons considéré comme un seul et méme séjour les

cas ou le patient présentait deux séjours avec deux numéros différents mais avec un



intervalle inférieur a un mois entre les deux dates d’admission afin de les considérer
comme un seul et méme événement infectieux.

Les données démographiques et cliniques, ont été recueillies via le logiciel
informatique de traitement des dossiers Axigate (dossier patient informatisé) et les

données biologiques a partir du logiciel d’analyse Visual Patient.

b) Facteurs analysés

Afin de déterminer un modéle prédictif de la positivité des hémocultures aux
urgences, nous avons donc décidé d’'étudier des facteurs d’abord liés directement au
patient comme I'age, le sexe, un éventuel traitement en cours par antibiotique, la
présence d’un dispositif intravasculaire, d’'un cancer actif, d’'une immunosuppression,
la capacité fonctionnelle ainsi que les comorbidités.

D’autres facteurs étaient cliniques tels que les constantes a I'admission, la présence
de frissons, de vomissements, d’'un abdomen aigu ou encore en rapport avec la prise
en charge comme la suspicion d’endocardite infectieuse, le site suspecté d’infection,
le diagnostic final et la durée hospitalisation, I'’hospitalisation en réanimation avec
nécessité de ventilation mécanique ou d’amines vasopressives, ou encore la date
éventuelle du déces.

Enfin les facteurs biologiques recueillis étaient les leucocytes dont les polynucléaires
neutrophiles (PNN), les plaquettes, la natrémie, la lactatémie la créatininémie, la
protéine C-réactive (CRP), la procalcitonine (PCT), I'albuminémie, I'urémie, I'aspartate
amino-transférase (ASAT), la bilirubinémie, la lactate déshydrogénase (LDH), les
phosphatases alcalines (PAL), le low-density lipoprotéine (LDL), la calciurie (CaU) et

la phosphorémie (Ph).

Tous ces facteurs sont résumés dans le tableau 1.



Facteurs intrinseques au patient :

e Sexe
e Age

Antécédents :

e Comorbidités :
o Diabéete
o Cardiopathie
o Pathologie respiratoire
chronique

o Accident vasculaire cérébral

o Usage de toxiques
intraveineux
Néoplasie

Immunosuppression
Dispositif intravasculaire
o Port-a-cathéter

o PICC-line
o Cathéter artériel
(@]

Voie veineuse centrale

Facteurs cliniques :

Pression artérielle
Fréquence cardiaque
Saturation en oxygene
Fréquence respiratoire
Température

Score de Glasgow
Frissons
Vomissements
Abdomen aigu

Capacités fonctionnelles altérées
Traitement antibiotique en cours

Facteurs biologiques :

Leucocytes
Polynucléaires neutrophiles
Plaquettes
Natrémie
Lactates artériels
Créatininémie
CRP
Procalcitonine
Albumine

Urée

ASAT

Bilirubine

LDH

PAL

LDL

Phosphate
Calciurie

Prise en charge :

Site infectieux suspecté
Recherche endocardite infectieuse
Hospitalisation en réanimation

o Ventilation mécanique

o Amines vasopressives
Diagnostic final
Durée d’hospitalisation
Eventuel déces

Tabl L E tudié




Les comorbidités recherchées étaient un diabéte, une prise de toxiques
intraveineux, une pathologie respiratoire chronique, une cardiopathie, un antécédent
d’accident vasculaire cérébral (AVC).

Un patient était considéré cardiopathe s'il avait des antécédents de
cardiopathies ischémique, rythmique, hypertensive ou hypertrophique, port de stent,
de pacemaker ou de défibrillateur, pontage coronaire, valvulopathie ou valvuloplastie,
fibrillation atriale, angor, antécédent d’endocardite infectieuse, CIV dans enfance,
rhumatisme articulaire aigu ou encore insuffisance cardiaque sans précision.

Un patient était considéré comme atteint d’'une pathologie respiratoire
chronique s’il était porteur d’'une bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO),
d’'une fibrose pulmonaire, d’'un syndrome d’apnées obstructives du sommeil (SAOS)

ou d'une insuffisance respiratoire restrictive sans précision.

Lors du recueil du facteur « immunosuppression » nous avons pris en compte la
chimiothérapie et la radiothérapie en cours, le diabéte, un traitement par AntiTNF ou
anti-rejet, Rituximab, Pentasa, corticothérapie au long cours, et les patients
séropositifs au VIH non traités. L'intoxication tabagique n’a pas été recensée car n’était
pas assez souvent retranscrite dans les dossiers pour étre analysée.

La présence d’un cancer n’était prise en compte que si la néoplasie était active au

moment du séjour concerne.

La capacité fonctionnelle a été recueillie a I'aide du score Performance Status
(PS) de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) (annexe 2).

Le facteur « traitement antibiotique en cours » a été défini par la prise d’'un

antibiotique par le patient au moins 24h avant la consultation aux urgences.

Le facteur « abdomen aigu » était défini par la présence de vives douleurs

abdominales associées a I'examen clinique a une défense ou une contracture.

Le facteur « dispositif intravasculaire » correspondait aux patients porteurs
d’'un port-a-cath (PAC), d’'un Peripherally inserted central catheter (PICC-Line), d’un

cathéter artériel ou d’une VVC.



Les parameétres vitaux étudiés correspondaient aux constantes recueillies par
linfirmier d’accueil et d’orientation (IAO): la pression Artérielle (PA), la FC, la
saturation en oxygene avec le débit d’'oxygene si nécessaire, la fréquence respiratoire
(FR), la température, et le score de Glasgow (GCS).

La fievre désigne classiqguement un température supérieure a 38°C le matin (38,3°C
le soir) (12). Le collége national des enseignants d’anesthésie-réanimation propose
une deéfinition du syndrome de réponse inflammatoire systémique incluant une
température centrale supeérieure a 38 ou inférieure a 36 (13).

Lorsque nous avons recueilli comme seule information « apyrétique » dans les

dossiers, nous avons donc considéré que la température se situait entre 36°C et 38°C.

Le décés a été recensé lorsque celui-ci était retranscrit dans Axigate. Nous
avons également recueilli la date de ce dernier afin de pouvoir évaluer la mortalité a

un an.

3. Analyse statistique

La description de la population étudiée fait état de moyennes [étendues] pour
les variables continues et de sommes (pourcentages) pour les variables catégorielles.
La comparaison des variables indépendantes en analyse univariée a été obtenue en
utilisant selon le test du Chi-2 pour les variables qualitative, le test de Student pour les
variables quantitatives ou le test exact de Fisher lorsqu’un effectif était inférieur a 5.
Le risque alpha a été fixé a 5% bilatéral, et pour toutes les analyses un coefficient
p < 0.05 était considéré comme statistiquement significatif. Les analyses statistiques

ont été réalisées en utilisant le logiciel BiostaTGV.

Une analyse multivariée a été réalisée sur certains facteurs, en utilisant le
logiciel IBM New-York SPSS 20.0.
La comparaison des variables indépendantes a été obtenue, selon les mémes
modalités décrites ci-dessus, grace au test du Chi-2, au test exact de Fisher, ou au
test de Student.
A partir des comparaisons en analyse univariée, nous avons sélectionné des variables

pertinentes de prédiction d’hémocultures positives a inclure dans I'analyse multivariée



par rapport au raisonnement cliniqgue et aux résultats statistiquement significatifs ou
au seuil de p inférieur & 0,1 en analyse univariée.
Ces variables ont été transformées pour certaines de quantitatives en qualitatives pour

que le résultat soit plus extrapolable en pratique clinique.

