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RÉSUMÉ 

 

Introduction 

 La méningite nosocomiale (MN) est une pathologie compliquant les chirurgies 

intracrâniennes. Elles impliquent en premier lieu les Staphylocoques (aureus ou blancs) imposant la 

mise en place d’une antibiothérapie probabiliste active sur les germes résistants à la méticilline. Un 

test de diagnostic rapide de cette résistance permettrait de diminuer le spectre antibiotique 

probabiliste. Le but de notre étude est d’évaluer les caractéristiques prédictives diagnostiques d’un 

test de PCR en temps réel pour la détection de cette résistance dans le liquide céphalorachidien 

(LCR).  

 

Patients et méthodes 

 Une étude observationnelle et prospective a été conduite dans les services de neurochirurgie 

du CHU de Toulouse de juin 2014 à septembre 2015. Les patients présentant une suspicion clinique et 

biologique de MN motivant l’introduction d’une antibiothérapie probabiliste étaient inclus. Un test de 

PCR en temps réel était réalisé sur le LCR prélevé pour la mise en culture. Les résultats du test ont été 

comparés aux résultats de la culture sur gélose. 

 

Résultats 

 Trente deux prélèvements ont été inclus (31 patients). La sensibilité et la spécificité du test 

étaient de respectivement 67% et 96%. La valeur prédictive positive était de 80% et la négative de 

93%. Deux prélèvements étaient positifs en culture à Staphylocoque à Coagulase négative résistant à 

la méticilline, alors que le test ne retrouvait pas la présence du gène mecA : un Staphylocoque 

haemolyticus peu abondant et un Staphylocoque epidermidis très faiblement abondant en culture. La 

médiane des éléments nucléés des prélèvements de LCR était de 360/mm3 et celle des taux de lactates 

de 6,37 mmol/l. Sur l’ensemble des prélèvements, 44% ont présenté une culture positive dont 19% à 

Staphylocoque résistant à la méticilline. 

 

Conclusion 

Notre étude retrouve des caractéristiques prédictives diagnostiques du test de PCR en temps 

réel dans la détection de germes résistant à la méticilline probablement insuffisantes pour permettre 

une modification de l’antibiothérapie probabiliste initiale. Ces données vont être complétées pour 

améliorer la puissance statistique de ce travail. 
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ABRÉVIATIONS 

MN : Méningite Nosocomiale 

ISO : Infection Site Opératoire 

LCR : Liquide Céphalo-Rachidien 

DVE : Dérivation Ventriculaire Externe 

DLE : Dérivation Lombaire Externe 

HSA : Hémorragie Sous Arachnoïdienne 

SNC : Système Nerveux Central 

SFAR : Société Française d’Anesthésie et de Réanimation 

PCR : Polymerase Chain Reaction 

CHU : Centre Hospitalier Universitaire 

SAMR : Staphylocoque Aureus Résistant à la méticlline 

SCN : Staphylocoque Coagulase Négative 

MR : Résistant à la méticilline 

IMC : Indice de Masse Corporel 

Σ : Ecart type 

EIQ : Ecart Inter Quartile 

MS : Sensible à la méticilline 

HTA : Hypertension Artérielle 

PIC : Pression Intracrânienne 

PNN : Polynucléaire Neutrophile 

SAMS : Staphylocoque Aureus Sensible à la Méticilline 

VPN : Valeur Prédictive Négative 

BGN : Bacilles Gram Négative 
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1. INTRODUCTION 

1.1 Contexte 

!
La méningite nosocomiale (MN) est une pathologie appartenant aux infections de site 

opératoire (ISO). Son incidence est variable en neurochirurgie selon les équipes. Si McClelland et 

coll. ont décrit une incidence de 0,3% à la suite des procédures intracrâniennes (1), la revue de la 

littérature de Van de Beek et coll. en 2010 ou la méta-analyse de Barker et coll. en 2007 ont proposé 

une incidence de l’ordre de 2% de MN après craniotomie (2,3). Cette valeur corrobore les résultats 

français obtenus par l’équipe de la Pitié-Salpêtrière qui a objectivé en 1997 et 2006 une incidence de 

respectivement 1,9% (4) et 1,5% de MN (5). Cette variabilité d’incidence est également liée à la 

proportion d’interventions réalisées en urgence (6). Ainsi, l’intervention neurochirurgicale au risque 

infectieux le plus élevé est la mise en place d’un système de drainage du liquide céphalorachidien 

(LCR) par dérivation ventriculaire externe (DVE) ou par drain lombaire externe (DLE). Cette 

procédure est principalement réalisée en urgence dans le cadre d’hémorragie sous arachnoïdienne 

(HSA) ou d’hypertension intracrânienne réfractaire (7,8). Lors de la mise en place de la DVE, le flux 

de LCR est perturbé et les bactéries adhèrent au matériel par irrégularité de surfaces favorisant la 

colonisation puis l’infection. La majorité des études retrouvent un taux d’infection de DVE entre 2% 

et 27% (9–11). Les infections faisant suite à l’implantation définitive de valves de dérivation interne 

sont moins fréquentes que les infections à la suite de DVE (12). Enfin, les MN peuvent également 

faire suite à un traumatisme crânien en cas de fuite de LCR (13) et dans de très rares cas à une 

ponction lombaire (14). 

Nous disposons de peu de données concernant la morbi-mortalité imputable aux MN. Elles 

sont au minimum à l’origine d’une augmentation de la durée de séjour (15) et imposent une 

antibiothérapie avec ses conséquences inhérentes. La gravité des MN est également liée aux 

pathologies sous jacentes des patients atteints de cette affection. 

Le diagnostic clinique des MN est difficile : aucun symptôme n’est pathognomonique de cette 

infection (16–19). Dans ce contexte, les arguments biologiques sont indispensables. La cytologie du 

LCR permet souvent de suspecter le diagnostic de MN. Le LCR est un liquide normalement stérile 

qui ne contient aucun élément nucléé. La présence de leucocytes est donc en faveur d’une réaction 

inflammatoire au sein du LCR. Mais les constituants biologiques et cytologiques du LCR sont 

également perturbés dans un contexte post-traumatique, post-opératoire ou dans les suites d’une HSA, 

et ce même en l’absence d’infection. Dans ces situations, le LCR est fréquemment hémorragique et 

contient des leucocytes provenant du sang (environ 1 leucocyte pour 700 globules rouges). Le rapport 

du « cell index », défini comme le rapport (GBLCR/GRLCR) / (GBsang/GRsang), a donc été proposé afin 

d’identifier un recrutement méningé de leucocytes sans rapport avec le saignement. Il a cependant été 
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impossible d’obtenir une valeur seuil pertinente (20). L’analyse biochimique de ce liquide permet 

également de suspecter un processus infectieux actif en cas d’hypoglycorachie, 

d’hyperprotéinorachie, ou d’augmentation du taux de lactates. Ce dernier a fait l’objet de nombreuses 

études afin d’en déterminer une valeur seuil. La plupart des auteurs s’accordent autour d’une valeur 

de 4 mmol/L (pour une spécificité>95%) (21,22). Enfin, le diagnostic est d’autant plus complexe que 

la chirurgie intracrânienne peut induire de véritables méningites aseptiques : la chirurgie entraine une 

réaction inflammatoire du système nerveux central (SNC) caractérisée par un LCR inflammatoire sans 

qu’il ne soit contaminé. La méningite aseptique est ainsi une entité définie comme une réaction 

inflammatoire mono-organique (du LCR) avec des signes cliniques de méningite liés à cette réaction. 

