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S. pneumoniae de sensibilité diminuée
a la pénicilline (PSDP)

58 986 souches étudiées g
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D’aprés les données du CNRP. (1984-1997 : P. Geslin; 2001-2014 : CNRP-ORP, E. Varon, L. Gutmann).
IPlan national pour préserver |'efficacité des antibiotiques, nov. 2001 http://www.sante.gouv.fr/htm/actu/34_01.htm;
2Introduction du vaccin anti-pneumococcique conjugué heptavalent (PCV7) ;

3Remplacement du PCV7 par le vaccin conjugué 13-valent (PCV13).

Varon et al., CNRP — Rapport d’activité



S. pneumoniae de sensibilité diminuée

% de PSDP

Plan antibiotiques?

a la pénicilline (PSDP)
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D’aprés les données du CNRP. (1984-1997 : P. Geslin; 2001-2014 : CNRP-ORP, E. Varon, L. Gutmann).
IPlan national pour préserver |'efficacité des antibiotiques, nov. 2001 http://www.sante.gouv.fr/htm/actu/34_01.htm;
2Introduction du vaccin anti-pneumococcique conjugué heptavalent (PCV7) ;

3Remplacement du PCV7 par le vaccin conjugué 13-valent (PCV13).
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Pneumocoques de sensibilité diminuée (%) isolés de
meéningites en France,|2001-2014 :
Enfants (0-15 ans)
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.. "E"‘%Points forts de la conférence de
’ consensus SPILF 2008

* Clinique atypique: PL au moindre doute

* Prise en charge thérapeutique dans I’heure:
injection d’AB le plus vite possible
— Ligquide trouble =» DXM + Antibiotiques

* Trop d’imageries pratiquées avant la PL:

Limitation des indications a I'imagerie cérébrale
avant la PL

— Si imagerie avant PL =» DXM + Antibiotique PUIS TDM
* Précision du recours a la DXM avant ABie



Y%‘{‘"*‘““;Points forts de la conférence de

consensus 2008

Antibiothérapie:
— Diminution de la fréquence des souches de
pneumocoque résistantes aux C3G

— Abandon de I'adjonction de vancomycine SOUS
COUVERT DU RECOURS AUX TRES FORTES DOSES DE C3G

e Cefotaxime 300 mg/kg/)

e Cetriaxone 100 mg/kg/)
Abandon de la PL de contrdle pour les
microorganismes classiques si souche sensible

Pl de controle si évolution non favorable avec
dosage des antibiotiques

Suivi ORL...



Evolutions épidémiologiques



Méningites Bacteriennes

e Mortalité

— Streptococcus pneumoniae g‘

— Neisseria meningitidis

— Listeria monocytogenes | T 20-30%
— Haemophilus influenzae I B == 10%

* Séquelles S. pneumoniae N. meningitidis

— Hypoacousie 22% 5%

— Séquelles neuropsychologiques 32% 32%

— Déficit neurologique focal 10-30% 5%

11
Schwartz N Engl J Med 2006, Lucas MJ J Infection 2016, Hoogman M JNNP 2007



Méningites bactériennes communautaires

* Incidence générale annuelle: 1,74/ 100 000 habitants
soit environ 1300 cas/ an en France

— Pneumocoque: (incidence 0,96)
— Méningocoque: (incidence 0,42)
— Listeria monocytogenes (incidence 0,16)
— Haemophilus influenzae (incidence 0,10)
— S. agalactiae (incidence 0,05)

 1/3 enfants £ 4 ans
* Mortalité: 20% (30% pneumocoque, 10% méningo)
e Séquelles: 30%



Taux d’incidence (Tl)a des méningites bactériennes pour
100 000 habitants =2 15 ans selon I’age et le micro-
organisme, EPIBAC, InVS, France métropolitaine 2013-2014.

ans

TI/10° %  TIIM0> %  TINM0°

0,22 ‘ 1,18
1,23 ‘ 0,40 0.26

0,03 0,06 S) 0,12

0,03 2 0,08 7 0,06
0,02 1 0,06 3) 0,05
0,01 1 0,03 3 0,04
1,55 100 1,09 100 1,71

TI/10°

@ s
15

0,22
7 0,41
3 0,22
3 0,07
2 0,11
100 2,55

% TI10° %

0,96 55

9 042 24

16 0,16 9

9 0,10 6
0,05
4 0,05 3

100 100



Répartition microorganismes en
fonction de ’age
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Evolution du taux d'incidence des ‘méningites a
pneumocoque de sensibilité diminuée aux béta-lactamines
(pénicilline, amoxicillline, céfotaxime), France 2001-2014.

