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OBSERVATION

Un jeune homme K.S, 36 ans

Antécedents : RAS

Usager de drogues par voie IV
Motif de consultation :

Fievre

Frissons

Douleurs thoraciques évoluant depuis 7 jours



EXAMEN PHYSIQUE

Etat genéral altére

Ictere cutanéo-muqueux

Febrile a 38,5°C

TA :12/08 cmHg Pouls: 110 bpm
Pas de signe d’insuffisance cardiaque
Polypnee a 20 cpm

Rales crépitants aux 2 bases

Poids : 60 kg



EXAMENS COMPLEMENTAIRES

NFS :
GB : 20830/mm?3, PNN : 18700/mm3
Plg : 36 000/mm3
Hb : 11,9g/dI

CRP : 206 mg/L

Urée : 21 mmol/L

Creatinine : 70 umol/L — clairance de la créatinine
117 ml/min



EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Hyponatrémie a 120 mmol/L Kaliemie normale

Glycémie normale
Hyperbilirubinémie a 65 mg/L a prédominance
conjuguee

Pas de cytolyse



RADIOGRAPHIE THORACIQUE




TDM THORACIQUE

Abces pulmonaire du Fowler droit associé a un
épanchement pleural droit enkysté



Abces du poumon chez un usager de drogue par voie

Intraveineuse

Quels sont les germes en cause ?
Streptococcus pneumonaie
Bacille de Koch
Staphylococcus aureus
Hemophilus influenzae

Klebsiella pneumoniae



Abces du poumon chez un usager de drogue par voie

Intraveineuse

Les germes en cause :
Streptococcus pneumonaie
Bacille de Koch
Staphylococcus aureus
Haemophilus influenzae

Klebsiella pneumoniae



Quels autres examens complémentaires a faire ?
Gazomeétrie
Echographie cardiaque
Hémocultures
Sérologie VIH

Sérologie hépatite virale C



Autres examens complementaires a faire
Gazomeétrie
Echographie cardiaque
Hémocultures
Sérologie VIH

Sérologie hépatite virale C



EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Gazomeétrie :

PH: 7,35 Pa02 53,4 mmHg PaCO2 33,4 mmHg HCO3
18,5 mmol/L

—>Acidose métabolique non compensée avec une hypoxie

Sérologie VIH : négative

Sérologie Hepatite C : positive

Hémocultures : cocci a Gram positif en cours d’identification



Echographie cardiaque transthoracique

- Végétation de 10 x 15 mm sur la valve tricuspide

Insuffisance tricuspide grade |l

!

Sepsis a point de départ endovasculaire avec

HTAP a 60 mmHg

atteinte cardiaque, pulmonaire et hépatique



Quelle antibiothérapie a prescrire

en 1€ intention ?

Oxacllline

Oxacllline + Gentamicine

Ampicilline + Gentamicine

Ampicilline + Oxacilline + Gentamicine
Vancomycine + Rifampicine + Gentamicine

Cefazoline



Antibiothérapie a prescrire

en 1€ intention

Oxacllline

Oxaclilline + Gentamicine

Ampicilline + Gentamicine

Nouvelles recommandations
européennes 2015

Vancomycine + Rifampicine + Gentamicine

Cefazoline

ESC2015 modified criteria for diagnosis of IE. European Heart Journal 2015; 36: 3075-3123



2 pénicillines a fortes doses??

Toxicité rénale +++

Niveau de preuve : faible



Hémocultures
positives

S. aureus
Antibiogramme :
Interprétez-le

HOFITAL LA RABTA

LABORATOIRE DE MICROBIOLOGIE - Pr C.FENDRI Edié lo
NT gy prelevement . HC 5716/1443 Rate du orelzvement 28002018 —
Matricule 22757
Resultat du . 02102018
Leucocytes
Numeération UFC/mL