Elle n’a pas la pathogénicité de la méningite nosocomiale. Elle peut représenter jusqu’à 70% des 

méningites post-opératoires (18). En synthèse, la Société Française d’Anesthésie et de Réanimation 

(SFAR) souligne que « la plupart des études retiennent comme définition des MN la proposition de 

Lozier et coll. (10) :  examen microbiologique direct positif ou une culture positive associée à un 

nombre de leucocytes dans le LCR > 100/mm3, une protéinorachie > 0,4g/l et un ratio 

glycorachie/glycémie < 0,5 ».! 
De part leur potentielle gravité, les MN sont traitées dès leur suspicion par une antibiothérapie 

probabiliste. Il n’existe pas de recommandations claires concernant l’antibiothérapie probabiliste à 

adapter face à une suspicion de MN. La SFAR a proposé en 2013 l’utilisation d’une association de 

céphalosporine 3e génération et de vancomycine. L’alternative à cette dernière étant l’utilisation de 

linézolide. L’association de céfotaxime et de fosfomycine avait été proposée dès 1987 par Portier et 

coll. En effet, la fosfomycine est active sur les staphylocoques sensibles à la méticilline et sur les 

staphylocoques résistants à la méticilline (mais sensibles à la fosfomycine). Cette association avait été 

remise en cause par De Bels et coll. dans leur travail mettant en évidence une faible augmentation 

d’efficacité thérapeutique (de 70% à 78%) par l’ajout de la fosfomycine (23), mais ceci était 

probablement lié à la faible incidence des germes résistants à la méticilline dans leur centre. Certaines 

équipes ont proposé une antibiothérapie large d’emblée avec l’association méropénème et 

vancomycine (2). Le protocole des Hôpitaux de Toulouse concernant les infections neuro méningées 

post-opératoires prévoit l’administration de céfotaxime et de fosfomycine à dose méningée. 

Néanmoins, des problèmes fréquents et durables d’approvisionnement par fosfomycine imposent 

régulièrement l’utilisation préférentielle de la vancomycine ou du linézolide. En synthèse, l’attitude 

thérapeutique à adopter en probabiliste est donc fonction de l’écologie du service, de la disponibilité 

des thérapeutiques et de la colonisation du patient afin d’être rapidement efficace car un traitement 

inapproprié des MN entraîne une augmentation de la mortalité et des séquelles neurologiques (24). 

L’écologie des services de neurochirurgie des Hôpitaux de Toulouse a été appréciée en préambule à 

ce travail de thèse par une analyse rétrospective locale des méningites nosocomiales de 2005 à 2013. 

Elle a permis de mettre en évidence 144 méningites nosocomiales sur cette période dont 27% 

concernaient des germes résistants à la  méticilline (Annexe 1).  
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Ces dernières années, une utilisation standardisée de la technique Polymerase Chain Reaction 

(PCR) a été développée. Cette analyse en temps réel, couple une PCR classique à une méthode de 

quantification fluorescente. La détection en temps réel du signal fluorescent et de son intensité est 

proportionnelle à la quantité de produit de PCR générée au cours de l’amplification. Cette nouvelle 

technologique permet donc de détecter un certain nombre de gènes ciblés en moins de 90 min grâce à 

une automatisation de la technique. Le laboratoire Cepheid® l’a développée pour la détection du gène 

mecA dans le test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI. Ce gène est impliqué dans la résistance des 

Staphylocoques à la méticilline. 

 

1.2 Problématique et objectif de l’étude 

!
Les méningites nosocomiales dans notre institution bénéficient donc en probabiliste d’une 

antibiothérapie par excès dans environ 70% des cas par fosfomycine ou glycopeptide. Cette 

antibiothérapie est maintenue pendant 5 jours jusqu’à obtention des résultats définitifs de la culture. 

Elle entraîne des effets indésirables, un surcoût, une disponibilité médicale (pose de voie veineuse 

centrale) et une pression sélective sur l’écologie bactérienne des services d’hospitalisation. 

Un test de diagnostic rapide disponible en moins de 90 minutes détectant la résistance des 

germes à la méticilline permettrait de diminuer le spectre antibiotique chez les patients suspects de 

MN. En effet, seuls les patients exprimant un germe avec cette résistance pourraient nécessiter un 

traitement par fosfomycine ou glycopeptide. Cette accélération du diagnostic permettrait une épargne 

antibiotique. 

 

Le but de notre étude était d’évaluer les caractéristiques prédictives diagnostiques d’un test de 

PCR en temps réel dans le cadre des méningites nosocomiales à Staphylocoque résistant à la 

méticilline. 

!
!
!
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!
2. MATÉRIEL ET MÉTHODES 

 Il s’agit d’une étude observationnelle, prospective qui s’est déroulée du 01/06/2014 au 

15/09/2015 dans les services de neurochirurgie du centre hospitalier universitaire (CHU) de Toulouse. 

L’accord du comité d’Ethique de la recherche des Hôpitaux de Toulouse a été obtenu préalablement à 

la réalisation de notre étude sous la référence n°03-0114. 

 

2.1 Le test 

!
 Le test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI (Skin and Soft Tissue Infection) est l’objet de notre 

travail. Ce test dépiste la présence du gène mecA dans un échantillon de tissus en 90 minutes. Il est 

entièrement automatisé. Le gène mecA est impliqué dans la résistance des Staphylocoques à la 

méticilline (25). Il s’exprime en modifiant la protéine PBP (Penicillin Binding Protein) en protéine 

PBP2a qui donne au staphylocoque une très faible affinité vis à vis de toutes les beta-lactamines.!
 Cette étude a fait l’objet d’un travail préliminaire pour tester la validité de ce test in vitro sur 

du LCR (Annexe 2, thèse de la faculté des sciences pharmaceutiques, Dr Angèle Rolland sous la 

direction du Dr Marion Grare). La répétabilité et la reproductibilité étaient considérées comme 

bonnes. Le seuil de détection in vitro du gène mecA dans le LCR a été évalué à 103 UFC/ml pour les 

souches Staphylocoques résistantes à la méticilline (SAMR) et pour les souches de Staphylocoques à 

Coagulase Négative (SCN) résistantes à la méticilline (MR). 