PCV 7 PCV13

11 Pre-VPC7

1,0

ol /T ;
0,8
0,6 i

0,5

— [VIéningites a pneumocoque

Cas / 100000

0,4
0,3
0,2
0,1
0,0

2001 2002|2I003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

E. Varon CNR Pneumocoque



Incidence et nombre de cas de méningites a
pneumocoque entre 2009 et 2014 par tranche d'age chez
I'enfant

Mee | lamée |Baisse(%)

2009 2014
Incidence/100 000 6,3 2,2 ‘
Nombre de cas 96 33
Incidence/100 000 0,9 0,5 ‘
Nombre de cas 20 12

Incidence/100 000 0,6 0,4 ‘@
Nombre de cas 42 29




Serotypes pneumocoques responsables
d’infections|invasives
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Figure 4 - Evolution de Vincidence des infections invasives & pneumocoque de sérotype vaccinal PCV7 (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F et 23F),
6+PCV13 (1, 3, 5, 6A, 7F et 19A,) ou non vaccinal (non PCV13) selon le groupe d’dges.

E. Varon CNR Pneumocoque



, France, 2001-2014
(EPIBAC et CNR des Pneumocoques).
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Evolution Serotypes pneumocoques responsables
d’infections invasivesﬁ(adulte 16-64 ans)
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Figure 8 - Evolution de I'incidence des infections invasives @ pneumocoque selon le sérotype chez les adultes Ggés de 16 a 64 ans entre
2001-2002 et 2013.



S. pneumoniae de sensibilité diminuée

% de PSDP

Plan antibiotiques?!
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IPlan national pour préserver |'efficacité des antibiotiques, nov. 2001 http://www.sante.gouv.fr/htm/actu/34_01.htm;
2Introduction du vaccin anti-pneumococcique conjugué heptavalent (PCV7) ;

3Remplacement du PCV7 par le vaccin conjugué 13-valent (PCV13).
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Evolution du taux d'incidence des ‘méningites a
pneumocoque de sensibilité diminuée aux béta-lactamines

(pénicilline, amoxicillline, céfotaxime), France 2001-2014.
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Sensibilité aux antibiotiques de S pneumoniae isolés
de meéningites en 2014

Antibiotique Valeurs crlthues*

Pénicilline G < 0,06 mg/L >2 mg/L

Pénicilline cf <0,06 mg/L  >0,06 mg/L

(méningites)

<0,5 mg/L > 0,5 mg/L
(méningites)

<0,5 mg/L >2 mg/L
<2 mg/L >2 mg/L
<0,06 mg/L  >0,5mg/L

E. Varon CNR Pneumocoque



Sensibilité aux antibiotiques de S pneumoniae isolés
de meéningites en 2014

Antibiotique Valeurs critiques™ W
S R

Pénicilline G <0,06 mg/L >2 mg/L 271 79,0 20,6

Pénicilline cf <0,06 mg/L >0,06 mg/L 271 79,0 - 21,0
(méningites)

<0,5 mg/L >2 mg/L 271 952 4,1 0,7 0,016 0,5

Amoxicilline <0,5 mg/L > 0,5 mg/L 271  95.2 - 4.8
(méningites)