Les facteurs que nous avons donc étudiés en analyse multivariée étaient I'age
supérieur ou égal a 65 ans, 'immunodépression, le port d’un cathéter intravasculaire,
la présence d'une cardiopathie sous-jacente, I'hypotension définie par une PA
systolique inférieure a 90 mmHg et/ou PA diastolique inférieure a 60 mmHg, la
tachycardie définie par une fréquence cardiaque supérieure ou égale a 100 battements
par minute, I'oxygénorequérance caractérisée par la nécessité d’administration
d’oxygéne a I'admission aux urgences ou une saturation en oxygéne inférieure a 95%
en air ambiant, I'’hyperthermie supérieure ou égale a 38°C ou I'hypothermie inférieure
a 36°C, I'hyperleucocytose supérieure a 10 G/L ou une leucopénie inférieure a 4 G/L
et enfin un dosage de CRP inférieure a 10mg/L.

Le facteur immunodépression incluait, comme précédemment, les patients sous
chimiothérapie et/ou radiothérapie, atteints d’un diabéte, sous traitement AntiTNF,
anti-rejet, Rituximab, ou Pentasa, sous corticothérapie au long cours, et les patients
séropositifs au VIH non traités. Pour cette nouvelle analyse, nous avons également
inclus les patients atteints d’'un cancer actif méme sans traitement sus cités.
Dans la prolongation de notre analyse multivariée, nous avons analysé la variable

interaction « cathéter * immunodépression ».



. RESULTATS

Parmi les 52 345 admissions durant I'année 2017, 8106 hémocultures ont été
réalisées au sein du service d’accueil des urgences adultes de I'hépital Nord.
Elles se divisaient en 4095 hémocultures anaérobies, 4008 aérobies et 3
mycologiques.

Parmi elles, 984 étaient positives (12%) et 72 germes différents ont été mis en

évidence, 7122 étaient négatives.

Nous avons exclu les hémocultures positives a un germe considéré saprophyte
ou commensal, de maniére isolée : 45 hémocultures appartenaient a cette catégorie.
Nous avons exclu 25 hémocultures supplémentaires car malgré le respect de la
définition (au moins deux hémocultures positives au méme micro-organisme dans un
intervalle rapproché) I'histoire clinique n’était absolument pas en faveur d’une infection
et le diagnostic final confirmait 'absence de problématique infectieuse. En somme, il
s’agissait d’'une bactériémie de découverte fortuite ou d’une contamination avec

décision d ‘absence de traitement.

Aprés application des critéres d’exclusion, 910 hémocultures positives (11,23%)
ont finalement été inclues dans le premier groupe correspondant a 252 patients.

Dans ce travail nous parlerons d’épisode, terme incluant le phénomene de
plusieurs séjours aux urgences a moins d’un mois d’intervalle pour le méme patient.
Nous avons donc exclu un épisode (a 3 hémocultures) ne correspondant a aucun
dossier informatique, les épisodes avec une seule hémoculture positive a un germe
non pathogéene (26 épisodes) et ceux aux hémocultures positives mais considérées
comme des contaminations (14 épisodes).

Nous avons donc étudié 262 épisodes concernant le groupe d’hémocultures positives.

Parmi les prélevements négatifs, une sélection aléatoire a été effectuée afin de
constituer un groupe d’hémocultures négatives de 310 prélevements correspondant a
125 épisodes. Aprés réévaluation des deux groupes, nous avons exclu cing épisodes
du groupe d’hémocultures négatives car on les retrouvait également dans le groupe
des hémocultures positives.

Les résultats de ce travail d’inclusion sont décrits dans la figure 1.
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Figure 1 : Flow Chart

(HC : hémocultures)
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Les données démographiques et les comorbidités présentées par la population
sont décrites dans le Tableau 2.

Concernant le sexe des patients, les deux groupes étaient comparables avec
57,3% des patients de sexe masculin dans le groupe hémocultures positives contre
57,5% dans le groupe des hémocultures négatives (p=0,963).

Les patients du groupe d’hémocultures négatives étaient significativement plus jeunes
(p<0,001) avec une moyenne d’age de 55,4 ans [16-95] versus 70,6 ans [20-96] dans
le groupe des hémocultures positives. 50 % de la population dans ce dernier groupe
avaient entre 70 et 89 ans alors que dans le groupe hémocultures négatives, la
majorité des patients appartenaient a la tranche d’age 50 - 69 ans.

La population ayant des hémocultures positives avait, de maniére significative
(p<0,005), un état général plus altéré que celle aux hémocultures négatives, avec
44,9% des patients avec un score PS altéré (supérieur ou €gal a 1) contre 19,1% dans
le groupe des patients avec des hémocultures négatives.

Les patients porteurs de cathéters intravasculaires a 'admission aux urgences étaient
5 fois plus nombreux de maniére significative dans le groupe hémocultures positives
(p<0,001).

En paralléle, il n’existait pas de différence significative entre les deux groupes
concernant la prise d’antibiotique en cours lors de la consultation aux urgences
(p=0,439).

La présence d'un cancer actif, d'un diabéte, d’'une cardiopathie ou d’une
immunosuppression était, de maniere statiquement significative, plus importante dans
le groupe de patients avec des hémocultures positives.

Le détail des causes d'immunosuppression est décrit dans le tableau 3. La principale
cause d’'immunosuppression est, dans les deux groupes, le diabéete suivi de la
chimiothérapie.

A linverse, nous n’avons pas retrouvé de différence statistiquement significative
concernant les antécédents d’AVC (p=0,195), la présence d'une toxicomanie

intraveineuse (p=0,682) ou d’'une pathologie respiratoire chronique (p=0,743).
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Hémocultures positives
Nombre (%) ou

Hémocultures négatives
Nombre (%) ou

TERRAIN

COMORBIDITES

moyenne [Etendue] moyenne [Etendue] p
Sexe masculin, n 150 (57,3) 69 (57,5) 0,963
Age, années 70,6 [20-96] 55,4 [16-95] <0,001
PS>ou=1,n 70 (44,9) 18 (19,1) <0,005
Cathéters, n 66 (25,2) 7 (5,8) <0,001
Antibiotiques en cours, n 43 (16,4) 16 (13,3) 0,439
Cancer actif, n 73 (27,9) 12 (10) <0,001
Diabéte, n 80 (30,5) 17 (14,2) <0,001
Antécédent AVC, n 44 (16,8) 14 (11,7) 0,195
Toxiques IV, n 4(1,5) 3(2,5) 0,682
Cardiopathie, n 97 (37) 27 (22,5) <0,005
Pathologie respiratoire, n 36 (13,7) 18 (15) 0,743
Immunosuppression, n 121 (46,2) 23 (19,2) <0,001

Immunodéprimé HC+  Immunodéprimé HC -

n=121 n=23
Diabete, n (%) 80 (66,1) 17 (73,9)
Chimiothérapie, n (%) 39 (32,2) 6 (26)
Radiothérapie, n (%) 1(0,8) 0(0)
VIH, n (%) 1(0,8) 1(4,3)
Autres, n (%) 8 (6,6) 1(4,3)
Tabl 3¢ ri 6 .
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5 <o clini bioloqi

L’analyse des données cliniques et biologiques apparait dans le tableau 4.

Concernant I'évaluation neurologique, via le score de Glasgow, la présence
d’'un abdomen aigu, ou la présence de vomissements, il n’existait pas de différence

statistiguement significative entre les deux groupes.

Les patients avec des hémocultures positives avaient, de facon significative,
une pression artérielle systoliqgue et diastoligue en moyenne plus basse et une
fréquence cardiaque plus élevée que les patients avec des hémocultures négatives.
Les patients présentant une PAS inférieure a 90mmHg étaient également plus

nombreux dans le groupe des bactériémies (p<0,005)

Sur le plan respiratoire, la saturation en oxygéne a I'admission au SAU était
significativement plus basse dans le groupe des patients avec hémocultures positives
(p<0,01) sans que I'étude de I'oxygénorequeérance, évaluée par la présence ou non
d’oxygéne a 'admission, n’ai montré de différence significative (p=0,924).

