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Résumé :

Introduction :

Les pneumonies aigues communautaires (PAC) sont responsables d'une part importante des
prescriptions antibiotiques en France. Leur impact écologique encourage a développer des
stratégies visant a en améliorer 1'utilisation, notamment a en réduire la durée d'administration
au cours de la PAC.

Etat des connaissances :

Au cours de la PAC, I'arrét précoce de l'antibiothérapie, sous réserve d’une évolution clinique
initiale favorable ou d'une cinétique de la procalcitonine décroissante, est étayé par plusieurs
¢tudes. L’arrét précoce permet une épargne antibiotique substantielle, sans augmenter les
échecs thérapeutiques. La réduction de la durée d'antibiothérapie entraine une diminution de
I’émergence de bactéries résistantes. Elle pourrait aussi étre associée a une meilleure
observance et une réduction des cofits et des effets secondaires.

Perspectives :

Les outils diagnostiques d’amplification génique, notamment ceux incluant dans leurs panels
des cibles bactériennes, permettent une amélioration de la documentation microbiologique au
cours de la PAC. Ils devraient permettre 1'élaboration de stratégies thérapeutiques visant a un
meilleur usage des antibiotiques.

Conclusions :

Ces pratiques de meilleur usage antibiotique au cours de la PAC pourraient étre associées a un
rapport bénéfice-risque important aux échelons individuels et collectifs. Elles permettraient en
particulier un bénéfice écologique notable a 1’¢re de 1’émergence des bactéries

multirésistantes.

Mots clefs : antibiotiques, antibio-résistance, pneumonie, infections respiratoires
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Antibiothérapie courte au cours de la pneumonie aigué communautaire : revue de la
littérature et perspectives.
Short antibiotic treatment during community acquired pneumonia: review of the

literature and perspectives.

Abstract:

Introduction:

Community acquired pneumonia (CAP) account for a large part of antibiotic prescriptions in
France. Their significant ecological impact supports the development of strategies for the
improvement of their use, especially the reduction of the treatment duration during CAP.
State of the art:

During CAP, early antibiotic discontinuation, at the condition of a favorable initial clinical
course, or of a significantly decreasing procalcitonin kinetic, is supported by several studies.
The reduction of antibiotic treatment duration leads to a decrease of the emergence of
resistant bacteria. It may also be associated with a better treatment observance and a decrease
of the cost and of the side effects.

Perspectives:

The diagnostic tests based on molecular biology, especially those including some bacterial
targets in their panel, allows an increase of the microbiologic documentation rates during
CAP. They should enable the elaboration of therapeutic strategies for a better use of the
antibiotics.

Conclusions:

These strategies of antibiotic treatment rationalization during CAP may be associated with a
high benefice-risk ratio both at the individual and the community scales. Particularly, they

may allow a substantial ecologic gain at the era of resistant bacteria.

Keys words: anti-bacterial agents, drug resistance, pneumonia, respiratory tract infections
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La pneumonie aigue communautaire (PAC) est une maladie fréquente, grave et couteuse. Son
incidence annuelle est estimée entre 1,6 et 9 cas pour 1000 habitants en Europe [1].
L’incidence annuelle des cas hospitalisés est estimée en France entre 0,9 et 2,7 cas pour 1000
habitants [2], pour une durée moyenne de sé¢jour a I’hdpital de 13,6 jours, une admission en
réanimation ou soins intensifs pour 10 a 20% des patients et une mortalité proche de 5% en
moyenne, trés variable selon 1’age et la population [2,3]. A I’échelle européenne, le cott
annuel de prise en charge est estimé a 10,1 milliards d’euros et la mortalité¢ annuelle a 230 000
déces, soit la premiere cause de déces par maladie infectieuse [4]. Les infections respiratoires
basses rendent compte en France de prés d’un quart des prescriptions antibiotiques faites en
médecine de ville, soit le deuxiéme motif de prescription [5]. Au plan écologique, cette
consommation importante entraine une forte pression de sélection, qui participe a I’émergence
de souches bactériennes résistantes aux antibiotiques. Cette problématique souligne la
nécessité d’améliorer 1’usage des antibiotiques au cours des PAC, par des stratégies
d’antibiothérapie courte et/ou a durée personnalisée, guidée par I’évolution clinique initiale,
par les biomarqueurs ou encore par [’'utilisation des nouveaux tests diagnostiques
moléculaires. Dans cette revue, nous proposons une syntheése des recommandations actuelles
sur le sujet. Nous détaillons ensuite les bénéfices individuels et collectifs soutenant ces
stratégies d'antibiothérapie courte et/ou personnalisée. Nous présentons enfin les données