Céfotaxime <0,5 mg/L >2 mg/L 271 98,5 @ 0,016 0,25

Vancomycine <2 mg/L >2 mg/L 271

-
0 0,5

4 0,016

Rifampicine <0,06 mg/L > 0,5 mg/L 271

E. Varon CNR Pneumocoque



Sensibilité aux antibiotiques de S pneumoniae isolés
de meéningites en 2014

Antibiotique Valeurs critiques™ W
S R

Pénicilline G <0,06 mg/L >2 mg/L 271 79,0 20,6

Pénicilline cf <0,06 mg/L >0,06 mg/L 271 79,0 - 21,0
(méningites)

<0,5 mg/L >2 mg/L 271 952 4,1 0,7 0,016 0,5

Amoxicilline <0,5 mg/L > 0,5 mg/L 271  95.2 - 4.8
(méningites)

Céfotaxime <0,5 mg/L >2 mg/L 271 98,5 @ 0,016 0,25

Vancomycine <2 mg/L >2 mg/L 271 100 |- - 0,25 0,5

-
0 0,5

4 0,016

Rifampicine <0,06 mg/L > 0,5 mg/L 271 100 | - - - -

E. Varon CNR Pneumocoque



Distribution des souches de pneumocoque isolées de
meéningites en France en 2014 en fonction de leur CMI
d’amoxicilline et de céfotaxime :

Enfants (0-15 ans, n=69)
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Nombre de souches

Distribution des souches de pneumocoque isolées de
meéningites en France en 2014 en fonction de leur CMI
d’amoxicilline et de céfotaxime :

Adultes (> 15 ans, n=202)
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Pneumocoques de sensibilité diminuée (%) isolés de
meéningites en France,|2001-2014 :
Enfants (0-15 ans)

Conférence
o 2008 :
- B g |
1, ¥
25%

20%

15%

= I I I I

. [ [ | | || I o
1,4%

0% | | l

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

m Amoxicilline (CMI > 0,5 mg/L) m Céfotaxime (CMI > 0,5 mg/L)



Pneumocoques de sensibilité diminuée (%) isolés de
meéningites en France,|2001-2014
Adultes (> 15 ans)
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Incidence des pneumocoques de sensibilité diminuée
a I'amoxicilline (CMI > 0,5 mg/L) isolés de méningites,

selon le groupe d'age, France, 2001-2014
(EPIBAC et CNR des Pneumocoques)
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Neisseria meningitidis
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Figure 1: Evolution de la distribution des sérogroupes des souches de méningocoques
responsables d'infections invasives en France (nombre d'isolats cliniques confirmés par culture
chaque année et recus au CNR). (* A partir de 2012, les données correspondent aux cas

confirmés par culture et/ou PCR)



Evolution des taux de notification des IIM pour les principaux
sérogroupes par age entre 2005 et 2015

<1lan 5-14 ans

[
=
2
]
-1
=

o
B
=

000 hab
BEEE
1]

e eas f {mmhu
£ 3
|

— _.-ﬁ-lﬂ'__-—_.

e —

U5 L0060 A0 2008 2009 2010 2008 a1t 2003 2014 2015

|

L
2005 H006 2007 J008 1002 20 2011 20432 2043 nd 015

1-4 ans

ﬂ 3,00

3 £, 3

§ I -

. .

3 L0
1,16

-= L :

& U=

=

0o - _—_-—._g—.'_:"ﬁh.,_.ﬂh—.__q.-f_ )
2005 006 A00T 2008 1009 2000 2011 2002 2013 204 7015




Neisseria meningitidis (299 souches)

Tableau 4. Profils d’antibio-sensibilité des souches d'infections invasives étudiées en 2014.

Antibiotique Catégorie* B C L W autres Total
S 104 74 34 12 2 226
PénicillineG** I 51 15 2 3 2 3
R 0 0 0 0 0 0
% des souches penl 33% 17% 9% 20% 50% 24%
S 155 89 36 15 4 299
Céfotaxime i 0 0 0 0 0
R
S 155 88 36 15 4 299
Rifampicine
R 0 1 0 0 0
1% 0,33%
, _ S 199 89 36 15 4 299
Ciprofloxacine
R 0 0 0 0 0
S 155 89 36 15 4 299
Chloramphénicol | 0 0 0 0
R 0 0 0 0 0 0

*S= sensible, |I= intermeédiaire, R= résistant
**Pen® , susceptible a la pénicilline G (CMI E-test® < 0,125 mg/L); Pen', CMI de pénicilline G =
0,125 mg/L et Pen® ; CMI>1mg/L.