L’étude de la fréquence respiratoire n’a pas retrouvé de différence significative entre

les deux groupes (p=0,955).

Les patients ayant des hémocultures positives présentaient un syndrome
inflammatoire clinique et biologique plus prononcé que les autres avec une
température et une CRP plus élevées (respectivement p<0,005 et p<0,001).

Les leucocytes et les PNN étaient également plus élevés dans le groupe des
hémocultures positives avec une étendue plus importante (13G/L vs 10,8G/L ; [0,1-
46,02] vs [1,65-35,97] ; p<0,001)

La procalcitonine était en moyenne 15 fois plus élevée dans le groupe des
hémocultures positives mais cette différence n’était pas statistiquement significative
(p=0,083)

Des frissons étaient décrits dans 23,3% des cas lorsque les hémocultures
étaient positives contre seulement 15,8% dans le groupe des hémocultures négatives

mais cette différence n’était également pas significative (p=0,097).
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Les plaquettes étaient significativement plus basses dans le groupe des

hémocultures positives (p<0,05).

La fonction rénale était significativement plus altérée chez les patients avec des
hémocultures positives (p<0,05), I'albumine et la natrémie était significativement plus
faibles (p<0,05 et p<0,005 respectivement)

Concernant la fonction hépatique, les ASAT (p<0,05) la bilirubine et les PAL
(p<0,001) étaient significativement plus élevées chez les patients avec des

hémocultures positives.
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CLINIQUE
Vomissements, n
Score de Glasgow
Abdomen aigu, n

Suspicion d'endocardite, n

PARAMETRES HEMODYNAMIQUES

PAS, mmHg
PAD, mmHg
FC, bpm

PAS < 90mmHg

PARAMETRES RESPIRATOIRES

Saturation, %

Oxygénorequérance, n

FR, cycle/min

PARAMETRES INFLAMMATOIRES

Température, °C
Frissons, n
Leucocytes, G/L
PNN, G/L

CRP, mg/L

PCT, pg/L

PARAMETRES HEMATOLOGIQUES

Plaquettes, G/L

PARAMETRES BIOCHIMIQUES

Natrémie, mmol/L
Créatinine, umol/L
Urée, mmol/L
Albumine, g/L

FONCTION HEPATIQUE
ASAT, UI/L
Bilirubine, umol/L
PAL, UI/L

Hémocultures positives
Nombre (%) ou

Hémocultures négatives
Nombre (%) ou

Moyenne [Etendue] Moyenne [Etendue] p
44 (16,8) 20 (16,7) 0,975
14,6 [5-15] 14,6 [8-15] 0,999
12 (4,6) 4(3,3) 0,784
15 (5,7) 1(0,8) <0,05
120,3 [60-187] 128,5 [64-230] <0,005
68,3 [28-123] 73,7 [22-150] <0,05
104,4 [58-197] 98,9 [37-169] <0,05
28 (10,7) 2(1,7) <0,005
94,9 [65-100] 96,9 [86-100] <0,001
38 (15,6) 17 (15,2) 0,924
28,6 [16-48] 28,5 [18-40] 0,955
38,2 [33,5-41,1] 37,7 [34,5-40,5] <0,005
61(23,3) 19 (15,8) 0,097
13 [0,1-46,02] 10,8 [1,65-35,97] <0,001
11,7 [0,08-43,26] 8,6 [0,37-30,22] <0,001
155,1 [1,2-383] 89,3 [3-350] <0,001
34,8 [0,15-657] 2,23 [0,01-23] 0,083
226,8 [11-744] 267 [64-1038] <0,05
136,4 [121-180] 138,3[126-182] <0,005
112,5 [31,4-573,5] 92,4 [11,5-518] <0,05
10,3 [1,27-62,8] 7,2 [1,6-34,35] <0,001
31,7 [14,5-54,4] 37,7 [24,3-47,7] <0,05
58,3 [10-1028] 39,8 [14-309] <0,05
23,6 [1,3-168] 12,2 [3-100] <0,001
156,1 [22-987] 87,7 [39-284] <0,001
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3. E’I . -, I .

Le détail des étiologies infectieuses est décrit dans le tableau 5.
La difféerence entre les diagnostics infectieux et les diagnostics bactériens sont les
viroses (grippe, virose cutanée ...)
Un diagnostic infectieux a été retenu dans 94,6% des séjours ayant conduit a
I'obtention d’hémocultures positives et dans 67,5% des cas lorsque les hémocultures

étaient négatives ; cette différence était statistiquement significative (p<0,001).

L’étiologie la plus fréquemment retrouvée dans les deux groupes était I'infection
du tractus urinaire, suivie des infections nosocomiales pour le groupe des
hémocultures positives et des infections respiratoires basses pour le groupe des

hémocultures négatives.

Hémocultures positives Hémocultures négatives

Nombre (%) Nombre (%) p

Diagnostic infectieux 248 (94,6) 81 (67,5) <0,001
Diagnostic bactérien 245 (93,5) 64 (53,3) <0,001
Infection cardiologique 16 (6,45) 1(1,23) <0,05
Infection cutanée 19 (7,66) 4 (4,94) 0,167
Infection digestive 34 (13,71) 11 (13,58) 0,283
Divers 10 (4,03) 12 (14,81) <0,05
Infection nosocomiale 44 (17,74) 0(0) <0,001
Infection neurologique 1(0,40) 1(1,23) 0,53

Infection ORL 2 (0,81) 5(6,17) <0,05
Infection ostéo-articulaire 5(2,02) 1(1,23) 0,67

Infection respiratoire basse 41 (16,53) 21 (25,93) 0,649
Infection du tractus urinaire 76 (30,65) 24 (29,63) 0,06

Infection gynécologique 0(0) 1(1,23) 0,314
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L’analyse du suivi des patients est décrite dans le tableau 6.
L’hospitalisation depuis le service des urgences est significativement plus fréquente
chez les patients avec des hémocultures positives et la durée de cette derniere est

également significativement plus élevée. (p<0,001).

Les patients avec des hémocultures positives sont également plus souvent
admis en réanimation et ont plus souvent besoin de médicaments vasopresseurs
(p<0,001).

En revanche, concernant la nécessité d’'une ventilation mécanique, il n’existe pas de

différence statistiquement significative entre les eux groupes (p=0,105).

Concernant la mortalité, le taux de déces lors du séjour étudié est 3 fois plus
important lorsque les patients ont des hémocultures positives (p<0,05).
L’étude de la mortalité & un an ne montre cependant pas de différence significative

dans les deux groupes (p= 0,09).

Hémocultures positives Hémocultures négatives

Nombre (%) ou Nombre (%) ou
moyenne [Etendue] moyenne [Etendue] p

Durée hospitalisation 14,3 [1-121] 7,1[1-42] <0,001
Hospitalisation 229 (87,4) 73 (60,8) <0,001
Déces 58 (22,1) 8(6,7) <0,001
Déces pendant le séjour 33 (12,6) 5(4,2) <0,05
Décés a un an 18 (6,9) 3(2,5) 0,09

Réanimation 41 (16,1) 4 (3,3) <0,001
Ventilation mécanique invasive 14 (5,4) 2(1,7) 0,105
Vasopresseurs 29 (15,8) 2(1,7) <0,001
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Sur les 262 épisodes a hémocultures positives, nous avons noté 19 patients qui
n‘ont pas été hospitalisés dont 13 qui sont sortis des urgences vers leur domicile
(tableau 7).