Prelevemeant HEMOQCULTURE

IDENTIFICATION ET ANTIBIOGRAMME

Germs Staphylococcocus aureus Sérotype:
Antibiotique Diam D seuil cMi Reasultsts
PENICILLINE G 1U 8 26 - 26 Reésistant
CEFOXITINE 30ug_ 30 22-22 _SENSIBLE
KANAMYCINE 30ug 21 18 - 18 SENSIBLE
AMIKACINE 30ug 0D-0 SENSIBLE
TOBRAMYCINE 10ug 20 18 - 18 SENSIBLE B
ERYTHROMYCINE 15pug 28 18 - 21 SENSIBLE
CLINDAMYCINE 2ug 28 19 .22 SENSIBLE
QUINUPRISTINE + DALFOPRISTINE 18ug 24 18 - 21 SENSIBLE —
MINOCYCLINE 30pg 31 20 - 23 SENSIBLE
ACIDE FUSIDIQUE 10ug 26 24 - 24 SENSIBLE
LINEZOLIDE 10pg = 20 21 - 21 SENSIBLE
OFLOXACINE 5pg i 286 20 -20 __ _SENSIBLE
RIFAMPICINE Sy 30 23 -26 SENSIBLE
TEICOPLANINE 30pg 18 0-0 Pas de valeurs critigues

Bétalactamines Pénicillinase

MLS  phénotype sauvage

Ne pas utiliser la Rifampicine en monothérapie
Ne pas ullliser l'acide fusidique en monothéraple



REPONSE

Il s’agit d’'un S. aureus sensible a la méticilline
(cefoxitine S) = MSSA

Résistance a la pénicilline G = Phénotype
pénicillinase

Par ailleurs sensibilité a tous les antibiotiques
testés

Les glycopeptides ne peuvent étre utilises qu'apres
détermination de la CMI en milieu liquide



‘échocardiographle montrant des signes d'El : végétation, abcés, pseudo-anévrisme, fistule

Critéres majeurs

« Hémocultures positives
présence dans deux hémocultures différentes de micro-organismes communément rencontrés

. dans I'El: Streptococcus viridans, Streptococcus bovis, micro-organismes du groupe HACEK,
Staphylococcus aureus ; ou entérocoques (en I'absence de foyer primaire);

- ou hémocultures positives de facon persistante pour des micro-organismes susceptibles
d'engendrer une El: au moins 2 hémocultures préievées a plus de 12 heures d'intervalle ; ou 3 sur
3, ou la majorité d’au moins 4 hémocultures prélevées 3 plus d’'une heure d’intervalle entre la
premiére et la derniére;

- ou une seule hémoculture positive a Coxiella burnetii ou titre d’anticorps antiphase 1 1gG > 1/800.

« Imagerie en faveur d'une El

intracardiaque, perforation ou anévrisme valvulaire ; ou désinsertion partielle, nouvellement
apparue, d'une prothése valvulaire ;

- activité anormale autour du site d'implantation d'une prothése valvulaire, détectée par un
PET-scanner au '8FDG (uniquement si la prothése a été implantée depuis plus de 3 mois) ou un
SPECT-scanner aux leucocytes marqués;

. — lésion para-valvulaire certaine au scanner cardiaque.

prédisposition: atteinte cardiaque prédisposante ou toxicomanie par voie intraveineuse ;

température 238 °C;

phénoménes vasculaires (y compris ceux détectés uniquement par un examen d’imagerie):
embolie artérielle majeure, infarctus pulmonaire septique, anévrisme mycotique, hémorragie
intracranienne, hémorragies conjonctivales, lésions de Janeway;

- phénoménes immunologiques: glomérulonéphrite, nodosités d'Osler, taches de Roth, facteur
rhumatoide;

- évidence microbiologique : hémoculture(s) positive(s) ne réunissant pas les critéres majeurs
ci-dessus, ou évidence sérologique d'une infection en évolution due 3 un micro-organisme

pouvant causer une EL

TaBLEAU Ill: Définitions des critéres de diagnostic de I'El de la Duke University modifiés par Li et par I'ESC
en 2015.

Li JS et al. Clin Infect Dis 2000; 30: 633-638




Selon I'antibiogramme, quelle antibiothérapie
prescrivez-vous®?

Oxacllline

Oxacllline + Gentamicine

Ampicilline + Gentamicine

Ceéfazoline

Vancomycine + Rifampicine + Gentamicine

Vancomycine ou Daptomycine



Selon I'antibiogramme, quelle antibiothérapie

prescrivez-vous?