rapportées chez 1’adulte et chez 1I’enfant soutenant ces stratégies.

Synthése des recommandations relatives a la durée d’antibiothérapie au cours de la
pneumonie aigue communautaire

En 2007, les recommandations américaines proposaient de traiter une pneumonie aigué
communautaire par une antibiothérapie de 5 jours au minimum. Son arrét était conditionné
par une apyrexie persistante depuis au moins 48 a 72 heures et la présence au maximum d’un
signe d’instabilité clinique associé a la pneumonie. Un traitement plus prolongé pouvait étre
envisagé en cas d’antibiothérapie initiale inadéquate ou de complication extra-pulmonaire
associée [6]. En 2009, les recommandations britanniques recommandaient une antibiothérapie
adaptée de 7 jours au cours de la pneumonie non compliquée de gravité légere a modérée, en
ambulatoire comme a I’hdpital. Pour les pneumonies séveres non documentées, une durée de

traitement de 7 a 10 jours était proposée. Cette durée pouvait étre prolongée jusqu’a 14 jours,



rmr180129 "R1"

voire 21 jours, selon le jugement clinique ou la documentation microbiologique
(Staphyloccocus aureus,  entérobactérie) [7]. Dans la mise au point commune SPILF,
AFSSAPS et SPLF de 2010, la durée de 1’antibiothérapie des PAC était « classiquement » de
7 a 14 jours [8]. Enfin, les recommandations européennes de 2011 suggéraient que la durée
de I’antibiothérapie ne devait pas dépasser 8 jours chez un patient présentant une réponse
clinique satisfaisante. Surtout, ce texte était le premier a mentionner ’intérét des
biomarqueurs (procalcitonine) pour guider la durée du traitement [9].

On note cependant que l'adhérence des cliniciens a ces recommandations demeure
insuffisante. Dans une étude de cohorte prospective publiée en 2015, ayant inclus 886 adultes
pris en charge en médecine ambulatoire en France pour une PAC, la durée médiane de
prescription de 1'amoxicilline était de 10 jours [10]. Dans une étude de cohorte rétrospective
publi¢e en 2018, ayant inclus 152 874 patients hospitalisés pour une PAC aux Etats-Unis, la
durée médiane d'antibiothérapie €tait de 9,5 jours, et 69% des 18-64 ans et 67 % des plus de

65 ans étaient traités pendant plus de 7 jours [11].

Réduire la durée d’antibiothérapie au cours de la pneumonie aigue communautaire : un
concept ancien
Dés les années 40, des études suggéraient qu’un traitement antibiotique de durée égale ou

inférieure a 5 jours était suffisant pour guérir la pneumonie a pneumocoque :

En 1943, Keefer et coll. soulignaient, a propos de 500 patients traités par pénicilline,
que la majorité de ceux présentant une pneumonie a pneumocoque semblaient guéris
apres 2 a 3 jours de traitement [12].

- En 1944, Dawson et coll. décrivaient 10 cas de pneumonies présumées a
pneumocoques traités par pénicilline entre 2 et 3 jours en moyenne. L'évolution était
favorable chez 8 patients sur 10 [13].

- La méme année, Tillett et coll. rapportaient 46 cas de PAC présumées a pneumocoque
traités par pénicilline. La durée de traitement était en moyenne de 3 jours. La mortalité
était de 6.5 %. Les facteurs associés a une évolution clinique défavorable étaient la
présence d'une maladie pulmonaire chronique ou d'un empyeéme pleural [14].