A la relecture de ces dossiers, nous avons remarqué qu’un seul et unique patient a été
rappelé devant la découverte de la bactériémie (le laboratoire a prévenu l'urgentiste
qui a lui-méme rappelé le patient) et a donc reconsulté au SAU.

En ce qui concerne les autres patients, les consignes de reconsultation ont été
énonceées dans 5 dossiers sur 13, la consigne de rappeler pour récupérer les résultats
des hémocultures et/ou de I'examen cytobactériologique des urines (ECBU) a été
retrouvée dans 3 dossiers sur 13.

Dans deux cas, le patient a été hospitalisé de maniére programmée dans les jours
ayant suivi le passage au SAU et les préléevements ont donc été pris en compte par un
médecin.

Hormis les deux patients hospitalisés et le patient rappelé par le service des urgences,
aucun autre patient n’a reconsulté apres sa sortie des urgences (données se résumant
exclusivement aux consultations a I'Assistance Publique Hopitaux De Marseille,
APHM).

Hémocultures positives Hémocultures négatives
Externes 13 42
SCAM / fugue 1 2
Décédés 5 0
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Sur les treize patients sortis des urgences avec des hémocultures qui se sont
averées étre positives, huit souffraient d’'une infection du tractus urinaire (a Escherichia
Coli ou Staphylococcus Aureus) , les autres avaient une otite moyenne aigue (une
hémoculture a parvimonas micra) , une gastro-entérite (une hémoculture a parvimonas
micra), un erysipele (une hémoculture a proteus mirabilis), une intoxication alimentaire
(une hémoculture a moraxella osloensis) et un sepsis sans point d’appel retrouvé avec

une hémoculture a clostridium perfringens.

Concernant les 282 épisodes étudiés ayant nécessité le prélevement
d’hémocultures, le taux d’hospitalisation est de 83,5% (319/382).
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4. Analyse multivariée

Dix facteurs ont été inclus dans I'analyse multivariée.

Les résultats de cette analyse sont décrits dans le tableau 8.

HC positives HC négatives univariée multivariée

Nombre (%) Nombre (%) p IC 95% p IC 95% OR ajusté
Age 2 65 ans 183 (69,8) 52(43,3) <0,001 (1,94-4,74) 0,005 (1,28-4,29) 2,3
Immunosuppression 144 (55) 29(24,2) <0,001 (2,36-6,21) 0,004 (1,31-4,30) 2,4
Cathéters 66 (25,2) 7(58)  <0,001 (2,41-12,25) 0,016 (1,62-111,23) 13,4
Cardiopathie 97 (37) 27(22,5) 0,005 (1,23-3,33) 0,459 (0,68-2,34) 1,2
PAS <9 ou PAD <6 85(32,4) 19(15,8) 0,001 (1,47-4,44) 0,008 (1,25-4,34) 2,3
Tachycardie 2100 131 (50) 48 (40) 0,069 (0,97-2,32) 0,275 (0,79-2,32) 1,4
Oxygénorequérance 98 (37,4) 33(27,5) 0,058 (0,98-2,53) 0,418 (0,44-1,41) 0,8
T°C 238 ou <36 167 (63,7) 57(47,5) 0,003 (1,25-3,01) 0,008  (1,20-3,34) 2,0
Leuco >10 ou <4 195 (74,4) 62(51,7) <0,001 (1,73-4,28) 0,002  (1,37-3,91) 2,3
CRP <10 25(9,5) 29(24,2) <0,001 (0,18-0,59) 0,038  (0,25-0,96) 0,5

Tableau 8 - Rés| | ltivarig

(HC : hémocultures ; IC : intervalle de confiance a 95% ; OR :0dd ratio ; PAS : Pression
artérielle systolique ; PAD : Pression artérielle diastolique ; T°C : température ; Leuco :
leucocytes)

Sept facteurs sur dix étaient significatifs apres analyse multivariée. Six d’entre
eux étaient des facteurs de risque. Il s’agissait de I'age supérieur ou égal a 65 ans
(p<0,005, OR : 2,3), 'immunodépression (p=0,004, OR : 2,4), le port de cathéter
intravasculaire (p=0,016, OR : 13,4), I'hypotension (p=0,008, OR : 2 ,3), la fievre ou
I'hypothermie (p=0,008, OR : 2), et I'hyperleucocytose ou la leucopénie (p=0,002,
OR : 2,3). Le dernier facteur, la CRP, était un facteur protecteur. En effet, les patients
ayant une CRP inférieure a 10 ont deux fois moins de risque d’avoir une bactériémie.
(p=0,038, OR : 0,5).

L’étude de la variable interaction « cathétersimmunodépression » n’était pas

statistiguement significative (p=0,153).
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quantité (n)

5 C les hé |

72 germes ont été identifiés sur les 984 hémocultures positives éligibles.

Apreés exclusion des hémocultures contaminées et des germes non pathogenes, nous
ne retrouvons plus que 59 germes pour 910 hémocultures.
La répartition des dix principaux germes, par hémoculture et par épisode, est décrite
dans la figure 2. Le germe le plus souvent retrouvé était ’'Escherichia coli suivi de
Staphylococcus Aureus, Staphylococcus Epidermidis, Klebsielle Pneumoniae et
Enterococcus Faecalis.

La description des 49 autres germes identifiés est détaillée dans I'annexe 3.
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Nous avons étudié la répartition des prélévements d’hémocultures et leur
positivité en fonction des différents mois de I'année (figure 3).
C’est en octobre qu’il a été réalisé le plus d’hémocultures et que nous avons retrouvé
le plus haut taux de positivité. En revanche, le nombre de prélévement d’hémoculture
était au plus bas au mois de février, mais c’est au mois de décembre que le taux de

positivité de ces prélevements était le moins éleve.

Répartition des hémocultures selon le mois de I'année 2017

0.00%

(%]
900 316 100.00% 9
791 e 2
800 %0.00% G
v 700 80.00% o
> w
S 600 70.00% O
=

(8]
2 60.00% =
500 =
£ 100 50.00% 3
= 40.00% 5
g 300 30.00% =
g 200 20.00% &
(1]
= 100 10.00% <
Q
o
>
[e]
[a

Mois de I'année 2017

mmm Nombre d'hémocultures prélevées e Hémocultures positives

) . Noml ’he | {levé | itivité selon | i d
I’année

23



V. DISCUSSION

Sur les 8106 hémocultures réalisées au SAU de I'hopital Nord de Marseille
durant 'année 2017, seulement 12% étaient positives dont 0,9% considérées comme
des contaminations.

Ces chiffres sont cohérents avec ceux retrouvés dans la littérature. En 1991,

Leibovici et Al. (9) décrivaient 21% de bactériémie sur une étude de 244 patients et en
2008, Shapiro et Al. (14) retrouvaient 8% de bactériémie dans leur travail intéressant
3730 patients.
Parmi les 7122 hémocultures négatives, 6891 étaient réellement négatives et 231
étaient étiquetées « Identification spectrométrie de masse en cours », nous les avons
tout de méme considérées comme négatives étant donné qu’aucun germe n’a été
identifié deux ans apres.

Les 72 germes retrouvés ont été classés selon la définition du CTINILS : au
total, 18 germes (correspondant a 187 hémocultures) ont été considérés comme
« commensaux » et 54 germes (soit 797 hémocultures) étaient pathogénes des la

premiere hémoculture positive.