 

2.2 Critères d’inclusion 

!
 Les critères d’inclusion étaient les suivants : 

  - Patients admis dans les services des Hôpitaux de Toulouse 

  - Patients âgés de plus de 15 ans 

  - Patient présentant une suspicion de méningite nosocomiale.  

 La méningite était suspectée sur un faisceau d’arguments cliniques et para cliniques amenant 

le praticien à prescrire une antibiothérapie probabiliste à visée méningée. Le caractère nosocomial de 

la méningite était défini par : une hospitalisation depuis plus de 48H, une intervention chirurgicale 

dans les 30 jours précédents les signes cliniques ou dans l’année suivant la pose de matériel 

(Ministère de la santé, de la jeunesse et des sports DGS/DHOS, CTINILS en Mai 2007). 
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2.3 Méthode 

!
 Tous les patients inclus ont bénéficié d’un prélèvement de LCR par ponction lombaire, 

liquide de DVE, liquide de DLE, ou prélèvement per-opératoire dans le cadre de la pratique usuelle. 

Le prélèvement était envoyé au service de Bactériologie des Hôpitaux de Toulouse. Un 

ensemencement de façon qualitative sur une gélose GOS avec 100 µl était réalisé. Sur ce même 

échantillon était réalisé le test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI par un bactériologiste formé à la 

technique. 

 Les données cliniques et biologiques ont été consignées anonymement, elles concernaient : 

l’âge, le sexe, l’index de masse corporel (IMC), les comorbidités, les facteurs de risque de MN tels 

que décrits dans la littérature (4,5,15), la prise de corticoïdes ou d’immunosuppresseurs au cours de 

l’intervention ou dans les jours précédents l’inclusion, les analyses biochimiques et cyto-

bactériologiques sanguines et cérébro-méningées, la prise en charge thérapeutique (nature et durée de 

l’antibiothérapie, retrait du matériel), les signes cliniques méningés présentés à l’inclusion et le 

devenir du patient (mortalité, durée de séjour et durée de ventilation). Concernant le sous groupe de 

patients avec une DVE, le nombre de jours de drainage avant infection et le nombre de dispositifs mis 

en place ont été relevés. 

  

2.4 Interprétation des résultats 
 

 L’interprétation du test était réalisée par un bactériologiste après examen des courbes de 

résultat. La présence d’un point d’inflexion (Ct) sur la courbe de détection du gène mecA était 

considérée comme un test positif. 

 Les résultats du test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI étaient par la suite comparés aux résultats 

de la culture du LCR. L’interprétation des résultats est expliquée dans le tableau 1. 

 

Tableau 1. Interprétation des résultats du test Gene Xpert® MRSA SSTI et de la culture 
bactériologique pour un échantillon de LCR/LCD. 

  

! ! Résultat!du!test!Gene!Xpert®!!MRSA!SSTI! !

! ! Présence!de!gène!mecA! Absence!de!gène!mecA!

Résultat!!
de!la!!

<!Stérile!
<!Germes!autres!que!
SCN!MR!ou!SAMR!

Faux!positif!(FP)! Vrai!négatif!(VN)!

culture!
!

<!SAMR!
<!SCN!MR!

Vrai!positif!(VP)! Faux!négatif!(FN)!
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2.5 Analyse statistique 
 

 Les variables qualitatives ont été exprimées en effectif et pourcentage ; elles ont été 

comparées à l’aide du test du chi 2 et du test exact de Fisher selon la taille de l’échantillon. La 

normalité des données quantitatives a été vérifiée à l’aide du test de Shapiro-Wilk. Le risque alpha a 

été établi à 5%. Les données quantitatives normales ont été décrites à l’aide des moyennes et des 

écarts types (σ), puis comparées à l’aide du test paramétrique t de Student. Les données quantitatives 

non normales ont été exprimées en médiane et écart interquartile (EIQ), puis comparées à l’aide d’un 

test non paramétrique de Mann Whitney. Pour évaluer la significativité des tests, un risque de premier 

ordre à 5 % a été choisi. 
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3. RÉSULTATS 

 Trente deux prélèvements de LCR (31 patients) ont été inclus sur une période de 15 mois. Un 

patient a bénéficié de 2 prélèvements de LCR différents à 4 jours d’intervalle pour la même suspicion 

de méningite nosocomiale. 

!
!
3.1 Résultats du test 

Le tableau 2 présente les caractéristiques du test dans notre étude 

 

Tableau 2 : Résultats du test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI pour la détection du gène mecA dans le 
LCR. 

 

! !
Culture! Sensibilité!:!67%!

! !
Positif! Négatif! Spécificité!:!96%!

Test! Positif! 4! 1! Valeur!prédictive!positive!:!80%!
!! Négatif! 2! 25! Valeur!prédictive!négative!:!93%!

  

 

3.2 Discordance entre le test Gene Xpert® et culture bactériologique. 
Pour 3 patients, le résultat du test n’était pas en accord avec le résultat de la culture. Pour 2 

d’entre eux, il s’agissait d’un faux négatif : le test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI a fourni comme 

résultat mecA négatif alors que la culture s’est révélée positive à SCN MR. Pour l’un, la culture a mis 

en évidence un Staphylocoque haemolyticus MR peu abondamment associé à un Acinetobacter 

baumanii. Le patient a bénéficié d’une antibiothérapie adaptée à ces deux germes par méronem et 

linézolide. Pour l’autre, le cas était plus litigieux, le test n’a pas été réalisé sur le même échantillon 

que la culture mais sur l’échantillon destiné à la biochimie. Les deux échantillons provenaient 

toutefois du même prélèvement et l’analyse de la culture a identifié un Staphylocoque epidermidis 

MR très faiblement abondant. Le patient a été traité par linézolide. 

Pour l’un des résultats il s’agissait d’un faux positif. Le test a détecté la présence du gène 

mecA dans l’échantillon alors que la culture a révélé un Staphylocoque epidermidis sensible à la 

méticilline (MS). Aucun autre prélèvement ultérieur n’a été réalisé pour cette patiente. 

 

3.3 Population étudiée 

!
 3.3.1 Caractéristiques de la population 

 
 Les caractéristiques et les comorbidités des patients inclus sont résumées dans le tableau 3. 
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Tableau 3. Caractéristiques et comorbidités des patients inclus. IMC : Indice de Masse Corporel, 

HTA : Hypertension artérielle, σ : écart type, EIQ : écart interquartile, n : nombre. 
 