Sensibilité aux antibiotiques des souches de N. meningitidis
isolées de méningites

Antibiotiq Valeurs critiques* Valeurs
ue S R extrémes
< 0,

Pénicilline 06 > 0,25 322 0,064 0,250 0,012-0,5
mg/L mg/L

Amoxicillin < 0,125 >1mg/L 322 0,125 0,380 0,012-1

mg/L

C3G < 0,125 > 0,125 322 0,004 0,008 0,002-0,094
mg/L mg/L

Ciprofloxac < 0,03 < 0,06 322 0,004 0,006 0,002-0,047
mg/L mg/L

Rifampicin < 0,25 > 0,25 322 0,023 0,094 0,002-0,5
mg/L mg/L




Listeria monocytogenes



Listeria monocytogenes (4%)

Déclaration obligatoire
Incidence en diminution
4% des méningites

50% des cas: pathologie sous jacente: cancer, cirrhose,
ethylisme, diabete, dialyse, VIH, transplanté, immunosup



Listeria monocytogenes (4%)

Déclaration obligatoire
Incidence en diminution
4% des méningites

50% des cas: pathologie sous jacente: cancer, cirrhose,
ethylisme, diabete, dialyse, VIH, transplanté, immunosup
Sensibilité:
— Résistance naturelle céphalosporines, aztréonam, clindam,
fosfo

— Actuellement S a péni, amox, imipenen
Mais NON bactéricides (moxiflo bactéricide)

— Association amox-gent bactéricide ainsi que TMP-SFX
— Rechercher résistance trimethoprime







Haemophilus influenzae

J par 10 de I'incidence depuis vaccination

Sensibilité AB:

— J souches productrices de Beta-lactamase: 19%
— I souches PLP modifiée: 22%
Les C3G restent les plus actives

Certaines souches responsables d’infection respiratoires
SONT RESISTANTES aux C3G



PL TDM cerébral



Contre-indications a une ponction lombaire immédiate

Contre-indications de nature NON neurologique




Contre-indications de nature NON neurologique

La PL est contre indiquée

en cas d’infection cutanée étendue au site de ponction ;

en cas d’instabilité hémodynamique ou respiratoire ;

en cas de troubles de I’hémostase connus (hémophilie, autre
coagulopathie, nombre de plaquettes inférieur a 50 000/mm?3)

en cas de prise de traitement anticoagulant a dose efficace quel qu’il
soit (héparine fractionnée ou non, antivitamine K oral ou

anticoagulants oraux directs),

en cas de saignements spontanés évoquant une CIVD

La prise d’antiagrégants plaquettaires ne contre indique pas la PL

Contre-indications de nature Neurologique
(=Suspicion clinique de processus intra cranien a I’examen
neurologique)

1. Présence de signes cliniques pouvant témoigner d’un processus
expansif intra cérébral.

> Signes de localisation

- Déficit moteur :

o Paralysie faciale centrale,

o Déficit du membre supérieur, et/ou du membre inférieur

o Trouble moteur du carrefour

o Déficit oculomoteur (latéralité du regard ou atteinte du Il extrinséque et/ou

intrinseque),
o Nystagmus.
- Déficit sensitif d’'un hémicorps a la piqire

- Hémianopsie latérale homonyme (champ visuel au doigt ou clignement a la
menace)

- Syndrome cérébelleux

> Crises épileptiques focales ET récentes
2. Présence de signes d'engagement cérébral
Troubles de la vigilance

ET
un ou plus des éléments suivants :

- anomalies pupillaires (mydriase fixée uni ou bilatérale)

- dysautonomie (hypertension artérielle et bradycardie, anomalies du rythme
ventilatoire)

- crises toniques postérieures

- aréactivité aux stimulations

- réactions de décortication ou de décérébration.