Avec le travail d’exclusion des hémocultures positives a un germe considéré
comme saprophyte ou commensal de maniére isolée ainsi que celles dont I'histoire
clinigue et le diagnostic n’étaient en aucun cas une problématique infectieuse, nous
retrouvons qu’environ 7% des hémocultures rendues positives par le laboratoire sont
donc des prélévements contaminés. Ce chiffre correspond a des erreurs évitables ou
bien a des bactériémies de découverte fortuite pour lesquelles un traitement est
discutable. Lamy et Al. en 2016 (15), décrivent différentes études abordant I'efficacité
des nettoyages antiseptiques cutanées, notamment la méta-analyse de Caldeira et Al.
en 2011 (16) qui concluait que les solutions alcooliques étaient plus efficaces que les
solutions non alcooliques. Les directives francaises recommandent ['utilisation d'une
solution alcoolique pour l'antisepsie avant I'échantillonnage des hémocultures (17).
Malheureusement, il nous a été impossible de connaitre le mode de désinfection

pratiqué pour notre étude.

L’essai croisé randomisé de Washer et Al. en 2013 (18) a révélé que le choix de I'agent

antiseptique n'impactait pas les taux de contamination lorsque les prélévements
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étaient réalisés par une équipe dédiée a la phlébotomie. En outre, Schifman et Al. ont
démontré en 1998 que les taux de contamination des hémocultures étaient
considérablement plus faibles lorsqu'un agent antiseptique était appliqué sur les

bouchons des bouteilles d’hémocultures avant I'échantillonnage.

Dans notre étude, les patients bactériémiques étaient significativement plus
vieux. L’analyse multivariée a également démontré qu’il y avait de maniére
indépendante deux fois plus de risque de bactériémie chez les patients agés de 65
ans et plus. L’étude de Fontanarosa et Al. en 1992 (19) aborde la difficulté a prédire la
bactériémie chez les patients agés dans les services d’urgences.

Chez les personnes agees, le diagnostic est plus difficile car, les symptémes
présentés, atypiques ou non spécifiques, ainsi que les symptdmes résultant de
maladies co-existantes confondent souvent le diagnostic et peuvent masquer ou
atténuer les manifestations du processus infectieux. Il existe également souvent une
réponse altérée a la bactériémie et ces patients peuvent ne pas afficher les indicateurs
d'infection traditionnels, tels que la fievre. Ayant conscience de ces variations possible
selon le type de population étudiée, les médecins dans le travail de Bates et Al. en
1990 (4) avaient un seuil de température plus bas pour pratiquer des hémocultures

chez les patients agés.

La capacité fonctionnelle a été évaluée via le score Performans Status de 'OMS
(annexe 2). Lorsque le score n'était pas directement mentionné dans le dossier, nous
I'avons estimé nous-méme au vu des éléments présents dans ce méme dossier.
Cette extrapolation peut entrainer un biais d’information dans notre étude.

Nous avons retrouvé une proportion de patients plus importante a capacité
fonctionnelle altérée dans le groupe des bactériémies.

Quelques études antérieures avaient déja décrit la faible capacité fonctionnelle comme
une variable associée de maniere significative a la bactériémie (9,19). Les travaux de
Leibovici et Al. (20) en 1995 concluent que la bactériémie est associée a une mortalité
élevée a court terme mais également un signe de pronostic a long terme tres limité

chez les patients 4gés ou a faible capacité fonctionnelle.

On pourrait s’attendre a ce que [l'utilisation d’antibiotiques avant le

prélevement d’hémocultures soit associée négativement a la détection d'une
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bactériémie comme I'ont démontré Metersky et Al. en 2004 (21). Or dans notre travalil,
nous ne retrouvons pas de différence significative entre les deux groupes. Ce résultat

peut étre expliqué par un manque de puissance de notre étude.

Les patients porteurs de cathéters intravasculaires a I'admission aux
urgences étaient plus nombreux de maniere significative dans le groupe hémocultures
positives et cette différence était toujours significative en analyse multivariée avec un
Odd Ratio trés important a 13,4. Ces dispositifs intravasculaires sont des portes
d’entrée infectieuses trés fréquentes. L'utilisation d’'une VVC avait déja été décrite
comme facteur prédictif d’'une bactériemie de maniére significative dans I'étude de de

Jaimes et Al. (10) , en analyses univariée et multivariée.

Concernant les comorbidités, la présence d’'un cancer actif, d’'un diabéte, d’'une
cardiopathie préexistante ou d'une immunosuppression étaient de maniere
statistiqguement significative plus importantes dans le groupe de patients avec des
hémocultures positives.

Les données sur le diabete dans la littérature apparaissaient discordantes.
Certains auteurs le décrivait comme un facteur fortement associé a la bactériémie en
analyse univariée (9,22) avec parfois disparition de cette association en analyse de
régression logistique (9), alors que d’autres concluaient a I'absence de corrélation
significative dés les premiéres analyses (4,10,19).

Dans notre étude, la présence d’'un cancer actif et d'une immunosuppression
était significativement associée a la bactériémie en analyse univariée, cependant nous
avons noté un biais de confusion important entre ces deux facteurs.

En effet, dans le groupe des patients bactériémiques, sur 121 patients considérés
immunodéprimés, 50 (soit 41,3%) étaient atteints d’un cancer et 39 (32,2%) étaient
traités par chimiothérapie. Nous avons appliqué le méme raisonnement concernant le
diabete, cause la plus fréquente d’immunosuppression dans notre étude (66,1% des
patients considérés immunodéprimés étaient diabétiques). A noter que sept patients
étaient a la fois sous chimiothérapie et diabétiques.

Il en était de méme dans le groupe de patients aux hémocultures négatives, sur 23
patients considérés immunodéprimés, 17 étaient diabétiques (73,9%), 6 étaient

atteints d’'un cancer et traités par chimiothérapie (un patient était a la fois diabétique
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et sous chimiothérapie et un autre était séropositif pour le VIH et sous chimiothérapie
également).

Une possible confusion nous apparaissait également avec le port d’'un cathéter
intravasculaire. En effet, si une grande partie des patients immunodéprimés I'étaient a
cause d’un cancer, il en était de méme pour le port d’'un cathéter de type Port-a-Cath,
PiccLine ou voie centrale, souvent présent chez les patients atteints de cancer.
Devant ce constat, nous avons donc réalisé une analyse multivariée pour s’affranchir
de ce biais.

Comme précisé précédemment dans ce travail, nous avons recodé la variable
immunodépression en considérant tous les patients atteints d’'un cancer actif, méme
non traité, en supplément des facteurs d'immunosuppression précédemment utilisés.
L’'immunodépression et le port de cathéter intravasculaire étaient toujours
statistiguement significatifs de maniére indépendante en analyse multivariée.

Nous avons également testé la variable interaction cathéter * immunodépression pour
rechercher un facteur d'interaction mais notre résultat non significatif nous démontre

I’absence d’interaction entre ces deux variables.

La littérature sur le sujet n’était pas du tout harmonieuse. Wysenbeek et Al. (9)
concluaient a une association significative entre la présence d’'une pathologie maligne
et une bactériémie en univariée mais pas en multivariée. Bates et Al (4) ne retrouvaient
aucune association significative avec une bactériémie en ce qui concerne le diabéte
ou les traitements immunosuppresseurs mais retenaient comme significatif en analyse
multivariée le facteur « maladie sous-jacente rapidement ou finalement fatale » qui
n’était décrit que par un décés dans le mois ou aprés un mois mais avant 5 ans.

Quant a Mozes et Al. (23), I'étude de I'association immunosuppression et bactériémie

était statiquement significative en univarié et en multivarié.

Nous n’avons pas retrouvé de différence statistiquement significative entre les
deux groupes concernant les antécédents d’AVC, la présence d’'une toxicomanie
intraveineuse ou d’une pathologie respiratoire chronique.