- En 1945, dans une étude rétrospective incluant 54 adultes hospitalisés pour une PAC a

pneumocoque, Meads et coll. rapportaient une durée moyenne de traitement par
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pénicilline de 4,5 jours. Dix déces étaient observés, dont 7 chez des patients
moribonds a l'admission [15].

- Enfin, en 1970, dans un essai randomisé ayant comparé 1 jour et 5 jours de traitement
et ayant inclus 150 patients traités pour une pneumonie non compliquée, Sutton et

coll. objectivaient des taux d'échec thérapeutique similaires dans les 2 bras [16].

Réduire la durée de I'antibiothérapie au cours des infections respiratoires : des bénéfices
individuels et collectifs

Au cours des infections respiratoires de [’enfant, la réduction de la durée de l'antibiothérapie
limite [’émergence de résistances bactériennes.

Des données chez 1’enfant soutiennent un lien entre la durée de 1’antibiothérapie aux cours
des infections respiratoires et le portage de bactéries résistantes. En France, dans une large
population d’enfants (n=941) sans comorbidit¢ agés de 3 a 6 ans, I’exposition a une
antibiothérapie par béta-lactamine pendant plus de 5 jours au cours des 30 derniers jours était
associée a une augmentation du portage nasopharyngé de pneumocoque résistant a la
pénicilline [17]. Un travail australien similaire, prospectif, rapportait un risque comparable
pour une exposition de plus de 7 jours au cours des 6 derniers mois [18]. Dans un essai
randomisé comparant deux schémas d’antibiothérapie au cours des infections respiratoires de
I’enfant, ’administration de fortes doses d’amoxicilline pendant une durée courte (5 jours)
¢tait associée a une réduction du risque d’acquisition de pneumocoque résistant a la
pénicilline, comparativement a un traitement long (10 jours) a faible dose [19]. Enfin, chez
l'adulte, la réduction de la durée de l'antibiothérapie au cours des pneumonies acquises sous
ventilation mécanique de 15 a 8 jours limite le risque de récidive de pneumonie due a un

pathogene résistant [20].

La réduction de la durée de l'antibiothérapie pourrait avoir d’autres bénéfices secondaires,
relatifs a l’observance, aux effets secondaires et au cotit.

Au cours des infections respiratoires basses, la réduction de la durée de l'antibiothérapie
contribue a améliorer 1'observance thérapeutique [21]. Ainsi, dans I’étude randomisée de
Schrag et coll., la réduction de l'antibiothérapie de 10 a 5 jours au cours des infections

respiratoires de I'enfant était associée a une observance significativement plus élevée (82% vs.



rmr180129 "R1"

74%, p=0,02), définie comme la prise de 80 a 120% des doses d’antibiotiques prévues par le
protocole [19].

La réduction de la durée d’antibiothérapie est aussi associée a une réduction des effets
secondaires. Dans I’essai randomisé de Schuetz et coll., la réduction de la durée
d’antibiothérapie observée dans le bras procalcitonine était associée a une réduction des effets
secondaires imputables aux antibiotiques (nausées, diarrhées et €éruption cutanée) [22]. Ce
résultat était confirmé dans une méta-analyse récente, qui regroupait 26 essais évaluant
I’utilisation de la procalcitonine pour guider le traitement des infections respiratoires basses.
La moindre exposition aux antibiotiques dans le groupe procalcitonine était associée a une
réduction des effets secondaires imputables aux antibiotiques (16 % vs. 22 % dans le groupe
contrdle ; OR 0,68 ; IC 95 % [0,57 2 0,82] ; p < 0,0001) [23].