Caractéristiques de la population Données (n=31) 
Age moyen, années (σ) 49 (19) 
Sexe Masculin, n (%) 17 (57) 
IMC médian (EIQ) 24 (22-26) 

 
 

Comorbidités, n (%)  
Absence de comorbidités 19 (61) 
Diabète 2 (6) 
Obésité 4 (13) 
HTA 7 (23) 
Insuffisance rénale chronique 0 (0) 
Alcoolisme 1 (3) 
  

Hospitalisation en soins critiques à l’inclusion, n (%) 16 (52) 

 
 

  
 3.3.2 Facteurs de risques d’infection neuro méningée 
 Les facteurs de risques individuels, et liés à la chirurgie ont été regroupés dans le tableau 4. 
 
Tableau 4. Facteurs de risques d’infection neuro méningée de la population. LCR : Liquide Céphalo-

Rachidien, DVE : Dérivation Ventriculaire Externe. 
 

Facteur de risque Données (n=31) 
Fuite de LCR, n (%) 7 (23) 
Utilisation de corticoïdes, n (%) 5 (16) 
Radiothérapie locale, n (%) 2 (6) 
Traitement immunosuppresseur, n (%) 0 (0) 

! !Chirurgie, n (%) 
!Ré intervention précoce (sauf DVE) 7 (23) 

Intervention en urgence 21 (68) 
Intervention en milieu septique 0 (0) 
Temps opératoires > 4h pour les craniotomies 3 (33) 

! !DVE 
!Nombre jours médian de DVE avant inclusion (EIQ) 10,5 (8-19) 

Nombre moyen de DVE (σ) 1,53 (0,83) 
!
 3.3.3 Signes cliniques  

 Les signes cliniques faisant suspecter une méningite nosocomiale ont été regroupés dans le 

tableau 5. 

!
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Tableau 5. Signes cliniques des patients inclus. PIC : Pression Intracrânienne, EIQ : écart 
interquartile, n : nombre. 

 

Signes cliniques Données Nombre de 
 données 

Fièvre, n (%) 29 (93) 31 
Raideur méningée, n (%) 7 (35) 22 
Aggravation neurologique, n (%) 7 (27) 31 
Augmentation de PIC, n (%) 1 (11) 9 
Céphalées, n (%) 5 (25) 22 
Nausées, n (%) 5 (25) 22 
Photophobie, n (%) 3 (15) 22 
Score de Glasgow médian (EIQ) 11,5 (10-14) 30 

!
Pour 8 patients, l’examen neurologique n’était pas réalisable. Un traitement sédatif était 

encore administré pour 2 d’entre eux. Pour les 6 autres patients, le niveau de vigilance avant 

l’infection neuro méningée ne permettait pas un examen clinique fiable (score de Glasgow < 10). Un 

monitorage de la pression intracrânienne avait été mis en place pour tous ces patients : pour un seul 

patient la pression avait augmenté. La triade (fièvre, raideur méningée et aggravation neurologique) 

était présente chez 2 patients. 

 

        3.3.4 Microbiologie 

Les principaux résultats microbiologiques sont présentés dans le tableau 6.  

 

Tableau 6. Résultats microbiologiques de l’étude. SCN MR : Staphylocoque à Coagulase Négatif 
Résistant à la Méticilline, SAMS : staphylocoque Aureus sensible à la méticilline, SCN MS : 

Staphylocoque Coagulase Négatif sensible à la méticilline, n : nombre. 
 

Résultats de la culture Données (n=32) 
Stérile, n (%) 18 (56) 
Culture positive, n (%) 14 (44) 

SCN MR, n (%) 6 (19) 
Mycoplasma hominis, n (%) 2 (6) 
SAMS, n (%) 2 (6) 
SCN MS, n (%) 1 (3) 
Acinetobacter baumanii, n (%) 1 (3) 
Enterobacter cloacae, n (%) 1 (3) 
Escherichia coli, n (%) 1 (3) 
Bacillus complex, n (%) 1 (3) 

 

Un prélèvement de LCR était en faveur d’une infection poly-microbienne avec une culture 

positive à Staphylocoque haemolyticus MR et à Acinetobacter baumanii. Concernant les 18 cultures 

stériles : 9 (50%) prélèvements avaient été réalisés sous antibiothérapie. Trois de ces patients se sont 
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compliqués d’une MN par la suite mais aucune à germes résistants à la méticilline. Aucune des 

cultures retrouvant un germe n’avait été réalisée sous antibiothérapie et aucune d’entre elles ne 

retrouvaient de SAMR. Concernant les 14 cultures positives : 43% étaient positives à SCN MR. 

!
 3.3.5 Biologie standard 

Les principaux résultats biologiques sont présentés dans le tableau 7.  

 

Tableau 7. Résultats biologiques de l’étude. LCR : Liquide Céphalo Rachidien, PNN : Polynucléaires 
neutrophiles, σ : écart type, EIQ : écart interquartile, n : nombre. 

 

 Données Données 
disponibles 

Biochimie du LCR   
 

Protéinorachie médiane, g/L (EIQ) 1,77 (1-4,47) 27 
Glycorachie moyenne, mmol/L (σ) 2,22 (1,33) 27 
Taux de lactates médian, mmol/l (EIQ) 6,37 (5,24-8,04) 29 

Cytologie du LCR  
 

Eléments /mm 3, médiane (EIQ) 360 (75-3010) 32 
Hématies /mm 3, médiane (EIQ) 1605 (107-7750) 32 
PNN /mm3, médiane (EIQ) 780 (371-2867) 25 

Germes au direct, n (%) 3 (9) 32 

Biologie sanguine   

Leucocytes médians, G/L (EIQ) 12,48 (9,69-16,91) 29 
 

Biologie selon les résultats de la culture 

Les résultats biologiques selon les résultats de la culture sont présentés dans le tableau 8.  

 

Tableau 8. Biologie standard selon les résultats de la culture. LCR : Liquide Céphalo Rachidien, 
PNN : Polynucléaire neutrophile, σ : écart type, EIQ : écart interquartile, n : nombre. 

 

  Culture positive Culture négative p 
Chimie du LCR 

  
 

Protéinorachie médiane, G/L (EIQ) 1,079 (0,65-1,67) 4,47 (1,86-9,48) 0,012 
Glycorachie moyenne, mmol/L (σ) 2,31 (1,086) 2,13 (1,46) 0,473 
Taux de lactates médian, mmol/L (EIQ) 6,37 (5,3-7,03) 6,74 (5,27-8,53) 0,464 

Cytologie du LCR (EIQ) 
  

 
Nombre d'hématies médian/mm3 431 (113-2785) 4100 (500-80400) 0,116 
Nombre de PNN médian/mm3 329 (42-2827) 71,5 (56,75-80,75) 0,170 

Biologie sang (σ) 
  

 
Nombre moyen de leucocytes/mm3 12,49 (4,32) 15,86 (6,28) 0,054 

Cell Index médian (EIQ) 0,95 (0,37-23,26) 0,06 (0,02-0,18) 0,045 
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Pour la biologie standard, la seule différence significative entre les patients avec une culture 

positive et les patients avec une culture négative concernait la protéinorachie, qui était plus importante 

chez ceux dont la culture était négative, le « cell index » était également moins élevé chez les patients 

non infectés. 