L’usage de drogues par voie intraveineuse a été décrit comme une variable corrélée
de maniére indépendante a la bactériémie par I'équipe Bates et Al en 1990 (4)
Dans notre travail il nous est difficile de conclure car nous n’avons que tres peu de

données concernant ce facteur pour pouvoir I'exploiter (4 patients utilisant des
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toxiques intraveineux sur 262 dans le groupe des bactériémies contre 3 patients sur
120 dans le groupe a hémocultures négatives).

Les antécédents d’AVC avaient déja été décrits par I'équipe de Wysenbeek et Al.
comme des facteurs associés a la bactériémie en analyse univariée mais ne I'étaient

plus aprés analyse de régression logistique.

Concernant la présence d’'une cardiopathie sous-jacente, nous avons retrouvé une
différence significative entre les deux groupes avec un nombre plus important de
patients cardiopathes dans le groupe des patients bactériémiques mais cette
différence disparait lors de I'analyse multivariée.

En revanche, I'étude de la présence d’une pathologie respiratoire chronique ne montre
pas de différence statistiguement significative entre les deux groupes. |l nous a été
difficile de comparer ces résultats avec ceux de la littérature car ces deux facteurs
n‘ont pas été étudiés précisément. Dans les différentes études retrouvées, sont
abordés les facteurs « maladie sous-jacente rapidement ou finalement fatale » ou

« comorbidité majeure » mais sans précision.

Comme expliqué dans la partie méthode, nous avons considéré comme un seul
et méme épisode les cas ou le patient présentait deux séjours avec deux numeros
différents mais avec un intervalle inférieur a un mois entre les deux dates d’admission.
Cependant, ce choix a pu engendrer un biais d’information car les valeurs des
parametres vitaux étudiées dans notre travail sont les premieres constantes recueillies
par l'infirmier d’accueil et d’orientation lors de la premiére admission du patient au
SAU. Les constantes du deuxiéme séjour dans l'intervalle d’'un mois défini ci-dessus
ne sont pas étudiées, qu’elles traduisent un état plus altéré du patient ou non. Cette

situation s’est présentée une seule fois dans notre travail.

Concernant les facteurs cliniques, la présence d’'une suspicion d’endocardite
infectieuse était significativement plus élevée dans le groupe des patients
bactériémiques contrairement a I'étude de la présence de vomissement qui n’a pas
montré de différence significative entre les 2 groupes.

Les vomissements ont été retrouvés comme facteurs indépendants associés a la
bactériémie apres analyse de régression logistique dans la population de patients agés

de plus de 65 ans étudiée par Fontanarosa et Al (19) mais également considérés dans
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I'arbre décisionnel construit par Shapiro et Al. dans leur étude en 2008 (14). Dans notre
étude, la non-significativité peut s’expliquer par le nombre important de données
manquantes. En effet, dans le groupe des hémocultures négatives, nous avions 31
données manquantes sur 120 et 154/262 dans le groupe des hémocultures positives.
De plus, nous avons choisi de coder les données manquantes comme « absence de
vomissement » dans lI'analyse statistique.

L’étude de la suspicion d’endocardite infectieuse est difficlement exploitable du fait de
I'analyse rétrospective. En effet, nous avons considéré une suspicion d’endocardite
infectieuse quand celle-la avait été évoquée par le médecin en charge du dossier et
que l'information avait été retranscrite a I'écrit pour que nous puissions y avoir acces,
ce qui entraine un réel biais d’information.

L’étude du score de Glasgow et la présence d’'un abdomen aigu a 'examen clinique
n'a pas montré de différence statistiquement significative entre les deux groupes.
Bates et Al. en 1990 (4) avaient démontré en analyse univariée comme en multivarié
'association entre une bactériémie et un examen abdominal aigu. En paralléle,
Fontanarosa et Al. en 1992 (19) n'ont retrouvé aucune association significative entre
ces deux variables chez les patients agés. Concernant le score de Glasgow, Jaimes
et Al. (10) avaient retrouvé une association en analyse univariée qui n’existait plus en
analyse multivariée. Pourtant, le score SOFA recommandé actuellement par les

sociétés savantes de médecine d’'urgence prend en compte le score de Glasgow.

Les valeurs de pression artérielle étaient significativement plus basses dans les
groupes des patients a hémocultures positives, tout comme la fréquence cardiaque y
était plus élevée. Nous avons également démontré que la présence du PAS inférieure
a 90mmHg était plus fréquente dans le groupe des patients avec bactériémie. Ces
tendances hémodynamiques vont dans le sens de la gravité du sepsis et apparaissent
donc cohérentes. L’étude de la littérature vient renforcer ce résultat en apportant des
données similaires comme Shapiro et Al (14) ou Metersky et Al. (21) qui utilise la PAS
inférieure @ 90mmHg comme critére dans leur modele prédictif de bactériémie.

Aprés analyse multivariée, nous retrouvons une différence statistiquement significative
pour I'hypotension. Les patients du groupe a hémocultures positives ont
significativement plus souvent une pression artérielle systolique inférieure a 90 mmHg
et/ou un pression artérielle diastolique inférieure a 60 mmHg que les patients avec des

hémocultures négatives. Ces limites de tension ont été définie a l'aide de la définition
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d’'une hypotension cependant, nous pouvons noter qu’une tension a 120/50 mmHg,
par exemple, sera considérée comme hypotension dans notre étude alors qu’en réalité
pas nécessairement.

En revanche, I'analyse multivariée de la tachycardie (avec comme valeur la fréquence
cardiaque supérieure ou égale a 100) ne retrouve plus de différence statistiquement

significative entre les 2 groupes.

La lactatémie n’a pas été analysée du fait du nombre trop important de données

manquantes.

Concernant les parameétres respiratoires, seule I'étude de la saturation a montré
une différence statistiquement significative entre les deux groupes. La saturation
décrite était celle a 'admission aux urgences, avec ou sans oxygene. C’est pour cela
que nous avons étudié 'oxygénorequérance (en variable binaire) qui n’est pourtant
pas différente entre les deux groupes de maniére significative. Pour avoir des résultats
fiables concernant ces données, il faudrait comparer les saturations en air ambiant
(données que nous n’avions pas systématiquement) puis décrire chaque saturation en
fonction du degré d’oxygénorequérance (débit d’oxygéne nécessaire au patient).

En analyse multivariée, nous avons utilisé la variable « saturation inférieure a 95% en
air ambiant ou nécessité d’oxygéne » mais nous n’avons pas retrouvé de différence
statistiquement significative entre les deux groupes.

L’étude de la fréquence ventilatoire ne montre pas de différence statistiquement
significative cependant il existe un nombre considérable de données manquantes
concernant ce facteur (201/262 dans le groupe des patients bactériémiques et 101/120
dans les groupes aux hémocultures négatives) ce qui nous empéche de réaliser une
interprétation correcte de ces résultats. Ces données manguantes sont la

conséquence de 'analyse rétrospective.

Tous les parameétres inflammatoires étaient significativement plus importants
dans le groupe des patients avec hémocultures positives excepté la procalcitonine et
la présence de frisson. Les résultats concernant la procalcitonine sont, comme pour la
fréequence ventilatoire, peu interprétables du fait de données manquantes trop
importantes (337/382). Cependant, ce parametre n’est pas a exclure d’'un éventuel

modele prédictif.
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Une récente étude de mars 2019 (24) concernant un pool d’hémocultures positives
extraites d’un service d'urgence conclue que la procalcitonine présente les meilleures
performances pronostiques d'une véritable bactériémie par rapport aux hémocultures
contaminées, et fait mieux que la CRP et les leucocytes.

Dans ce travail nous avons démontré que les patients bactériémiques avaient
de maniere significative une CRP plus élevée mais, de fagon plus pertinente, notre
analyse multivariee a dévoilé qu’avoir une CRP inférieure a 10 était un facteur
protecteur de la bactériémie. Ce résultat est innovant, nous n’avons pas retrouvé de
résultat similaire dans la littérature.