Oxacilline
Oxacilline + Gentamicine

Ampicilline + Gentamicine

Si allergie a la pénicilline
Vancomycine + Rifampicine + Gentamicine

Si allergie a la pénicilline



Place des aminosides dans les El

Selon les nouvelles recommandations américaines et

europeéennes :

Pas de place des aminosides dans le traitement des
endocardites a staphylocoques sur valve native, que la

souche soit sensible ou résistante a la méticilline.

La gentamicine : indiquee les 2 premieres semaines de
traitement des endocardites a staphylocoque sur valve

prothetique, en association avec la rifampicine



Tableau 1

en charge des endocardites infectieuses.

Principales antibiothérapies de premiére ligne dans les recommandations européennes et américaines 2015 de prise

Recommandations ameéricaines 2015

Recommandations européennes 2015

Antibiothérapies
empiriques

Endocardites a
staphylocogque
sur valves natives

Endocardites a
staphylocoque
sur prothéses
valvulaires

Endocardites a

streptocoques
sensibles

Endocardites a

entérocogues
sensibles

www.escardio.org

Variables selon rapidité d’évolution
des symptomes, indices eépidémiologiques
(terrain, contages)

Méti' III e-sensible
comycine ou daptomyci

Méticilline-sensible

(cl)oxacilline + gentamicine

(en 2 ou 3 prises/j) + rifampicine
Meticilline-résistant

Vancomycine + gentamicine

(en 2 ou 3 prises/j) + rifampicine

Schéma « 2 semaines «

Pénicilline G ou ceftriaxone + gentamicine
(en 1 prise/j)

Schéma « 4 semaines ~

Pénicilline G ou ceftriaxone

Schéma « A =

Peénicilline G ou ampicilline + gentamicine
(en 2 ou 3 prises/j)

pendant 4 a 6 semaines

Schéma « B =

Ampicilline + ceftriaxone pendant 6 semaines

Si communautaire (forme sévere)”
Ampicilline + (cl)oxacilline + gentamicine
Si nosocomiale

Vancomycine + gentamicine + rifampicine”®

Meticilline-sensible
&

Méticilline-résistant

ncomycine ou daptom

Alternative (dans ces 2 cas)
Triméthoprime-sulfaméthoxazole + clindamycine
Meticilline-sensible

(cl)oxacilline + gentamicine (en 1 ou 2 prises/j) +
rifampicine

Méticilline-résistant

Vancomycine + gentamicine (en 1 ou 2 prises/j) +
rifampicine

Schéma « 2 semaines «

Pénicilline G ou amoxicilline ou ceftriaxone +
gentamicine (en 1 prise/j)

Schéma « 4 semaines »

Pénicilline G ou amoxicilline ou ceftriaxone
Schéema « A «

Amoxicilline (4 a 6 semaines) + gentamicine

(en 1 prise/j, pendant 2 a 6 semaines)

Schéma « B »

Ampicilline + ceftriaxone pendant 6 semaines
(méme si valve native)

European Heart Joumal (2015),;36:3075-3123 - doi:10.1093/eurhearti/ehv319




CAS CLINIQUE

Notre patient a recu de I'Oxacilline 150 mg/kg/j en
IV et Gentamicine 3mg/kg/]

Réhydratation parentérale

Oxygeénation par sonde nasale



QUELLE SERA LA DUREE TOTALE DE
L'ANTIBIOTHERAPIE?

2 semaines en IV
4 a 6 semaines en |V
2 semaines en |V et 2 semaines per 0s

4 semaines en IV et 2 semaines per o0s



QUELLE SERA LA DUREE TOTALE DE
L'ANTIBIOTHERAPIE?