 

 3.3.6 Prise en charge thérapeutique 

La prise en charge thérapeutique des patients inclus est présentée dans le tableau 9. 

 

Tableau 9. Prise en charge thérapeutique. EIQ : écart interquartile, n : nombre. 
 

Prise en charge thérapeutique Données (n=31) 
Nature de l’antibiothérapie probabiliste, n (%)  

Céfotaxime + Fosfomycine 23 (78) 
Méropénème + Fosfomycine 3 (11) 
Céfotaxime + Linézolide 2 (7) 
Méropénème + Linézolide 2 (7) 
Céfotaxime seul 1 (4) 

Durée médiane de l’antibiothérapie probabiliste, jours (EIQ) 5 (3,5-7) 
Patient avec culture positive, jours (EIQ) 4 (3-5,75) 
Patient avec culture négative, jours (EIQ) 6 (5-8) 

Changement ou retrait de matériel effectué, n (%) 21 (91) 
 

Deux patients n’ont pas bénéficié du changement ou de l’ablation de leur matériel : il 

s’agissait d’une ostéosynthèse de rachis et d’une dérivation ventriculo-atriale non accessible à une 

exérèse totale. 

 

 3.3.7 Devenir 

Le devenir des patients est présenté dans le tableau 10. 

 

Tableau 10. Devenir des patients. EIQ : écart interquartile, n : nombre. 
 

Devenir Données Nombre de données 
 disponible 

Mortalité hospitalière, n (%) 2 (7) 27 
Durée de séjour médiane, jours (EIQ) 44 (27-62) 27 
Durée de séjour médiane en réanimation, jours (EIQ) 21 (8-29) 27 
Durée de ventilation mécanique médiane, jours (EIQ) 7 (0,5-19,5) 27 
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Les 4 derniers patients (inclus dans le dernier mois) ont été exclus de cette analyse, leurs 

données sont donc manquantes. La durée médiane de séjour des patients avec cultures positives était 

de 49 jours (32-73). 
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!
4. DISCUSSION 

 L’antibiothérapie probabiliste des MN doit être active sur les Staphylocoques MR de par leur 

prépondérance dans ce type d’infection. Une technique de diagnostic rapide de ces germes résistants 

permettrait une épargne antibiotique non négligeable. Notre étude a retrouvé une sensibilité de 64% et 

une valeur prédictive négative (VPN) de 93% pour la détection de ces germes dans le LCR par le test 

Gene Xpert® MRSA/SA SSTI.  

 

Notre travail confirme le caractère peu contributif de la clinique pour permettre le diagnostic 

de MN. Ce faible intérêt est lié  1) au statut clinique préalable des patients : ils sont fréquemment 

sédatés ou présentent une altération des fonctions cognitives 2) à la faible virulence des germes 

impliqués rendant la symptomatologie frustre. La classique triade raideur méningée, fièvre et trouble 

de la conscience est retrouvée chez seulement deux patients dans notre travail et dans 22% des cas 

dans l’étude de Weisfelt et coll. (26). Le caractère asymptomatique des MN a même été décrit comme 

présent dans 36% des cas (12). La suspicion de MN est donc basée sur la fièvre, qui reste le signe le 

plus fréquent dans notre travail et dans la littérature (12,26), surtout en association à des facteurs de 

risques. Un certain nombre de ces facteurs ont déjà été identifiés et sont retrouvés dans notre 

population. La durée du drainage ventriculaire externe est un facteur de risque essentiel : le taux 

d’infections par jour de drainage de DVE atteint 0,86% dans l’étude prospective de Scheithauer et 

coll. (15). Concernant les craniotomies, l’analyse multi-variée  de Korinek et coll. (4) sur les facteurs 

de risques d’ISO mettait en cause la fuite de LCR post-opératoire, les interventions itératives, 

l’intervention en urgence, les interventions en milieu septique, un temps opératoire de plus de 4h et 

les ré-interventions précoces (dans le mois suivant l’intervention). L’analyse uni-variée mettait 

également en cause un score de Glasgow < 10. Le sexe masculin du patient, le chirurgien et la durée 

de la chirurgie semblent aussi impliqués (5). 

Dans notre étude, les résultats biochimiques et cytologiques étaient tous en faveur d’une 

méningite. La médiane du nombre de polynucléaire neutrophile (PNN) dans le LCR (750/mm3) et 

celle du taux de lactates (6,37 mmol/l) étaient plutôt élevées en comparaison à celles retrouvées dans 

la littérature : respectivement entre 458 et 775 éléments/mm3 et entre 4 et 7,8 mmol/l (12,22,26,27). Il 

n’existe pas de différences significatives biochimiques entre les prélèvements positifs et les 

prélèvements négatifs hormis pour la protéinorachie. Celle-ci était significativement plus élevée (4,47 

g/l) pour les prélèvements négatifs contrairement à la littérature qui ne retrouve pas de différences 

concernant cette valeur (17,18). Cet effet est probablement en lien avec un échantillon réduit (n=18) 

et un nombre d’hématies médian anormalement élevé (4100 hématies /mm3) en comparaison avec ce 

qui est décrit habituellement (18). Le cell index est d’ailleurs significativement moins élevé (0,06) que 

dans le groupe avec culture positive (0,95). 



!

! 27!

Dans presque 50% des cas, le germe mis en cause dans notre étude était résistant à la 

méticilline. La variabilité microbiologique des MN selon les centres est influencée par la pression 

sélective antibiotique mais les germes cutanés (staphylocoques aureus ou blanc) représentent 

fréquemment les pathogènes identifiés dans 2/3 des MN (9,24). Leur proportion est encore plus élevée 

dans le cadre des MN post DVE comme le suggère Lozier et coll (10). L’ensemble des bacilles à 

Gram négatif (BGN) est le deuxième groupe le plus impliqué dans notre travail. Ce résultat est 

conforme à l’analyse épidémiologique de notre centre (28)(annexe 1) et à celle d’autres équipes 

(9,10,26). Après exclusion des MN associées aux DVE, les BGN peuvent représenter jusqu’à 30% des 

pathogènes (5). Une des particularités de la microbiologie des MN est de retrouver fréquemment le 

Propionibacterium acnes (5% à 25% des cas). Au sein du CHU de Toulouse, son imputabilité varie 

de 0 à 25% selon les années (Annexe 1) avec une moyenne de 11% de 2008 à 2014 (28). Aucun cas 

n’a été retrouvé dans notre travail. Ceci est probablement lié à un effectif de MN trop petit. Ce biais 

de taille d’échantillon est également illustré par l’incidence des mycoplasmes dans notre travail (6%) 

alors que seulement quelques cas sont décrits dans la littérature (29–31). 