La présence de frissons apparaissait dans la littérature comme un important
facteur prédictif de bactériemie (4,9,14). Dans notre étude, nous ne retrouvons pas de
significativité. Cependant, nous avions 245 données manquantes (présence ou
absence de frissons n'ont décrites dans le dossier informatique) concernant ce facteur,
et nous les avons considérées comme « absence de frissons ». Une étude prospective
serai intéressante pour combler les données manquantes de ce travalil.

L’analyse multivariée de la température concernait la fievre (T°C supérieure ou
égale a 38°C) et I'hypothermie (T°C inférieure a 36°C). La différence entre les deux
groupes était encore statistiguement significative en multivariée avec des patients plus
souvent hypothermes ou avec de la fievre. De nombreuses études de la littérature ont
retrouveé la fievre comme facteur prédictif de positivité des hémocultures (4,10,21,23).
L’étude de Fontanarosa et Al. ne retrouvait pas de différence significative en analyse
univariée concernant la fievre. Cette étude avait comme population les personnes
ageées et comme nous I'avons abordé plus haut dans ce travail, ces patients ont pour
caractéristiques de ne pas toujours pouvoir afficher les indicateurs d’infection
traditionnels.

Le taux moyen de leucocytes était plus élevé dans la population bactériémique
en analyse univariée, et I'analyse multivariée a également retrouvé une différence
significative entre les deux groupes en considérant I'hyperleucocytose ou la
leucopénie.

La leucocytémie était également trés étudiée dans la littérature avec établissement
d’'un chiffre inférieur et/ou supérieur. Les résultats étaient cohérents avec ceux de
notre étude.

Les plaquettes étaient également plus basses dans le groupe des patients

bactériémiques sans pour autant que la moyenne ne soit thrombopénique.
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Concernant les autres parametres biologiques, Wysenbeek et Al. (9) avaient
retrouvé que l'urémie, la créatininémie, les ASAT et les LDH étaient plus élevés chez
les patients avec bactériémie et que l'albuminémie, la calciurie et la phosphorémie
étaient plus basse. Metersky et Al. (21) rajoutaient une natrémie diminuée en cas de
bactériémie. Nos résultats sont similaires a ceux retrouvés dans la littérature. Nous
n’avons pas réalisé d’analyses statistiques concernant la calciurie, la phosphorémie,
le LDL et les LDH car les données manquantes étaient beaucoup trop importantes
pour réaliser une comparaison valable.

L’albumine est statistiquement plus basse dans le groupe des patients avec une
bactériémie, cependant, cette donnée souffre également d’'un nombre important de
données manquantes et pour cela nous ne pouvons l'interpréter a sa juste valeur.
Les représentants de la fonction hépatique sont également plus altérés lorsqu’il y a
une bactériémie selon notre étude. Les résultats concernant la bilirubine sont tout de
méme a interpréter avec précaution car dans le groupe des hémoculture positives
nous avions 110 données manquantes sur 262.

Cependant, I'association entre pathologie hépatique et bactériémie a été démontrée
dans I'étude de Metersky et Al. Il serait intéressant d’approfondir ces recherches sur

la relation des pathologies du foie et le développement d’'une bactériémie.

Sur le plan étiologique, nous avons retrouvé les voies urinaires comme porte
d’entrée la plus fréquente. Les infections nosocomiales, notamment sur cathéters
intravasculaires arrivent en deuxieme position dans le groupe des patients
bactériémiques.

L’enquéte du CCLIN Paris Nord de 2006 (25) rapportait également que les principales
portes d’entrée étaient les dispositifs intravasculaire (27,2%) et les infections urinaires
(16,8%).

Les diagnostics infectieux classés dans la catégorie d’étiologie « divers » étaient les

viroses et les sepsis sans point d’appel retrouvé.
Concernant I'évolution des patients, les patients bactériémiques étaient plus

souvent hospitalisés avec une durée d’hospitalisation plus longue que les patients aux

hémocultures négatives.
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Dans le groupe des hémocultures positives nous avions 14 patients pour lesquels la
donnée du temps d’hospitalisation étaient manquante car ils avaient été transférés
dans un service n‘appartenant pas a I'Assistance Publique, et donc sans dossier
informatique partagé. (3 patients étaient dans le méme cas de figure dans le groupe
des hémocultures négatives).

Sur 'ensemble des patients ayant bénéficié d’'un prélevement d’hémoculture
étudiés dans ce travail, 16,5% sont rentrés a domicile sans étre hospitalisé et les
résultats des prélévements n’ont probablement jamais été consulté par un médecin.
Ce chiffre est par ailleurs probablement sous-estimé car nous n’avons inclus que 120
épisodes a hémocultures négatives. De la méme maniére, treize patients n’ont pas été
hospitalisés apres un diagnostic infectieux et les prélevements d’hémocultures se sont
avérés étre positifs. Dix d’entre eux ont été perdus de vue. |l serait intéressant
d’'instaurer un systéme de rappel systématique par le laboratoire lorsque les
hémocultures sont positives et que le patient concerné n’a pas été hospitalisé. Un
article récent de juillet 2019 (26) aborde ce sujet et décrit que les patients concernés
sont plus jeunes, avec un tableau clinique d’'une sévérité inférieure, un score de
Charlson (score de comorbidité prédictif de survie) inférieur. Les auteurs concluent
gue le retour a domicile d’un patient cliniquement stable avec des hémocultures prises
au service des urgences est sans danger (taux de mortalité a 30 jours a 0%) si le

patient est réévalué si ses cultures sont positives.

La mortalité est, elle aussi, plus importante dans le groupe des patients
bactériémiques avec une mortalité pendant le séjour significativement plus importante
lorsque les hémocultures sont positives. En paralléle, malgré une forte tendance (Odd
Ratio 2,87), il n’y a pas de différence significative sur la mortalité a un an des deux
groupes étudiés. Ce résultat est peut -étre entaché par le biais d’information car tous

les déces ne sont pas recensés a 'APHM.

Concernant I'étude des hémocultures, le germe le plus souvent retrouveé était
I'Escherichia Coli. Cela fait écho a I'étiologie infectieuse la plus frequemment retrouvée
qui était I'infection du tractus urinaire.

En deuxiéme et troisieme position, nous avons retrouveé les Staphylococcus Aureus et
Epidermidis. Nous pouvons relier ce résultat a la deuxieme étiologie infectieuse la plus

fréquente qui était linfection nosocomiale mais également a la différence
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statistiguement significative concernant la présence d’un dispositif intraveineux entre

les deux groupes étudiés.
L’analyse des hémocultures en fonction des mois de I'année nous démontre qu’il

n’existe pas d'important effet saisonnier sur la fréquence de réalisation et les résultats

des prélevements.
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V. CONCLUSION

Les hémocultures sont les prélevements indispensables a la prise en charge
d’'un sepsis. Une identification correcte et rapide du germe permet un traitement
adapté et une augmentation de survie dans cette pathologie dont le pronostic est trés
sombre.

Ces prélevements ont pourtant des indications précises et I'importance de leur
positivité sur le traitement ou la survie des patients ne justifie pas pour autant leur
réalisation abusive.

Durant I'année 2017 dans le service d’accueil des urgences de I'hépital Nord de
Marseille, seulement 12 % des hémocultures réalisées étaient positives et 16,5% des
patients ayant bénéficié d’'un prélevement d’hémocultures sont rentrés a domicile a
I'issue de leur prise en charge aux urgences, sans étre hospitalisés et sans aucune
certitude que les résultats des hémocultures prélevées soient consultés par un
médecin.