3. Crises convulsives persistantes



Contre-indications a une ponction lombaire immédiate

Contre-indications de nature NON neurologique Contre-indications de nature Neurologique
(=Suspicion clinique de processus intra cranien a ’examen
neurologique)

Conduite a tenir
Au moins une paire d’hémocultures, corticoides et antibiothérapie

Correction des anomalies TDM cérébral en urgence

PL si correction effectuée PL si résultats du TDM ne contre indiquant pas la PL




6. Time is brain

Changed practice Sweden 2010:

Better outcome if CT is not

routinely performed

46

Probability of death

0.051,

4 6 8
Time to treatment (hours)

Glimaker, CID 2015
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P=Ns* P<.01** P<.001** P<.05**
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Suspicion de méningite

v

Existe-t-il une suspicion de risque d’engagement? et/ou d’autres Cl a la réalisation de la PL* ?

2 hémocultures

\Vi
DXM + Antibiothérapie

Suspicion de risque Autres Clala
d’engagement réalisation de la PL

\2 v

Correction possible
delaCl

v W V

Contre-indications
Oui Non

PL
\l/ Non
PL % Dés que

possible

TDM cérébral

Oui [

Poursuite ABie
guidée par
évolution clinique
et résultats
biologiques et
microbiologiques

1/ Présence de signes cliniques focaux (déficit neurologique focal (sauf les atteintes de nerfs craniens en dehors du lll), crises épileptiques focales récentes, symptdmes neurologiques centraux présents depuis plus de 4
jours ; 2/présence de symptomes et signes d'engagement cérébral : troubles de la vigilance et un ou plus des éléments suivants (anomalies pupillaires (mydriase fixée uni ou bilatérale), dysautonomie (hypertension
artérielle et bradycardie, anomalies du rythme ventilatoire), crises toniques postérieures, aréactivité aux stimulations, réactions de décortication ou de décérébration ; 3/ crises épileptiques non controlées.

4/ Autres Cl a la PL : anomalie connue de ’hémostase, traitement anticoagulant a dose efficace, Suspicion de trouble majeur de ’hémostase (saignement majeur), instabilit¢é hémodynamique




Antibiothérapie avant la PL ?

Retard a la PL = initiation antibiothérapie probabiliste

* Antibiothérapie débutée avant la PL dans 3 situations :

— purpura fulminans
— prise en charge hospitaliere ne pouvant étre réalisée dans les 90 min
— Cl alaréalisation de la PL:



Antibiothérapie avant la PL ?

Retard a la PL = initiation antibiothérapie probabiliste

* Antibiothérapie débutée avant la PL dans 3 situations :

— purpura fulminans
— prise en charge hospitaliere ne pouvant étre réalisée dans les 90 min
— Cl ala réalisation de la PL :

* Pratiquer hémoculture
 Débuter I'antibiothérapie sans attendre
* PLsera réalisée des que possible apres correction des anomalies



Suspicion de méningite

v

Existe-t-il une suspicion de risque d’engagement? et/ou d’autres Cl a la réalisation de la PL* ?

Oui Non

\l/

PL +2 hémocultures

& \’

LCR trouble LCR clair
\ v V
Formule Formule Formule
bactérienne panachée virale
V
Sans attendre
les résultats de Lactate, PCT,
I'ED et formule R‘eg|e de
Hoen
Méningite Méningite
bactérienne virale
DXM + Antibiothérapie (+/- Abstention
guidée par examen direct) thérapeutique

Aciclovir IV
uniquement + ou

meningo-encephalite si
Adaptation Antibiothérapie aux PCRHSV

résultats de la culture

PCR si culture négative

1/ Présence de signes cliniques focaux (déficit neurologique focal (sauf les atteintes de nerfs craniens en dehors du lll), crises épileptiques focales récentes, symptdmes neurologiques centraux présents depuis plus de 4
jours ; 2/présence de symptomes et signes d'engagement cérébral : troubles de la vigilance et un ou plus des éléments suivants (anomalies pupillaires (mydriase fixée uni ou bilatérale), dysautonomie (hypertension
artérielle et bradycardie, anomalies du rythme ventilatoire), crises toniques postérieures, aréactivité aux stimulations, réactions de décortication ou de décérébration ; 3/ crises épileptiques non controlées.

