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OBJECTIFS

• Particularités cliniques

• Identification et particularités batériologiques

• Particularités thérapeutiques: β lactamines

• Influence sur le pronostic
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Cas clinique

Monsieur AF, 31 ans, consulte le 6/2/2008 pour fièvre et 
toux

ATCD

M + CH: RAS
Pas de contage tuberculeux
Tabac:12 PA          Alcool:0

HDM 
Remonte  à 10 j: toux, dyspnée, fièvre, asthénie, anorexie
Prise de macrolide et C2G orale : pas d’amélioration
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Cas clinique

Examen physique
Patient maigre, asthénique
T : 40,2°C       TA : 10/8     Pouls : 110 battements/min
FR: 36 cycles/mn
Râles crépitants ( poumon D)
Matité ( base Dt)
L’examen neurologique, cardiaque, ostéoarticulaire
et abdominal : normal 

Biologie
GB: 30800/mm3 (84 % PNN)  Hb:9,8 g/dl    Ht:28%   plaq 210 000 /mm3
VS 127      Urée 5 mmol/l           
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Cas clinique

Monsieur AF a été hospitalisé en USI
Biologie:

ASAT: 30 U   ALAT 42 U
PH 7,42     pO2 65            
2 Hémocultures
Ponction pleurale: Liquide trouble 
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• Antibiothérapie:

Céfotaxime 2gx3/ j+ Lévofloxacine 0.5gx2/j

• Drainage pleural
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Examen direct
Ponction pleurale: Liquide trouble

1400 éléments/mm3   (90 %  PNN altérés)
diplocoques Gram+
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Culture
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1- Aspect des colonies
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2-Test à l’optochine
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PS: Lecture du test de sensibilité à l’OPTOCHINE [2]

[2]http://www.infectiologie.org.tn



L’OPTOCHINE (chlorhydrate d’éthylhydrocupreine) est un 
dérivé de la quinine

Le test à l’OPTOCHINE est souvent le seul test utilisé
dans les laboratoires pour différencier entre S.pneumoniae
et les autres S. Alpha hémolytiques.

Des cas de S.pneumoniae résistants à l’OPTOCHINE ont 
été rapportés :
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Le test de solubilité à la bile permet de déterminer la lyse 
des cellules Bactériennes en  présence de sels biliaire au 
bout d’un temps déterminé.

S.pneumoniae possède une enzyme auto-catalytique qui 
lyse ses propres cellules au cours de la division.
L’addition de sels biliaires (désoxycholate de Na) active 
cette enzyme et accélère la lyse cellulaire.

Les autres streptocoques Alpha hémolytiques ne 
possèdent pas cette enzyme.

3- Test de solubilité à la Bile
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4- Identification biochimique
Résultats décevants: Faible discrimination avec S. mitis et S. oralis
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Sérum immun incluant des Ac reconnaissant tous les 
sérotypes de s.pneumoniae (Statens Serum Institut, Copenhagen, 
Denmak).

5- Sérotypage (Quellung test)
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Techniques moléculaires

• Sondes d’hybridation : Accuprobe

• PCR et séquençage de l’ARNr 16S : intérêt limité

⇒ Similarité > 99% de 16s rRNA entre S. pneumoniae,  

S.mitis, S. oralis

• PCR avec amorces spécifiques des gènes ply et lyt A :

problème de recombinaisons génétiques avec S. mitis

et S. oralis

• PCR et séquençage d’un fragment du gène sod A
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Lieu: 41 centres médicaux USA.

Programme de surveillance des résistances aux ATB

Période :1/11/2004   30/4/2005.

1733 souches de S.pneumoniae.
http://www.infectiologie.org.tn



Sensibilité Spécificité

Bile 98,8% 82,5%

OPTOCHINE 87,9% 59,3%

Sérotypage 99,3% 74,4%

Performances des tests d’identification 
du pneumocoque
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StreptococcusStreptococcus pneumoniaepneumoniae

Pneumocoque de sensibilitPneumocoque de sensibilitéé
diminudiminuéée e àà la pla péénicilline ( PSDP )nicilline ( PSDP )

I

S S

CMI P
1mg/l

CMI AMX
0,50 mg/l

CMI CTX
0,50 mg/l
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Pénicilline G

Amoxicilline

S    CMI  ≤ 0,064 0,064 < CMI < 2 R   CMI  ≥ 2

S     CMI  ≤ 0,5 0,5  < CMI  <  4 R     CMI   ≥ 4

Céfotaxime S     CMI  ≤ 0,5 0,5  < CMI  <  4 R     CMI   ≥ 4

0,016    0,032  0,064     0,12    0,25       0,5         1    2          4            8

CMI  critiques; CA/SFM CMI  critiques; CA/SFM (mg/l)(mg/l)

StreptococcusStreptococcus pneumoniaepneumoniae
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Mesure des CMI