 Nous constatons une mortalité de 7% dans notre population, ce qui est faible en comparaison 

des données habituellement observées entre 7 et 33% (12,27,32). La durée de séjour est très 

légèrement inférieure avec une médiane de 49 jours chez les patients avec culture positive pour une 

durée observée dans la littérature de 56 jours (15). Les patients inclus au cours du dernier mois ont été 

exclus systématiquement de cette analyse (n=4) afin de ne pas sous estimer la durée de séjour par des 

données manquantes. 

 La reconnaissance des Staphylocoques MR par un test de diagnostic rapide permettrait une 

épargne antibiotique. Néanmoins, la potentielle gravité de cette pathologie impose d’obtenir une 

sensibilité la plus proche possible de 100%. Notre étude retrouve une sensibilité décevante et 

inattendue de seulement 67%. Aucune étude ne s’est, à notre connaissance, intéressée à la validité de 

la technique de PCR en temps réel pour la recherche des Staphylocoques MR dans le LCR. Par 

contre, l’utilisation de PCR en temps réel a déjà été étudiée dans le LCR à la recherche de germes non 

ciblés par des PCR multiplex (plusieurs amorces dans le même test) : pour le diagnostic des 

méningites bactériennes en néonatalogie ou pour le diagnostic des méningites aseptiques (33,34). La 

valeur prédictive négative (VPN) était de 90% mais ces études décrivaient quand même des faux 

négatifs. Ainsi Wang et coll. (34) ont montré une moindre sensibilité de cette technique avec un faux 

négatif concernant une méningite néonatale à staphylocoque corrigé par une autre technique de PCR 

(Multiplex PCR based-reverse line blot hybridization). La PCR en temps réel a également été évaluée 

pour la recherche d’ARN 16S dans le diagnostic de MN. Une sensibilité de seulement 47% a été 

obtenue sur des liquides de DVE pour des cultures essentiellement positives à SCN (35) confirmée 

par l’étude de Zarrouk et coll. (36). Pourtant cette technique séduisante a été appliquée avec succès 

dans d’autres types de prélèvements. Ainsi dans le cadre des dépistages d’hygiène plusieurs travaux 

ont montré une sensibilité supérieure à 85% (37–39) pour le dépistage du SAMR par écouvillonnage. 
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La méthode classique de PCR était également prometteuse avec une sensibilité de 100% pour la 

détection d’ARN 16S dans le LCR (40). 

 Il est possible, que les mauvais résultats de la PCR en temps réel dans les méningites 

nosocomiales, pour la plupart post-opératoires, soient liés à un inoculum plus faible pour lequel la 

PCR quantitative n’est pas assez sensible. Il faut évoquer également la possibilité, peu probable, que 

le phénotype de résistance à la méticilline des germes en cause soit l’expression d’une mutation du 

gène mecA. Pour preuve, des mutations du gène ont déjà été découvertes : la mutation LGA251 du 

mecA nommée mecC (25,41–43). Elle est proche du mecA mais à une homologie insuffisante pour 

être détectée par un test de diagnostic rapide. Il existe aussi des phénotypes très rares de résistance à 

la méticilline qui ne mettent pas en jeu le gène mecA : les BORSA (Borderline Oxacillin-Resistant 

Staphylocoque Aureus) qui correspondent à une hyperproduction de pénicillinase plasmidique (44) et 

les MODSA (Modified Staphylocoque aureus) qui correspondent à une modification des PLP. Nous 

ne pouvons pas non plus éliminer l’hypothèse que les faux négatifs soient en réalité liés à une 

colonisation des prélèvements et à un manque de spécificité de la culture. En effet, comme nous 

l’avons rappelé, aucun signe clinique ou biologique n’est spécifique de cette infection, et rien ne 

prouve que ces patients soient réellement infectés. Néanmoins, le risque potentiel impose à ce jour et 

en l’absence d’une meilleure discrimination de conserver l’attitude thérapeutique actuelle. 
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5. CONCLUSION 

Le diagnostic de méningite nosocomiale repose sur un faisceau d’arguments cliniques, 

biologiques et microbiologiques. Elle est traitée de manière empirique par une antibiothérapie active 

sur les Staphylocoques résistants à la méticilline. L’utilisation de test de diagnostic rapide par PCR en 

temps réel permettrait, en théorie, de diminuer le temps nécessaire à l’obtention d’un diagnostic 

microbiologique. Notre étude retrouve une sensibilité de cette technique de 67% pour la recherche de 

germes résistants à la méticilline dans le LCR. Cette technique ne semble pas suffisamment fiable 

pour permettre une modification de l’antibiothérapie probabiliste initiale. Un plus grand nombre 

d’inclusions donnerait plus de puissance à nos résultats. 
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7. ANNEXES 

ANNEXE 1 : EPIDEMIOLOGIE DES MENINGITES NOSOCOMIALES 
DE 2008 A 2013 DANS LES HOPITAUX DE TOULOUSE 

!
!
INTRODUCTION 

Le but de l’étude était d’apprécier la microbiologie des méningites nosocomiales dans les 

Hôpitaux de Toulouse. 

 

MATERIELS ET METHODE 

 Tous les prélèvements de liquide céphalorachidien (LCR) provenant des unités de 

neurochirurgie, des services de réanimation neurochirurgicale et des blocs opératoires de 

neurochirurgie de l’hôpital Purpan et de l’hôpital Rangueil, ont été inclus rétrospectivement sur la 

période allant du 1er janvier 2009 au 31 décembre 2013, à l’aide du logiciel informatique du 

laboratoire des Hôpitaux de Toulouse (logiciel MOLIS® version 4.32). 

Tous les prélèvements de LCR provenant de ces services, dont la culture était positive, ont été 

considérés comme des épisodes de méningites nosocomiales (MN). En cas de prélèvements multiples 

positifs pour le même patient dans le même mois, un seul épisode de MN était comptabilisé. Lorsque 

les antibiogrammes des Staphylocoques à Coagulase Négatif (SCN) n’avaient pas été réalisés, le 

prélèvement était considéré comme contaminé. 

 

RESULTATS 

 Les Staphylocoques résistant à la méticilline. 

Les principaux résultats concernant l’incidence des germes résistants à la méticilline dans les 

méningites nosocomiales sont présentés dans le tableau 1. 

 

Tableau 1. Incidence des germes résistants à la méticilline dans les méningites nosocomiales 
au CHU de Toulouse de 2008 à 2013. MN : méningite nosocomiale. SCN : Staphylocoque à 
Coagulase négative, n : nombre. 