4/ Autres Cl a la PL : anomalie connue de ’hémostase, traitement anticoagulant a dose efficace, Suspicion de trouble majeur de ’hémostase (saignement majeur), instabilit¢é hémodynamique




Suspicion de méningite

v

Existe-t-il une suspicion de risque d’engagement? et/ou d’autres Cl a la réalisation de la PL* ?

Oui Non

\l/

PL +2 hémocultures

A v

LCR trouble LCR clair
\ v V
Formule Formule Formule
bactérienne panachée virale
V
Sans attendre
les résultats de Lactate, PCT,
I'ED et formule R‘eg|e de
Hoen
Méningite Méningite
bactérienne virale
DXM + Antibiothérapie (+/- Abstention
guidée par examen direct) thérapeutique

Aciclovir IV
uniquement + ou

meningo-encephalite si
Adaptation Antibiothérapie aux PCRHSV

résultats de la culture

PCR si culture négative

1/ Présence de signes cliniques focaux (déficit neurologique focal (sauf les atteintes de nerfs craniens en dehors du lll), crises épileptiques focales récentes, symptdmes neurologiques centraux présents depuis plus de 4
jours ; 2/présence de symptomes et signes d'engagement cérébral : troubles de la vigilance et un ou plus des éléments suivants (anomalies pupillaires (mydriase fixée uni ou bilatérale), dysautonomie (hypertension
artérielle et bradycardie, anomalies du rythme ventilatoire), crises toniques postérieures, aréactivité aux stimulations, réactions de décortication ou de décérébration ; 3/ crises épileptiques non controlées.

4/ Autres Cl a la PL : anomalie connue de ’hémostase, traitement anticoagulant a dose efficace, Suspicion de trouble majeur de ’hémostase (saignement majeur), instabilit¢é hémodynamique




Traitements antibiotiques



Antibiothérapie initiale GRAM positif

Examen direct aprés coloration de Gram

— spécificité : 97%
— sensibilité : 30 a 90% si pas d’ATBt antérieure

Pneumocoque : 90%
Haemophilus : 86%
Méningocoque : 75%
Listéria : 30%

— si ATBt antérieure, sensibilité : 40 a 60%



Traitement de 1ére intention /
examen direct POSITIF du LCR

Examen Direct Antibiotique | Dose/jour* | Modalités administration
\Yj
CG + Céfotaxime ou | 300 mg/kg | 4 perfusions ou
(pneumocoque) Ceftriaxone 100 mg/kg | continue**
P “ 1 ou 2 perfusions
CG - Céfotaxime ou | 200 mg/kg | 4 perfusions ou
(méningocoque) Ceftriaxone 75 mg/kg | continue™*

BG - (H. influenzae)

1 ou 2 perfusions

* dose maximale enfant : céfotaxime = 12 g/j ; ceftriaxone =4 g/j

** sj perfusion continue, dose de charge de 50 mg/kg sur 1h




Traitement de 1ére intention /
examen direct POSITIF du LCR

Examen Direct Antibiotique | Dose/jour* | Modalités administration
1V
Amoxicilline | 200 mg/kg |4 perfusions ou continue

BG + (Listeria)

+ gentamicine

5 mg/kg

1 perfusion




Traitement de 1ére intention /
examen direct POSITIF du LCR

Examen Direct Antibiotique | Dose/jour* | Modalités administration
IV
Amoxicilline 200 mg/kg | 4 perfusions ou continue
BG + (Listeria) + gentamicine |5 mg/kg 1 perfusion
BG - (E. coli) Céfotaxime ou | 200 mg/kg | 4 perfusions ou
Ceftriaxone /5 mg/kg |continue™
si enfant < 3 mois | + gentamicine |5 mg/kg 1 ou 2 perfusions
1 perfusion

* dose maximale enfant : céfotaxime = 12 g/j ; ceftriaxone =4 g/j
** si perfusion continue, dose de charge de 50 mg/kg sur 1h