2 semaines en |V
4 a 6 semaines en IV
2 semaines en |V et 2 semaines per 0s

4 semaines en |V et 2 semaines per os




RECOMMANDATIONS ESC 2015

Antibiotique

Dose et voie

| Durée (semaines) |

Recommandation

Staphylocoques sensibles a la méthicilline

(Flu) cloxacilline ou oxacilline

Gentamicine

12 g/j IV en 4-6 doses
Doses pédiatriques?: 200-300 mg/kg/j IV en 4-6 doses
Non recommandée

Alternative (pour S. aureus):
Cotrimoxazole® + clindamycine

Sulfaméthoxazole 4 8oo mg/j et triméthoprime 960 mg/j IV
en 4-6 doses
1800 mg/j IV en 3 doses
Doses pédiatriques®
Sulfaméthoxazole 60 mg/kg/j et
triméthoprime 12 mg/kg/j IV en 2 doses
Clindamycine 40 mg/kg/j IV en 3 doses

11V puis 5 per os
1

llb,C

Patients allcrgiques ala pér\i(illim:‘-d ou staphylocoques résistants a la méthicilline

Vancomycine et daptomycine: pas de bénéfice clinique a I'ajout de rifampicine ou de gentamicine

Vancomycine®

Alternative : Daptomycine®

Alternative (pour S. aureus):
Cotrimoxazoleb + clindamycine

30-60 mg/kg/j IV en 2-3 doses

Doses pédiatriques®: 40 mg/kg/j IV en 2-3 doses
10 mg/kg/j IV en1dose

Doses pédiatriques®: 10 mg/kg/j IV en 1dose

Sulfaméthoxazole 4 8oo mg/j et triméthoprime g6o mg/j IV
en 4-6 doses
1800 mg/j IV en 3 doses

4-6

11V puis 5 per os
1

lla,C

lib, C

www.escardio.org

European Heart Joumal (2015),36:3075-3123 - doi:10.1093/eurhearti/ehv319




Y A-T-IL UNE INDICATION OPERATOIRE?

1. Oui

2> Non




Y A-T-IL UNE INDICATION OPERATOIRE?

1. Oui

2. Non




El DU CCEUR DROIT : INDICATIONS
CHIRURGICALES (Esc 2015)

Indications hémodynamiques : Insuffisance
cardiague droite suite a une insuffisance
tricuspidienne sévere avec reponse insuffisante au

traitement diurétique

Indications infectieuses :

El due a des micro-organismes difficiles a éradiquer ou
une bactériemie persistante pendant au moins 7 jours
malgré une antibiothérapie adéquate

Taille des végeétations de la valve tricuspide supérieure a
20 mm et embolie pulmonaire recurrente

www.escardio.org European Heart Joumnal (2015);36:3075-3123 - doi-1 0.1093/curhearti/ehv319



PARTICULARITES DE LA CHIRURGIE
CARDIAQUE CHEZ LES UDI

Approche chirurgicale conservatrice :

Végétectomie et réeparation valvulaire ++



EVOLUTION

Aggravation clinico-biologique a J4 du traitement :
Ictére , polypnée, altération de |'état neurologique
Persistance de I'hypoxie

NFS : hyperleucocytose a 45000/mm?3a
prédominance de PNN, anémie a 4,5 g/dI,

Plagquettes a 15 000/mm?3
Aggravation de la cholestase

Apparition d'une insuffisance rénale



02
Transfusion
Hémodialyse

TDM cerébrale en urgence a la recherche

d'un anévrysme mycotique rompu : normale



Décedé a J11 de prise en charge par un état de choc

septique réfractaire avec défaillance multiviscérale



Endocardite Infectieuse et UDI

Complication fréquente chez les UDI: 5-20 % des

hospitalisations
Mortalité : 5 — 10 %
Risque de recidives

Shi-Min Yuan et al. Int J Clin Exp Med 2014; 7: 199-218
V Jain et al. J Infect 2008; 57: 132-8



Mécanisme physiopathologique de ’EICD
chez le toxicomane

INJECTION DE LA DROGUE

Y
Dépendance a la
drogue

Dommage mécanique
direct

ffet sympathemimétque
+
HT,

lésion intimale _ ‘
+ microorganismes

formation dathrombus
Augmentation du gradient

de pressionfturbulence au
veau du cceur droit

Polymorphisme des

Y

Expression des

dfférents facteurs -

de virulence

Agglomération et adhésion des bactéries sur
les valves du ceeur drott

|

EICD

Production
d'anticorps

Dépdt de CI sur la
surface valvulaire

+

[ o———

Dysfonctionnement
immunitaire

Akinosoglou K, Apostolakis E, Marangos M, Pasvol G. Native valve right sided
infective endocarditis. European Journal of Internal Medicine. 2013;24:510 -19




Endocardite Infectieuse et UDI

Germes en cause :

Staphylococcus aureus : 50-80 %

P. aeruginosa : 10-40 %
Polymicrobienne

Candida albicans : 3-5 %

Autres : Hemophilus parainfluenzae, corynebacterium....