 

2008 2009 2010 2011 2012 2013 TOTAL 

Patients prélevés, n 262 110 127 180 140 156 824 
MN, n  26 24 17 22 29 26 144 

Méningites à Staphylocoque, n 17 17 11 16 16 7 84 
SCN, n 13 13 9 13 15 7 70 
Staphylocoque aureus, n 4 4 2 3 1 0 14 
Germes résistants à la méticilline, n 7 6 6 10 6 4 39 
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 Cent cinquante deux patients ont eu une culture de LCR positive. Après exclusion des cultures 

considérées comme contaminées à SCN, 144 épisodes de méningites ont été inclus, soit une moyenne 

de 24 cas par an. Parmi les 39 germes résistants à la méticilline, 34 étaient des SCN et 5 des 

Staphylocoques aureus. Les SCN étaient résistants à 49% et les Staphylocoques aureus à 36%. Au 

total, l’incidence des MN à germes résistants à la méticilline était de 27% dans notre étude. 

 

 Autres germes 

 Les principaux résultats concernant les germes autres que les staphylocoques sont présentés 
dans le tableau 2. 
 

Tableau 2. Microbiologie des méningites nosocomiales au CHU de Toulouse de 2008 à 2013, à 
l’exception des Staphylocoques. 

!

 
2008 2009 2010 2011 2012 2013 Total 

Nombre de MN, n 26 24 17 22 29 26 144 

Bacille Gram négatif, n (%) 5 (19) 11 (46) 3 (18) 7 (32) 7 (24) 9 (35) 42 (29) 
Propionibacterium acnès, n 
(%) 1 (4) 0 (0) 3 (17) 1 (4) 4 (14) 7 (25) 16 (11) 

 

L’incidence du Propionibacterium acnès varie de 0 à 25% selon les années. Les méningites à 

bacilles à Gram négatif ont une incidence de 29% dans cette étude. 

 
DISCUSSION 

Il est possible que l’incidence des MN soit majorée dans cette étude par l’inclusion de 

méningites communautaires (inclusions réalisées uniquement en fonction du service préleveur), mais 

l’effet est limité puisque l’hospitalisation dans un service de neurochirurgie implique la plupart du 

temps une chirurgie. Elle a pu également être faussée par l’inclusion de prélèvements contaminés 

chez des patients sans arguments cliniques de MN. Ce biais a tenté d’être limité par l’exclusion des 

prélèvements où l’antibiogramme n’avait pas été réalisé (considéré comme contaminé par le 

laboratoire). A l’inverse, l’incidence a également pu être sous estimée par la non inclusion de MN 

provenant d’autres secteurs d’hospitalisation. Malgré ces biais, notre étude nous permet d’estimer 

quelle est l’incidence des MN à Staphylocoques résistants à la méticilline dans nos services de 

neurochirurgie. 

 

CONCLUSION 

L’incidence des Staphylocoques résistants à la méticilline dans les services de neurochirurgie 

des Hôpitaux de Toulouse de 2008 à 2013 est de 27% (n=39).
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ANNEXE 2 : ETUDE PRELIMINAIRE : validité in vitro du test Gene 
Xpert® MRSA/SA SSTI sur du LCR. 

 
 Cette étude préliminaire a fait l’objet d’une thèse d’exercice de biologie médicale par le Dr 

ROLLAND Angèle, sous la direction du Dr GRARE Marion : Epidémiologie bactérienne des 

infections en Neurochirurgie au CHU de Toulouse 2010-2014#: traitement probabiliste des méningites 

à entérobactéries, et rôle de la biologie moléculaire dans le diagnostic des infections à staphylocoques 

(PCR Xpert MRSA/SA SSTI), Université III Paul Sabatier Faculté des Sciences Pharmaceutiques. 

2015. 

 Le test 
!
 Cette étude a évalué la validité du test Gene Xpert® MRSA/SA SSTI (Skin and Soft Tissue 

Infection).  

 Ce test a été conçu pour la détection du Staphylocoque aureus et du Staphylocoque aureus 

résistant à la méticlline (SAMR) sur écouvillon lors d’infection de la peau et des tissus mous. Il 

dépiste la présence du gène mecA dans ces échantillons. Le prélèvement est inséré dans une 

« cassette » entièrement automatisée. Il consiste en une réaction de PCR classique couplée à une 

technique quantitative par fluorescence. En effet, les produits de PCR générés au cours de 

l’amplification par PCR sont marqués par immunofluorescence puis détectés en temps réel. La 

détection en temps réel du signal fluorescent et de son intensité est proportionnelle à la quantité de 

produit de PCR générée au cours de l’amplification et donne donc une courbe avec en abscisse le 

nombre de cycle de PCR et en ordonnée l’intensité fluorescente. Le Ct est le point d’inflexion de la 

courbe qui correspond au nombre de cycles où le signal de fluorescence est statistiquement plus élevé 

que le bruit de fond.  

 

 Etude préliminaire 
  
 Test de répétabilité 

 Une souche patient de Staphylocoque aureus résistant à la méticilline (SAMR) à une 

concentration de 106 UFC/ml a été introduite dans 3 tests différents. Les Ct des 3 tests ont été 

comparés : le coefficient de variation pour le gène mecA était inférieur à 5%. La répétabilité du test a 

donc était considérée comme bonne. 

 

 Test de reproductibilité 

 Une souche de SAMR à une concentration de 104 UFC/ml et une souche de SAMR à une 

concentration de 103 UFC/ml ont fait l’objet de 6 tests chacune. Le gène mecA a été retrouvé dans 5 

tests sur 6 pour une concentration à 104 UFC/ml soit une reproductibilité de 85% et dans 3 tests sur 6 
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pour une concentration à 103 soit une reproductibilité de 50%. Le coefficient de variance pour les Ct 

du gène mecA des 5 souches à une concentration de 104 UFC/ml était inférieur à 10% ce qui montre 

une bonne reproductibilité. 

 Une souche de Staphylocoque à coagulase négative résistant à la méticilline (SCN MR) à une 

concentration de 105 UFC/ml a été testée avec 9 tests et une souche de SCN MR à une concentration 

de 104 UFC/ml a été testée avec 7 tests. A une concentration de 105 le gène mecA a été retrouvé 9 fois 

sur 9, à une concentration de 104 UFC/ml il a été retrouvé 6 fois sur 7, et à une concentration de 103 

UFC/ml il a été retrouvé 1 fois sur 2. Le coefficient de variance des Ct du gène mecA était inférieur à 

10% pour les 2 plus grosses concentrations ce qui montre une bonne reproductibilité du test pour le 

gène mecA dans le SCN MR. 

 

 Seuil de détection 

 Volume de dilution de 100 µl 

 Une souche de SAMR a été testée à plusieurs concentrations. Le volume de dilution était de 

100 µl. Le tableau 1 présente les résultats de cette souche. 