Les résultats de notre analyse multivariée retrouvent sept facteurs associés de
maniére significative et indépendante a la bactériémie. Il s’agit de six facteurs de
risque : 'age supérieur ou égal a 65 ans, 'immunodépression, le port de cathéter
intravasculaire, la pression artérielle systolique inférieure a 90 mmHg ou diastolique
inférieure a 60 mmHg, la fievre (température supérieure ou égale a 38°C) ou
I’hypothermie (température inférieure a 36°C) et la leucocytémie supérieure a 10 G/L

ou inférieur & 4 G/L, et d’'un facteur protecteur qui est la CRP inférieure a 10 mg/L.

L’objectif global tend a améliorer nos pratiques. A terme, la création d’'un modéle
prédictif de positivité des hémocultures pourrait guider le clinicien dans l'indication de
la réalisation de ces prélevements. Cela permettrait de réduire la réalisation
d’hémocultures a des situations cliniguement pertinentes et d’augmenter leur

rentabilité.
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ANNEXES

iCalcul du score SOFA 0 point 1 point 2 points 3 points 4 points

Pa0,/Fi0, >400 301-400 201-300 101-200 et VA <100 et VA

Plaquettes x10°/mm’ >150 101-150 51-100 21-50 <20

Bilirubine, mg/L (mmol/L) | <12 (<20) |12-19 (20-32) 20-59 (33-101) 60-119 (102-204) >120 (>204)

Hypotension PAM PAM Dopamine <5 ou Dopa > 5 ou adrénaline|Dopamine > 15 ou adré >
270mmHG| < 70mmHG | dobutamine (toute dose) | <0,1 ounoradré <0,1| 0,1 ounoradré >0,1

Score de Glasgow 15 13-14 10-12 6-9 <6

Créatinine, mg/L <12 12-19 20-34 35-49 >50

(Lmol/L) ou diurése (<110) (110-170) (171-299) (300-440) ou <500mL/j| (>440) ou <200mL/j

VA : ventilation assistée. PAM : pression artérielle moyenne [estimée par (PAS + 2 x PAD) / 3]. Amines : dose en y/kg/mn

Annexe 1 : score SOFA

Activite

Capable d’une activité identique 2 celle précédant I:

maladie

Ambulatoire et capable de prendre soin de
Incapable de travailler et alité moins de 50




germes

%

germes

Z
o
=
(0]

%

Bacteroides fragilis

Pseudomonas aeruginosa
Streptococcus gallolyticus gallolyticus
Streptococcus pyogenes (Strepto A)
Streptococcus agalactiae

Klebsiella oxytoca

Staphylococcus hominis ssp hominis
Candida glabrata

Streptococcus constellatus
Streptococcus anginosus

Serratia marcescens

Candida albicans

Staphylococcus haemolyticus
Parvimonas micra

Staphylococcus piscifermentans
Morganella morganii

Streptococcus salivarius ssp salivarius
Stenotrophomonas maltophilia
Pseudomonas fulva

Enterobacter aerogenes

Candida tropicalis

Candida robusta (teleo. Saccharomyces)

Streptococcus spp
Haemophilus influenzae

Streptococcus thermophilus thermophilus

11

11

0,99
0,99
0,88
0,88
0,77
0,66
0,66
0,66
0,55
0,55
0,44
0,33
0,33
0,22
0,22
0,22
0,22
0,22
0,22
0,22
0,1

0,1

0,1

Acinetobacter spp
Acinetobacter septicus
Anaerococcus vaginalis
Aerococcus urinae
Moraxella osloensis
Bacteroides thetaiotaomicron
Atopobium parvulum
Bacteroides ovatus
Citrobacter freundii
Clostridium perfringens
Pantoea septice
Pseudomonas luteola
Exiquobacterium sp.
Pseudomonas monteilii
Gemella haemolysans
Pseudomonas oryzihabitans
Veillonella parvula
Clostridium tertium
Fusobacterium spp
Aeromonas spp
Streptococcus intermedius
Enterococcus durans
Streptococcus oralis
Clostridium hathewayi

PP RPRRPRRPRPRPRPRRPRRRPRPRPRPRRRRPEPRPRRRLRERER

0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1
0,1

. Répartition d lerni dentifia




ABREVIATIONS

SPILF: Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francaise

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment

REMIC: Référentiel en microbiologie médicale

SAU: Service d’Accueil des Urgences

FC: Fréquence Cardiaque

T°C: Temperature

VVC: Voie Veineuse Centrale

CTINILS: Comité Technique des Infections Nosocomiales et des Infections Liées aux
Soins

PNN: Polynucléaires Neutrophiles

CRP: C-Reactive Protein

PCT: Procalcitonine

ASAT: I'Aspartate Amino-Transférase

LDH: Lactate Déshydrogénase

PAL: Phosphatases Alcalines

LDL : Low-Density Lipoprotéine

CauU: Calcium Urinaire

Ph: Phosphore

PAC: Port-a-Cath

PICCLINE: Peripherally Inserted Central Catheter

PS: Performans Status

OMS: Organisation Mondiale de la Santé

AVC: Accident Vasculaire Cérébral

BPCO: Bronchopneumopathie Chronique Obstructive

SAOS: Syndrome d’Apnées Obstructives du Sommeil

IAQO: Infirmier d’Accueil et d’Orientation

PA: Pression Artérielle

FR: Fréquence Respiratoire

GCS: Score de Glasgow (Glasgow Coma Scale)

ECBU: Examen Cytobactériologique des Urines

APHM: Assitance Publique Hopitaux de Marseille
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RESUME

Introduction : Les hémocultures sont les prélévements indispensables a la prise en
charge d'un sepsis mais elles ne sont pas toujours réalisées a bon escient aux
urgences, avec un suivi souvent complexe. L’objectif de notre étude est d’étudier les
caractéristigues des hémocultures positives, puis d’identifier des facteurs prédictifs de
positivité des hémocultures aux urgences afin de réduire la réalisation de ces

prélevements a des situations réellement pertinentes.

Matériel et méthodes : Etude rétrospective, comparative, unicentrique dans le
service d’accueil des urgences de I'hdpital Nord de Marseille, du 1er janvier 2017 au
31 décembre 2017. Tous les patients ayant bénéficié d’'un prélévement d’hémocultures

ont été étudié. Des analyses univariée et multivariée ont été réalisées.

Résultats : Sur les 8106 hémocultures réalisées aux urgences, 984 étaient positives.
Nous avons inclus 262 épisodes a hémocultures positives et 120 épisodes a
hémocultures négatives via un tirage au sort. Sur les 382 patients ayant bénéficié d’'un
prélevement d’hémocultures inclus dans ce travail, 16,5% sont rentrés a domicile sans
étre hospitalisés et les résultats des prélévements n’ont probablement jamais été
consultés par un médecin. L’analyse multivariée a retrouvé six facteurs de risque de
bactériémie qui étaient 'dge supérieur ou égal a 65 ans, I'immunodépression, le port
de cathéter intravasculaire, la pression artérielle systolique inférieure a 90 mmHg ou
diastolique inférieure a 60 mmHg, la température supérieure ou égale a 38°C ou
inférieure a 36°C et la leucocytémie supérieure a 10 G/L ou inférieur a 4 G/L, et un

facteur protecteur étant la CRP inférieure a 10 mg/L.

Conclusion : Le nombre de patients rentrant a domicile apres la réalisation
d’hémocultures aux urgences est non négligeable et probablement sous-estimé dans
notre étude. Une étude prospective et d’'une puissance plus importante serait
pertinente afin de créer un modéle prédictif de positivité des hémocultures pouvant

guider le clinicien dans leur réalisation.

Mots clés : Hémocultures — Urgences - Facteurs prédictifs.
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