En cas d’allergie grave uniquement (oedeme de quincke,
choc anaphylactique), une alternative aux R-lactamines
peut étre proposée :

* meéningocoque levofloxacine ou rifampicine

* pneumocoque association vancomycine en perfusion
continue et fosfosmycine ou rifampicine

 listeriose triméthoprime-sulfaméthoxazole

 haemophilus ou enterobactérie levofloxacine



Traitement de 1ére intention /
examen direct NEGATIF du LCR

Examen Direct Antibiotique Dose/jour* | Modalités administration
\Y;
ED - (pas Céfotaxime ou | 300 mg/kg |4 perfusions ou
d’arguments pour | Ceftriaxone 100 mg/kg | continue**
listeriose) | .l 10u 2 perfusions _____

si enfant < 3 mois | + gentamicine |5 mg/kg 1 perfusion

* dose maximale enfant : céfotaxime = 12 g/j ; ceftriaxone = 4 g/j
** si perfusion continue, dose de charge de 50 mg/kg sur 1h



Traitement de 1ére intention /
examen direct NEGATIF du LCR

Examen Direct Antibiotique Dose/jour* | Modalités administration
1V
ED - (pas Céfotaxime ou | 300 mg/kg | 4 perfusions ou
d’arguments pour | Ceftriaxone 100 mg/kg | continue™*
listériose) _ | 1 ___| 10ou2perfusions _____
| si enfant <3 mois” | + gentamicine |5 mg/kg |1 perfusion
Céfotaxime ou | 300 mg/kg | 4 perfusions ou
ED - (avec Ceftriaxone 100 mg/kg | continue**
arguments pour 1 5 berfusi
listériose) T ou = periusions -
+ amoxicilline 200 mg/kg | 4 perfusions ou continue
+ gentamicine || 5 mg/kg |1 perfusion

t Genta

* dose maximale enfant : céfotaxime = 12 g/j ; ceftriaxone = 4 gl
** si perfusion continue, dose de charge de 50 mg/kg sur 1h




Analyses en sous-groupes de l'efficacité des corticoides dans
les meéningites bactériennes (Méta-analyse Cochrane 2015)

Mortalité

Séquelles

neurologiques

Perte auditive

Effets secondaires

4121

Tout
microorganisme

chez tout patient

Analyse par sous-
groupes

Age (Adulte) 1517

Microorganisme

-
825

H. influenzae

618
Niveau
économique
2248
1873

Absence de réduction
significative

RR : 0,90 (IC 95% : 0,80—
1,01)

Absence de réduction
significative

RR : 0,74 (IC95% : 0,53-
1,05)

Réduction

RR: 0,84 (IC95% :0,72-0,98)

Absence de réduction
significative

RR: 0,76 (IC95% :0,53-1,09)

Absence de réduction
significative

RR : 0,71 (IC95% : 0,35-
1,46)

Absence de réduction

significative
RR: 0,81 (IC95% :0,63-1,05)
Absence de réduction
significative
RR: 0,87 (IC95% :0,67-1,15)

précoces

Réduction significative
RR: 0,83 1C95% : 0,69-1,00)

Absence de réduction
significative
RR: 0,72 (IC95% : 0,51-1,01)

NC

NC

Réduction significative
RR : 0,64 (IC95% : 0,48-0,85)

Absence
significative
RR: 1,03 (IC95% : 0,31-1,31)

d’augmentation

Réduction significative Pas d’augmentation

RR: 0,74 (IC95% : 0,63-0,87)  significative sauf rechute
fébrile RR : 1,27 1C95%
(1,09-1,47)

Réduction significative
RR: 0,74 (1C95% : 0,56-0,98)

NC

Réduction significative (enfant
surdité grave) RR 0,34
(1C95% : 0,20-0,59)

Réduction significative

RR : 0,58 (IC95% : 0,45-0,73)
Absence de réduction
significative

RR : 0,89 (IC95% : 0,76-1,04)