CMI est recommandée en cas de:
* Diamètre d’OXA-5 < 26 mm

* Infection sévère

* Echec clinique

Bandelettes imprégnées d’un gradient de 

concentrations d’antibiotiques (E-test, MICE)

Conservation des bandelettes à l’abri du l’humidité

Suivi strict de la technique
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Contrôle de qualité interne

S. pneumoniae ATCC 49619 (CIP104485)

0,125 mg/l < CMI Péni G < 0,5 mg/l

0,03 mg/l < CMI Amx < 0,125 mg/l

0,03 mg/l < CMI CTX< 0,25 mg/l
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Contrôle de qualité externe (UK)
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Evolution de la sensibilité à la 
Pénicilline G ( LART )
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Evolution de la sensibilité
à l’Amoxicilline ( LART )
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Evolution de la sensibilité
à la Céfotaxime ( LART )
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Evolution de la sensibilité à
l’Erythromycine (ERY), Tétracycline (TET), Cotrimoxazole

(SXT), Chloramphénicole (CHL), Glycopeptides (Gly)
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Evolution de la sensibilité à la Pénicilline G 
des souches isolées dans les prélèvements 

respiratoires 
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Evolution de la sensibilité à l’amoxicilline
des souches isolées dans les prélèvements 

respiratoires
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Evolution de la sensibilité au céfotaxime des 
souches isolées dans les prélèvements 

respiratoires
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Evolution de la sensibilité à l’Erythromycine (ERY), Tétracycline 
(TET), Chloramphénicol (CHL), Glycopeptides (Gly)
des souches isolées dans les prélèvements respiratoires
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Sensibilité des PSDP aux autres antibiotiques   
Erythromycine, Tétracycline, Cotrimoxazole, et 

Chloramphénicol (2005-2006-2007)
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Fig : Evolution des taux de résistance des souches de S.pn aux β-lactamines
( SFAX )
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Figure: Evolution des taux de  résistance  des souches de S.pn
aux antibiotiques autre que les β –lactamines (SFAX) 
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Sensibilité du pneumocoque
( pneumonies bactériémiques)

Service des maladies infectieuses :

54 pneumonies bactériémiques : 1992 - 2008

* 8 PSDP : 4 I et 4 R

CMI max = 4 (1 souche)

* 4 I à l’Amx
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Résistance aux quinolones 
Mécanisme

• Mutation dans la cible : gyrase (GyrA) ou 
topoisomérase IV (ParC)

• Efflux actif

• Mutation d’une seule cible
• Efflux 

• Modification de la 2ème cible
• Association efflux

RBN

RHN
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Résistance aux quinolones 
Détection

• Il faut détecter la RBN : risque de sélection de RHN 
sous traitement

• RBN parfois difficiles à distinguer des souches 
sensibles ⇒ étude des anciennes fluoroquinolones
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Sensibilité du pneumocoque 
aux fluoroquinolones à Sfax

Sur 81 souches testées ( 2007 – 2008):

23 (28,4 %)  diamètre norflo < 10

⇒ bas niveau de résistance pour la lévofloxacine

2007 : 8/35  (22,9 %)

2008 : 15/46 (32,6 %)

⇒ Pas de résistance de haut niveau
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Résistance aux macrolides 
Phénotype; Interprétation

StreptococcusStreptococcus pneumoniaepneumoniae

Phénotype Génotype Ery Mac14-15 Mac 16 Lin S

MLSB
Inductible

Constitutif

ermB
R

R

I/R

R

I/R

R

I/R

R

S

S

Efflux actif mefA R R S S S
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CAS CLINIQUE

• Antibiothérapie:

Céfotaxime 2gx3/ j+ Lévofloxacine 0.5gx2/j

• Drainage pleural

• Après résultat de l’antibiogramme

Ampicilline 150 mg/kg/j en 6 inj
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EXPLORATION DE CETTE 
INFECTION INVASIVE

• Glycémie normale

• NFS s’est normalisée

• Sérologie VIH négative

• EPP
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IEPP: gammapathie
monoclonale IgG à
chaines légères lambda

ponction sternale: 
envahissement à 62% 
par des plasmocytes 
dysmorphiques
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EVOLUTION

• 32j ATB
• Favorable clinique et biologique

• 7j après arrêt des ATB: cure de chimiothérapie

• J13 de chimio:
– Pic de fièvre
– 2 HC isolent le même pneumocoque

http://www.infectiologie.org.tn
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EVOLUTION

• Céfotaxime + Lévofloxacine X 3 j
Puis
• Ampicillinie X 15 j
Puis
• Amoxicilline 3 g / j X 21 j

• Évolution infectieuse favorable
• Greffe de moelle osseuse 
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AU TOTAL

Pleuropneumopathie bactériémique à PSDP, 

ayant rechuté après une cure de chimiothérapie

malgré 5 semaines de traitement adaptée
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FR INFECTION INVASIVE A 
PNEUMOCOQUE

