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moléculaire dans la stratégie
diaghostique des infections
respiratoires
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2emes journées franco-tunisiennes de bon usage des anti-infectieux
19 au 20 octobre 2018 a Monastir
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Grande diversité des agents pathogenes: Virus+++, bactéries,
champignons, parasites

Etiologies variant en fonction de I’Age et du terrain

Absence de tableau clinique spécifique d’un micro-organisme
particulier

Risque élevé de contamination oro-pharyngée
Difficulté d’acces au foyer infectieux

Place des investigations microbiologiques: criteres de gravité,
comorbidités, patients hospitalisés (ERS 2011)



PCR syndromique: attente des
cliniciens

I Stratégie thérapeutique ciblée précocement sur le pathogene

(+/- génes de résistance)

¥ Besoins: Test diagnostique:
I rapide
B Accessible, au lit du malade

F performant

F Infection bactérienne/virale
B ATB efficace et adaptée

¥ Hospitalisation a temps

®»moindre développement de la
résistance

®meilleur pronostic
®moindres colts

¥ |soler le patient
E Contrbler éventuelle épidémie
I Veille épidémiologique

[ Approche syndromique moléculaire }




Approche syndromique moléculaire:
1- Principe

Technologie innovante

= PCR

: Panels respiratoires comprenant les agents
pathogenes les plus frequemment impliqués en infectiologie
respiratoire

" automatisees

n aux laboratoires polyvalents 24/24, 7/7
"= Combinée a 'approche point of care
: résultats rendus dans des délais tres courts (<4h)



Approche syndromique moléculaire:
2-Trousses disponibles
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Syndromic Panel-Based Testing in Clinical Microbiology
Poornima Ramanan,® Alexandra L. Bryson,® Matthew J. Binnicker,® Bobbi S. Pritt,>® Robin Patel>b

*7 pannels respiratoires approuvés par la FDA

*Ecouvillon naso-pharyngé
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TABLE 3 FDA-approved/cleared multipiex respiratory panels® 2015 008 2011 2015 2013

Parameter

Analysis platform

No. of targets

Ability to detect pathogen
Viruses

Adenovirus v v v v 4 (dllfe!ennir

subgroup
from C)
Coronawvirus
Coronavirus HKU1
Coronawvirus NL63
Coronavirus 229E
Coronavirus OCA3
Human bocavirus
Human metapneumovirus
influenza A virus

Subtype H1

Subtype H3

Subtype 2009 HIN1
Influenza B virus
Parainfluenza virus 1
Parainfluenza virus 2
Parainfluenza virus 3
Parainfluenza virus 4

Respiratory syncytial virus
Respiratory syncytial virus A

Respiratory syncytial virus B
Rhinovirus/enterovirus

Bacteria
Chiamydophila pneumoniae
Mycoplasma prieumoniae
Bovdetella pertussls
Bordetello parapertussis-Bordetells
branchiseptica
Bordetella hodmesii
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Approche syndromique moléculaire:
3-Performances

Panel respiratoire Sensibilité(%) Spécificité (%) Référence

FA-RP 84.5 100 Popowitch et al. 2013

eSensor RVP 98.3 99.2 Popowitch et al. 2013
+ XxTAG RVPv1 92.7 99.8 Popowitch et al. 2013

XTAG RVP FAST 84.4 99.9 Popowitch et al. 2013

NxTAG-RPP >98.8 >98.8 Chen et al. 2016

ePlex RPP 97.4 Nijhuis et al. 2017

= Performances similaires entre ePlex/FilmArray panel haut

= Performance globalement similaire aux techniques de références
(Babady et al. 2018)

M Divergences de sensibilité entre les différents pannels:
M FA-RP: Adenovirus (57%), Virus Influenza B (77.3%) , virus influenza A H1/2009
- (73%) (Popowitch et al. 2013, Doern et al. 2013)
M XTAG RVP: Virus Influenza B (45.5%) (Popowitch et al. 2013)
B NXTAG-RPP > FA-RP : Virus parainfluenza/metapneumovirus (Chen et al. 2016)



Approche syndromique moléculaire:
3-Impact clinique

+ Amélioration du diagnostique étiologique:
+ Gain en sensibilité
+ Réduction délai diagnostique
+ Disponibilité accrue des résultats aux cliniciens (<4h)
+ Maitrise du risque infectieux viral :
+ isolement ciblé précoce,
+ traitement antiviral administré « a bon escient » et dans les meilleurs délais
+ Bon usage des antibiotiques:
+ réduction du nombre de tests de laboratoire
+ réduction de l'utilisation des antibiotiques
+ augmentation de l'utilisation des antiviraux
+ Parcours de soins
+ Réduction du nombre d’admissions
+ Réduction de |la durée du séjour hospitalier
+ Réduction de la durée d’isolement des malades (> 2 jours)

Rappo et al.2016, Subramony et al. 2016, Rogers et al. 2015, Pettit et al. 2015, Brendish et al. 2017



Approche syndromique moléculaire:
4- Limites et questions non résolues

ColUt+++

Diminution de la sensibilité pour la détection de certains
pathogenes

Techniques bactériennes qualitatives vs
(semi)quantitatives

— Colonisation versus infection active
— Interprétation des coinfections

Co-infection avec une bactérie ou un champignon?
Marqueurs de résistance

Site de prélevement nasopharynx vs poumon « profond »
Panels non exaustifs (MERS-CoV, SARS-CoV, CMV)

Rappo et al.2016, Subramony et al. 2016, Rogers et al. 2015, Pettit et al. 2015, Brendish et al. 2017



Approche syndromique moléculaire:

5- Pers

nectives

The FilmArray®
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Faut-il utiliser I'approche
syndromique moléculaire dans le
diagnostic des infections

respiratoires?
» OUl
I Rapides, performants et efficients
» Mais

e Cadrer l'indication de ces tests (ID, pédiatrie,
patients hospitalisés...)

* Revoir les prescriptions apres le résultat et
réduire les antibiotiques inadaptés



Merci pour votre attention