Shi-Min Yuan et al. Int J Clin Exp Med 2014; 7: 199-218
V Jain et al. J Infect 2008; 57: 132-8
Miro J.M et al. Infect Dis Clin North Am 2002: 16(2): 273-95



Endocardite Infectieuse et UDI

Valve tricuspide +++

Polymorphisme clinique

Predominance des manifestations respiratoires
Bonne tolérance hémodynamique

Souffle tricuspidien : rare

Shi-Min Yuan et al. Int J Clin Exp Med 2014; 7: 199-218



Comparaison endocardite du coeur droit
et ceeur gauche

El Coeur droit El cceur gauche

Toxicomanie IV++

Staph aureus le plus fréquent

Forme poly microbienne assez fréquente
5-10% des E

Signes respiratoires souvent présents

| cardiaque peu fréquente

Pronostic favorable avec le ttt médical

Le recours a la chirurgie est exceptionnel

Cardiopathie congénitale ++
Streptocoque viridens le plus frequent
Forme poly microbienne peu fréquente
90-95 % des El

Emboles systemiques ++

| Cardiaque congestive assez fréquente
Succés moins bon avec le ttt médical

Ttt chirurgicale souvent indiqué



POURQUOI CETTE EVOLUTION FATALE?

El cceur Droit

SASM traité par oxacilline mais évolution fatale !!!
S aureus : bactérie tres virulente

Toxines +++

Certains antibiotiques augmentent I'effet de toxines:

exemple I'oxacilline

| Facteurs de virulence |
excrétés



PVL production (%) relative to control

EFFET DES ANTIBIOTIQUES SUR LA

PRODUCTION DE PVL 0%

360% 1

300% -

"
"

250%
200%,
150% -
100% -

60% -

0%

No antiblotic Oxacillin

clindamyein
250%

200% -

150% -

No antiblotic  Pristinamycin  Tetracycline

Oxacilline seule

100% 4 1 L
50% - 1 * w 250%
0%l — S— — — - 2009

* ] No antibiotic
B Oxacillin alone
[ Oxacillin + 1/8 MIC clindamycin
# [ Oxacillin + 1/4 MIC clindamycin
[ Oxacillin + 1/2 MIC clindamycin

300%
260%
2000%
150%
100%
[] No antibiotic 50% ’_Y_‘
@ 1/8 MIC 0%
[ 174 MIC
[ 1722mic 200%

150%

100%
50%
0%

] Mo antibiotic

B Oxacillin alone

[ Oxacillin + 1/8 MIC rifampicin
] Oxacillin + 1/4 MIC rifampicin
] Oxacillin + 1/2 MIC rifampicin

300%
260%
200%
150%

Linezolid

Fusidic acld  Ritamplcin

[ No antibiotic

B Oxacillin alone

[ Oxacillin + 1/8 MIC linezolid
] Oxacillin + 1/4 MIC linezolid
[ Oxacillin + 1/2 MIC linezolid

1008
50%
0%

PVL production (%) relative to control

300%

Ofioxacin  Co-trimoxazole Vancomycin
150%

1008
50%
0%

¥ % #

[ ] No antibiotic

B Oxacillin alone

[ Oxacillin + 1/8 MIC fusidic acid
[ Oxacillin + 1/4 MIC fusidic acid
% [ Oxacillin + 1/2 MIC fusidic acid

No antibiotic

Oxacillin 1/4 MIC ~ Oxacillin 1/8 MIC

Oxacilline en association'

0. Dumitrescu et al. Clinical Microbiology and Infection, Volume 14 Number 4, April 2008




TAKE HOME MESSAGES _5

Endocardite infectieuse chez un UDI :

Staphylocoque aureus ++

El a Staphylocoque sur valve native : Pas de place

a la Gentamicine

Indications chirurgicales limitees