DXM et étude de cohorte

Cohorte prospective hollandaise

1412 épisodes de méningites bactériennes en 8
ans tout microorganisme confondu,

Déeces ou survie avec sequelles

2 DXM
meéningite a pneumocoque (OR : 0,55 (IC 95% : 0,38-0,80))

meéningite a autres microorganismes (OR : 0,44 (IC 95% :
0,23-0,85))

Merijn W et al. Lancet Infect Dis 2015



Prise en charge initiale thérapeutique en
dehors de I'antibiothérapie ?

s Corticothérapie ?
Dexaméthasone immeédiatement avant ou de fagon concomitante a la
1ere injection d’antibiotique si :

o examen direct positif évoquant une meéningite a
Pneumocoque: guel qgue soit I'age
meningocoque chez ['adulte (débattu)
Haemophilus influenzae chez I'enfant et le nourrisson




Prise en charge initiale thérapeutique en

dehors de I'antibiothérapie ?

m Corticothérapie ?
Dexaméthasone immédiatement avant ou de facon concomitante a la 1ére
injection d’antibiotique si :

Q

o examen direct mais

aspect trouble du LCR

ou données fournies par les autres examens biologiques du LCR et du sang
permettant de retenir le diagnostic de méningite bactérienne chez I’adulte et
chez le nourrisson de 3 a 12 mois

La dose initiale chez I'adulte est de 10 mg et (chez I'enfant de 0,15
mg/kg) ; cette dose est répétée toutes les 6 heures pendant 4 jours.

_____________________________________________________________________________________



Antibiotherapie

B Apres 48 heures



Traitement antibiotique avec documentation microbiologique
Streptococcus pneumoniae

CMIC3G =£0,5 mg/L CMI C3G > 0,5 mg/L

/\

CMI CMI
amoxicilline amoxicilline
< 0,5 mg/l > 0,5 mg/l

Amoxi IV: 200 mg/kg/] - _

Cefotax [V: 200 mg/kg/] 200 mg/kg/j 300 mg/kg/j
ou ou ou
Ceftriax IV: 75 mg/kg/] 75 mg/kg/j 100 mg/kg/]

10 a 14 j; plutét 10 j si évolution rapidement favorable (dés H48) et CMI
C3G =0,5mg/l



Traitement antibiotique avec
documentation microbiologique

Bactérie, sensibilité Antibiotique Doseljour Durée
totale

2 Amoxicilline 200mg/kg
Menln.glpcoque ou maintien cf
CMI amoxicilline £ 0,125

C3G

mg/l 437
Meéningocoque Céfotaxime 200mg/kg
CMI amoxicilline > 0,125 ou ceftriaxone 75 mg/kg
mg/I

** plutdt 4 j si évolution rapidement favorable (des H48)




Traitement antibiotique avec
documentation microbiologique

Bactérie, sensibilité Antibiotique Doseljour Durée
totale
- - Amoxicilline 200 mg/kg
Listeria + gentamicine les 7 3-5 mg/kg 21]
premiers j
Streptocoque B |Amoxicilline 200 mg/kg 14-21 j

* plutét 10 j si évolution rapidement favorable (des H48) et CMI C3G < 0,5 mg/l ;
** plutét 4 j si évolution rapidement favorable (dés H48)



Traitement antibiotique avec
documentation microbiologique

Bactérie, sensibilité Antibiotique Doseljour Durée
totale
Céfotaxime ou 200
ceftriaxone _ _______| ou7smglkg | r—————
Escherichia coli |+ gentamicine les 2 3-5 mg/kg 21 j

premiers j chez le
nourrisson < 3 mois

Haemophilus Céfotaxime ou 200

influenzae ceftriaxone ou 75 mg/kg

* plutét 10 j si évolution rapidement favorable (dés H48) et CMI C3G < 0,5 mg/l ;
** plutdt 4 j si évolution rapidement favorable (des H48)



Conclusions

Pas de grandes modifications

C3G tres fortes doses des que possible
Listeriose: précision des indications de 'amox ?
DXM d’indication large dans le temps

Comment améliorer le pronostic des Ms Pneu ?
Bilan ORL

Suivi pendant 1 année

Importance du suivi epidemiologique
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