Enfin, considérant que I'antibiothérapie compte pour 10 a 20% du co(t de prise en charge d'un
cas de PAC toute gravité confondue [24], la réduction de sa durée pourrait logiquement
contribuer a baisser le fardeau économique pour la communauté. Cette hypothése n’est
cependant pas étayée de donnée solide a ce jour. Opmeer et coll. ont réalisé une analyse
médico-économique d'un essai randomisé comparant une antibiothérapie courte a une
antibiothérapie longue chez des patients hospitalis€és pour une pneumonie aigiie
communautaire non grave. Il était objectivé une tendance a un moindre cout global dans le

bras de traitement court [25].

Une durée d’antibiothérapie courte, guidée par I’évolution clinique initiale sous
traitement : des résultats encourageants, a confirmer

En 2006, El Moussaoui et coll. ont évalué une stratégie originale de traitement court. Au cours
d’un essai controlé randomisé en double aveugle, 119 adultes (age médian 54 ans (40 - 70)
dans le groupe intervention et 60 ans (40 - 74) dans le groupe contrdle) sans comorbidité,
hospitalisés pour une PAC de gravité légere & moyenne (Score de Fine classes II-11I : 72 %)
ont ¢été inclus. Les patients qui présentaient une ameélioration clinique (définie par un gain d'au
moins deux points du PAC score, une température < 38 °C et la capacité a la prise orale du
traitement) apres 3 jours de traitement par amoxicilline recevaient 5 jours additionnels du
méme antibiotique ou de placebo selon la randomisation. Les taux de succes clinique, défini

par la régression des signes cliniques et radiologiques liés a la pneumonie, n’étaient pas
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significativement différents entre les deux groupes a J10 (93 % groupe intervention vs. 93 %
groupe contrdle ; différence 0,1 % ; IC 95 % [- 9 a 10 %] ) et a J28 (90 % groupe intervention
vs. 88 % groupe controle ; différence 2 % ; IC 95 % [- 9 a 15 %]) [26]. Ces résultats tendent a
démontrer 1’efficacit¢ d’un traitement antibiotique trés court (3 jours) en cas d’évolution
initiale favorable. Dix ans plus tard, un nouvel essai contr6lé randomisé, ouvert, a évalué une
autre stratégie basée sur la réponse clinique. Dans cet essai, la durée d’antibiothérapie était
personnalisée : la poursuite de 1’antibiothérapie était guidée quotidiennement par I’évolution
de la réponse clinique définie par I’obtention des criteres de stabilité de I’'IDSA (ou critere de
Halm). Trois cent douze adultes hospitalisés pour une PAC de gravité légere a modérée (Score
de Fine classes I-III : 61 %) ont été inclus. Dans le groupe intervention, l'antibiothérapie
pouvait étre arrétée apres 48 heures d’obtention de la stabilité clinique et au moins 5 jours de
traitement telle que définie dans les recommandations ATS/IDSA [6]. Dans le groupe
controle, la durée de l'antibiothérapie était laissée a la discrétion du clinicien. La stratégie
intervention était associée a une durée d'antibiothérapie plus courte (5 jours vs. 10 jours, p <
0,001), sans différence significative entre les deux groupes quant aux taux de succes clinique.
Cet essai souffrait néanmoins de limites, relatives a la durée trés prolongée d’antibiothérapie
dans le groupe contrdle, ou encore a I’utilisation prédominante de fluoroquinolone anti-
pneumococcique [27].

Fort de ces données, Aurélien Dinh et Anne-Claude Crémieux ont récemment coordonné un
nouveau travail de recherche clinique sur cette thématique. L’essai, contr6lé randomisé contre
placebo (Pneumonie Traitement Court, PHRC 12-202.0496), mené dans 20 centres en France,
vise & démontrer la non-infériorité (marge 10%) d'un traitement court (3 jours) par béta-
lactamine, versus un traitement long (8 jours) chez des adultes hospitalisés pour une PAC
modérément sévere. Les patients présentant les critéres de stabilité apres 3 jours de traitement
(obtention de l'apyrexie et criteres de stabilit¢ IDSA présents [6]) étaient randomisés et
recevaient 5 jours additionnels d'amoxicilline-acide clavulanique ou 5 jours de placebo. Le
critere de jugement principal était la guérison clinique a J15, définie par la persistance de
'apyrexie et la régression des symptomes usuels de pneumonie. Comparativement au travail
d'El Moussaoui et coll. détaillé plus haut [26], de design similaire, cette étude ambitionne
d'inclure une population moins sélectionnée, plus agée et plus sévere, correspondant a celle