 
Tableau 1. Résultats de l’interprétation de la PCR Xpert® SSTI par le système et par le technicien à 

des concentrations différentes d’une souche SAMR avec un volume de dilution de 100 µl. 
 

! !
Interprétation!système!

Xpert®!
Interprétation!par!le!

technicien!

!! 101!UFC/ml!! 0!test!+!/!3!tests!total! 0!test!+!/!3!tests!total!

Concentration! 102!UFC/ml!! 0!test!+!/!3!tests!total! 0!test!+!/!3!tests!total!

!! 103!UFC/ml!! 1!test!+!/!3!tests!total! 3!tests!+!/!3!tests!total!

!! 104!UFC/ml!! 3!tests!+!/!3!tests!total! 3!tests!+!/!3!tests!total!
  
 
 Une souche de SCN MR a été testée à plusieurs concentrations. Le volume de dilution était de 

100 µl. Le tableau 2 présente les résultats de cette souche. 

 
Tableau 2. Résultats de l’interprétation de la PCR Xpert® SSTI par le système et par le technicien à 

des concentrations différentes d’une souche SCN MR avec un volume de dilution de 100 µl. 
 

! !
Interprétation!système!

Gene!Xpert®!
Interprétation!par!le!

technicien!

!! 10!3!UFC/ml!! 0!test!+!/!1!tests!total! 1!test!+!/!1!test!total!

Concentration! 104!UFC/ml!! 0!test!+!/!2!tests!total! 1!test!+!/!2!tests!total!

!! 105!UFC/ml!! 0!test!+!/!2!tests!total! 2!tests!+!/!2!tests!total!
 



!

! 38!

 Une souche de SAMS a été testée à une concentration de 101, 102, 103, et 104 UFC/ml. Trois 

tests ont été réalisés pour chaque concentration. Les 12 tests ne détectaient pas le gène mecA. 

 Une souche de SCN MS a été testée à une concentration de 106 UFC/ml. Les 3 tests réalisés à 

cette concentration ne détectaient pas le gène mecA. 

 

 Volume de dilution de 1 ml 

 Deux souches de SCN MR ont été testées à plusieurs concentrations. Le volume de dilution 

était de 1 ml. Le tableau 3 présente les résultats de cette souche. 

 

Tableau 3. Résultats de l’interprétation de la PCR Gene Xpert® SSTI par le système et par le 
technicien à des concentrations différentes de 2 souches de SAMR avec un volume de dilution à 1ml. 

 

! !
Interprétation!système!

Gene!Xpert®!
Interprétation!par!le!

technicien!

!! 10!3!UFC/ml!! 0!test!+!/!1!tests!total! 1!test!+!/!1!test!total!

Concentration! 104!UFC/ml!! 0!test!+!/!2!tests!total! 1!test!+!/!2!tests!total!

!! 105!UFC/ml!! 0!test!+!/!2!tests!total! 2!tests!+!/!2!tests!total!
 

 Dilution au sérum physiologique100 µl 

 Une souche de SAMR a été testée à une concentration de 10 3, 104, 105, et 106 UFC/ml. Le 

volume de dilution était de 100 µl au sérum physiologique. Chaque concentration a été testée une fois. 

Le seuil de détection par le système Xpert® et par le technicien était le même à 103 UFC/ml. 

 Une souche de SAMS a été testée à une concentration de 10 3, 104, 105, et 106 UFC/ml. Le 

volume de dilution était de 100 µl au sérum physiologique. Chaque concentration a été testée une fois. 

Aucun des tests ne détectait de gène mecA. 

 Quatre souches de SEMS ont été testées à une concentration de 106 UFC/ml. Chaque souche a 

été testée une fois. Aucun des 4 tests n’a détecté le gène mecA. 

 

 Etude spécifique du SCN MR  

 Sept souches patient de SCN MR ont été testées à une concentration de 105 UFC/ml  et 6 

souches patient de SCN MR ont été testées à une concentration de 104 UFC/ml  avec 100 µl de LCR 

poolé. Le tableau 4 présente les résultats de ces souches. 
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Tableau 4. Résultats de l’interprétation de la PCR Gene Xpert® SSTI par le système et par le 
technicien de 6 souches de SCN MR à une concentration de 104 UFC/ml et de 7 souches de SCN MR à 

une concentration de 105 UFC/ml. 
 

! !
Interprétation!système!

Gene!Xpert®!
Interprétation!par!le!

technicien!

!Concentration! 104!UFC/ml!! 2!test!+!/!6!tests!total! 4!test!+!/!6!tests!total!

!
105!UFC/ml!! 3!test!+!/!7!tests!total! 4!tests!+!/!7!tests!total!

  

 Test MRSA/SA BC 

 Le test Gene Xpert® MRSA/SA BC a également été comparé afin de définir quel test était le 

plus performant pour notre étude. Les seuils de détection étaient plus élevés que pour le test Xpert® 

MRSA/SA SSTI. 

 

 Conclusion de l’étude préliminaire 

 L’examen de la courbe par un technicien permet de diminuer le seuil de détection pour le 

gène mecA à 103 UFC/ml que ce soit pour une souche SAMR ou pour une souche SEMR. La 

spécificité du test semble excellente puisque aucun des tests réalisés avec des souches SCN MS ou 

SAMS n’a identifié de gène mecA. 
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Evaluation de la validité de la PCR en temps réel (test Gene 
Xpert®) pour le diagnostic rapide des méningites nosocomiales à 

germes résistants à la méticilline!
!
!
 
RESUME : 
Etude observationnelle, prospective conduite dans les services de neurochirurgie 
des Hôpitaux de Toulouse de juin 2014 à Septembre 2015. Les patients présentant 
une suspicion clinique et biologique motivant l’introduction d’une antibiothérapie 
probabiliste pour méningite nosocomiale étaient inclus. La recherche du gène mecA 
par un test de PCR en temps réel était effectuée sur un prélèvement de liquide 
céphalorachidien. Le résultat du test était comparé à la culture. Sur 32 prélèvements 
inclus, la sensibilité et la spécificité du test étaient de respectivement 67% et 96%, la 
valeur prédictive positive et négative respectivement de 80% et 93%. Les 
caractéristiques prédictives diagnostiques de ce test ne permettent pas à l’heure 
actuelle une modification de l’antibiothérapie probabiliste initiale. 
!
!
TITRE EN ANGLAIS : Assessing the validity of PCR real time for the rapid diagnosis 
of nosocomial meningitis bacteria methicillin resistant. 
!
!
DISCIPLINE ADMINISTRATIVE : Médecine spécialisée clinique 
!
!
MOTS-CLÉS : PCR temps réel, méningite nosocomiale, staphylocoque résistant à la 
méticilline, antibiothérapie probabiliste, biologie moléculaire, liquide céphalo-
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