• Âges extrêmes < 2 ans et > 65 ans

• Terrains particuliers: insuffisance respiratoire chronique, 
insuffisance cardiaque, insuffisance rénale chronique, 
syndrome néphrotique de l’enfant, diabète, cirrhose, 
alcoolisme

• Infection par le VIH

• Splénectomie et asplénisme anatomique ou fonctionnelle

• Dysglobulinémie

• Immunodépression sévère
http://www.infectiologie.org.tn



FR INFECTION INVASIVE
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FR INFECTION A PSDP
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PARTICULARITES CLINIQUES
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PARTICULARITES CLINIQUES
• Pas de différences cliniques
• Pas de différences biologiques
• Survenue de complications:

– Bactériémie
– Pleurésie
– Empyème
– CIVD

PSDP: moindre virulence

Plus avec PSP

http://www.infectiologie.org.tn



ATB DES PNEUMONIES A PSDP
BASE PK/PD

• T au dessus de CMI > 40% IEP

• 85 – 100 % d’éradication bactérienne
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• Variabilité de ce taux entre les β lactamines:

– PSP: Amox et CSP orales et IV

– CMI plus élevées: Amox orale ou IV,  C3G inj

ATB DES PNEUMONIES A PSDP
BASE PK/PD

http://www.infectiologie.org.tn



QUELLE MOLÉCULE. 

QUELLE DOSE. 

QUEL SCHÉMA

http://www.infectiologie.org.tn



PATIENT NON SEVERE EN 
MEDECINE

• PSP Péni G 1M x 3/j PO ou IV

• CMI péni : 1-2 Péni G 2M x 6/j IV

• CMI Amox ≤ 2 Amox 1g x 3 /j Po ou IV

• CMI CTX ≤ 2 CTX 1g x 3 /j IV

• CMI CFT ≤ 2 CFT 1g /j   IV
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EN REANIMATION
• VM, Choc+VA, synd. oedémateux
• Amox, CTX, CFT
• Augmenter la posologie

– Amox,  CTX : 150mg/kg/j en 3 – 6 inj
– CFT :  2 g / j

• Souche isolée CMI ≤ 2mg/l 
• passer à1/2 dose et désescalade vers Amox
• Garder la pleine dose si patient reste HD grave, obèse, ou 

échec bactério-clinique
• Souche ≥ 4 à ces 3 ATB ou si échec clinique

– FQAP, Vanco, Linézolide
– Synérgie β lactamine – genta n’est pas documentée
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EN REANIMATION

• CMI amox < 0,5 Amox 1gx3/j IV

• CMI amox :1 – 2 Amox : 2g x 3 /j

• CMI Amox ≥ 4 et CMI CTX ≤ 2

– CTX 1 – 2 g x 3 /j

– CFT 1g ou 1g x 2 /j

– Préférable à l’Amox à 100-150mg/kg/j

• CMI CTX : 2 – 4 : 1 – 4 %

• CMI CTX : 4 exceptionnelles

• Existence d’HC (+) ne modifie le schéma ni les doses 
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FAUT - IL UNE ASSOCIATION

• Pas d’indication

• F graves: peut réduire la mortalité à J 14

– Indépendamment de la résistance aux β lactamines

– La 2ème famille: Macrolide, FQAP, aminoside, vanco

– Rôle anti inflammatoire des macrolides
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DUREE

• Souches S :7 – 10 j

• PSDP : plus prolongée
– Souche pour Amox entre 2-4

• Bactéricidie sérique et pulmonaire lente

• Dépend aussi du profil de tolérance
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• Rapidité de destruction des bactéries exposées
• 20 x CMI pendant 6h

– Pnc S: baisse de 4 – 5 log10

Souches S: 3 – 5 j = 7 – 10 j

– Pnc tolérant: baisse de 1 log10

Souches T: possible échec de traitement
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IMPACT DE LA RESISTANCE 
SUR L’EVOLUTION

• Pas d’influence négative sur l’évolution

• Pas un facteur de décision d’hospitalisation

• Pas de corrélation entre le niveau de Rtce et
– L’échec clinique

– L’échec bactériologique

• Mais à 3 conditions:
– Bonne évaluation clinique initiale de la gravité

– Choix ATB et posologie : adéquats d’emblée 
http://www.infectiologie.org.tn



MORTALITE

• Séries hospitalières:
– 15%
– 30% si forme grave en réanimation
– 40% si VM associée

• Mortalité
– n’est pas liée à la résistance même si CMI ≤ 4
– si les conditions PK/PD sont respectées
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EVOLUTION DE NOTRE CAS

• Immunodépression

• Chimiothérapie

• Bactérie dans une pleurésie enkystée

• Tolérance ??

http://www.infectiologie.org.tn
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