que nous rencontrons habituellement dans les services d’hospitalisation conventionnelle. Les
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résultats de cet essai sont attendus prochainement. En cohérence avec les travaux discutés ici,
ils pourraient confirmer qu’une durée d’antibiothérapie courte, sous réserve d’une évolution
clinique initiale favorable, est possible dans cette indication, permettant ainsi de diminuer

l'exposition aux antibiotiques sans risque d’échec thérapeutique.

Une durée d’antibiothérapie raccourcie, guidée par un biomarqueur (procalcitonine) :
déja des résultats solides

La procalcitonine, pre-pro-peptide précurseur de I’hormone thyroidienne calcitonine et
dérivant pour I’essentiel de tissus non thyroidiens, est étudi¢e depuis plusieurs années pour sa
capacité a discerner les infections bactériennes des infections virales ou des causes non
infectieuses [28,29]. Plusieurs essais controlés randomisés ont ainsi explorés son intérét pour
limiter 1’antibiothérapie au cours des infections des voies aériennes, c’est-a-dire pour limiter
son initiation et favoriser son arrét précoce [22,30-36]. Parmi ceux-ci, six ont concernés des
populations de patients hospitalisés [22,32-36] et cinq ont inclus exclusivement [32,34] ou
partiellement des PAC [22,33,36]. Ces 5 essais, qui ont inclus au total 2241 patients, avaient
en commun d’utiliser un algorithme similaire d’initiation et d’arrét de 1’antibiothérapie basé
sur les taux plasmatiques de procalcitonine, soit uniquement a 1’admission [33,36], soit a
I’admission et secondairement au cours du séjour a I’hdpital [22,32,34]. Le critére de
jugement principal était la durée d’antibiothérapie totale [36], a 14 jours [33] ou a 28 jours
[32,34] ou un critére composite d’évolution défavorable dans un des essais [22]. Ces essais
montraient une réduction de la durée d’antibiothérapie dans le bras de traitement guidé¢ par la
procalcitonine, de 34 a 50% lorsque le dosage était répété au cours du séjour [22,32,34] et de
15% a 25% lorsque la procalcitonine n’était mesurée qu’a I’admission a I’hopital [33,36]. La
mortalité était similaire dans les groupes procalcitonine (58/1112 ; 5,2%) et controle (58/1129,
5,1%). Dans I’essai non infériorité mené par Schuetz et coll., 1359 patients étaient inclus dont
925 présentaient une PAC. Le taux d’évolution défavorable (admission en soins intensifs,
survenue de complications spécifiques de I’infection respiratoire basse, récidive de I’infection
nécessitant une antibiothérapie dans les 30 jours suivant la randomisation, déces) était
similaire entre les deux groupes. La durée moyenne d’antibiothérapie était de 5,7 jours
(médiane 5 jours ; IQR [1-8]) dans le groupe procalcitonine et de 8,7 jours (médiane 9 jours ;

IQR [6 a 11]) dans le groupe contrdle (- 34.8 % ; IC 95 % [-40,3 a -28,7 %]). Dans le sous-
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groupe des patients pneumoniques, la durée moyenne d'antibiothérapie était de 7,2 jours
(médiane 7 jours ; IQR [4 a 10]) dans le groupe procalcitonine et de 10,7 jours (médiane 10
jours ; IQR [8 a 12]) dans le groupe contrdle (- 32.4 % ; IC 95 % [- 37,6 a - 26,9 %]) [22].

Un essai additionnel mené en réanimation est & mentionner. Six cents trente patients suspects
d'infection bactérienne dont 180 PAC ont été randomisés. L’application d’un algorithme
d’initiation et d'interruption de 1’antibiothérapie basé sur la valeur et la cinétique de la
procalcitonine permettait une augmentation de la durée sans antibiotique (2,7 jours ; IC 95 %
[1,4 a 4,1]; p <0,0001) principalement grace a une diminution de la durée de traitement.
Dans le sous groupe des patients PAC, la durée moyenne d'antibiothérapie était de 5,5 jours
dans le groupe procalcitonine et de 10,5 jours dans le groupe contrdle (- 5 jours ; IC 95 % [-
6,6 a - 3,4] ; p <0,0001). La mortalité a 28 jours et 60 jours était similaire entre les deux
groupes. Ces résultats étaient obtenus en dépit d’ une adhérence faible a 1’algorithme chez les
cliniciens (non adhérence chez 162 patients du groupe procalcitonine soit 53 %).

Dans la méta-analyse récente de Schuetz et coll. qui visait a étudier la sécurité d'utilisation de
la procalcitonine pour guider 'antibiothérapie dans les infections respiratoires basses, 6708
patients issus de 26 essais randomisés ont été inclus, dont 2910 patients traités pour une PAC.
La mortalit¢ a 30 jours était significativement diminuée dans le groupe procalcitonine par
rapport au groupe contrdle (9 % vs. 10 % respectivement ; OR 0,83 ; IC 95 % [0,7 2 0,99] ; p
= 0,037). L'exposition aux antibiotiques était significativement réduite dans le groupe
procalcitonine (- 2,43 jours ; IC 95 % [- 2,71 a - 2,15] ; p < 0,0001). Dans le sous-groupe des
patients PAC, cette réduction était principalement liée a une diminution de la durée de
l'antibiothérapie (groupe procalcitonine vs. groupe controle : 8,0 vs. 10,5 jours respectivement

.- 2,45 jours ; IC 95 % [- 2,87 4 - 2,02] ; p < 0,0001) [23].

Un arrét précoce de ’antibiothérapie guidé par les résultats des tests diagnostiques
d’amplification génique : des données seulement préliminaires

Le développement récent de tests d’amplification génique faciles d’utilisation, sensibles,
reproductibles et au délai de rendu court est en voie de transformer radicalement les modalités
du diagnostic microbiologique au cours de la pneumonie. Ces mPCR (multiplex Polymerase
Chain Reaction) couvrent un large panel de virus respiratoires et incluent aussi souvent des

bactéries intracellulaires (Legionella, Chlamydophila, Mycoplasma). Elles sont utilisables sur
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des prélévements respiratoires proximaux (lavage/aspiration nasopharyngé, écouvillon
nasopharyngé, écouvillon de gorge) ou distaux (aspiration trachéale, lavage
bronchoalvéolaire) y compris sur expectoration [37].

Réduction des indications aux antibiotiques

Utilisés de maniere exploratoire dans plusieurs cohortes de PAC a I’hopital et en réanimation,
ces tests génomiques ont permis une documentation microbiologique chez 59 a 92% des
patients, essentiellement a la faveur d’une augmentation de la documentation virale [38—42].
L’utilisation en pratique clinique courante de ces tests pourrait contribuer a améliorer 1’'usage
des antibiotiques en réduisant leur indication. En effet, la prise en compte d’une
documentation virale, sans documentation bactérienne concomitante en dépit d’une stratégie
diagnostique volontariste, pourrait encourager a une abstention ou a une interruption précoce
de I’antibiothérapie. A ce jour, un seul travail a exploré cette hypothése. Il s’agissait d’un
essal contr6lé randomis€¢ monocentrique nord-américain, ayant inclus 59 patients hospitalisés
pour une infection non grave des voies aériennes inférieures. Dans le bras intervention
seulement ¢étaient réalisés une mPCR respiratoire et le dosage de la procalcitonine a
I’admission et au cours du s¢jour. Un algorithme d’interruption de 1’antibiothérapie bas¢ sur la
procalcitonine, semblable a celui proposé dans les travaux rapportés plus hauts, était proposé
dans le bras intervention, les cliniciens disposant par ailleurs du résultat de la mPCR. La
durée totale d’antibiothérapie était le critére de jugement principal, et elle ne différait pas
entre les deux groupes. Mais lorsque le sous-groupe du bras intervention dit a faible risque
d’infection bactérienne (mPCR positive pour au moins un virus et procalcitonine basse) était
comparé au groupe controle, il était observé une tendance a une durée d’antibiothérapie
moindre (2 jours vs. 4 jours, p = 0,11) et une proportion moindre de patients quittant 1’hopital
sous antibiotique (20% vs. 45%, p = 0,002) [43].

Réduction du spectre antibiotique

Tres récemment, des mPCR respiratoires de nouvelle génération ont ét€¢ mises au point. Leurs
panels incluent, outre la plupart des virus respiratoires humains, les principales bactéries
pourvoyeuses d’infection des voies aériennes basses. Elles pourront aussi proposer une
analyse semi-quantitative de la charge bactérienne ainsi que la détection de certains genes de
résistances. Leur intérét dans le diagnostic microbiologique, en complément des

investigations bactériologiques conventionnelles, et leur impact thérapeutique, notamment
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dans 1’'usage des antibiotiques, pourraient &tre trés importants. Dans une cohorte de 323
patients hospitalisés pour une PAC, Gadsby et coll. ont utilis¢ une mPCR ciblant 26
pathogeénes dont 13 bactéries. Au moins un prélévement respiratoire était disponible pour
chaque patient. Au moins une bactérie était identifiée chez 262 (81%) des patients par la
mPCR, contre seulement 127 (39%) des patients par la culture bactérienne conventionnelle.
Par ailleurs, au moins un virus était détecté par mPCR chez 98 (30%) patients. Globalement,
au moins un pathogéne était détecté chez 280 (87%) patients. Parmi les 127 prélévements
positifs en culture, la mPCR était positive 125 fois au méme germe au moins, soit seulement 2
faux négatifs de la mPCR. Parmi les 268 patients exposés aux antibiotiques dans les 72 heures
précédant la réalisation du prélévement respiratoire, au moins une bactérie était identifi¢e
chez 208 (78%) des patients par la mPCR, contre seulement 86 (32%) des patients par culture
conventionnelle. Les auteurs ont analysé a posteriori 1’'impact potentiel de la mPCR sur
I’adaptation de I’antibiothérapie. Ils ont ainsi estimé qu’une désescalade antibiotique aurait
¢été réalisable chez 247 (77%) des patients et un élargissement du spectre aurait été¢ nécessaire
chez 19 (6%) patients. La désescalade antibiotique aurait consisté pour l’essentiel a un
changement de la béta-lactamine pour I’amoxicilline et un arrét du partenaire anti-atypiques
[44]. Ces données préliminaires devraient prochainement étre enrichies par d’autres travaux,
interventionnels, proposant ’utilisation de mPCR de nouvelle génération dans des stratégies

d’adaptation et d’interruption précoces de I’antibiothérapie (NCT03452826).

Conclusions

L’application de stratégies thérapeutiques visant a raccourcir la durée de 1’antibiothérapie au
cours de la PAC est prometteuse. L’arrét aprés 3 a 5 jours du traitement, sous réserve d’une
évolution clinique initiale favorable, permettrait une épargne antibiotique substantielle, sans
augmenter les échecs thérapeutiques. L’utilisation de la procalcitonine et de sa cinétique de
décroissance sous traitement est aussi étayée de données solides. Les outils diagnostiques
d’amplification génique, notamment ceux de nouvelle génération incluant dans leurs panels
des cibles bactériennes, devraient également encourager des stratégies thérapeutiques visant a
un meilleur usage des antibiotiques et une réduction du spectre. Le rapport risque-bénéfice

aux échelons individuels et collectifs pourrait étre important. L’épargne antibiotique pourrait



rmr180129 "R1"

notamment rendre compte d’un gain écologique notable, d’importance a 1’¢re de 1’émergence

des bactéries résistantes.
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