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Abstract :

Introduction : les péritonites infectieuses sont des infections intra-abdominales
potentiellement graves. En cas de péritonite secondaire, le traitement associe chirurgie et
antibiothérapie. Cette étude a pour but d’étudier 1’épidémiologie des patients hospitalisés en
réanimation au centre hospitalier de Toulouse, la stratégie antibiotique et le pronostic de ces

patients.

Matériels et méthodes : cette étude est rétrospective, incluant les patients hospitalisés en
réanimation dans les 48 heures post-opératoires d’une péritonite infectieuse. Les résultats des
prélévements infectieux per opératoires ont été relevés, ainsi que le traitement antibiotique

probabiliste.

Résultats : 247 patients ont été inclus, 95 pour péritonite communautaire, 152 pour péritonite
nosocomiale. 46 patients du groupe communautaire et 111 patients du groupe nosocomial ont
bénéfici¢ de prélevements per opératoires. Dans les 2 groupes, Escherichia coli était la
principale bactérie isolée (respectivement 22,5% et 21,8% des isolats). Enterococcus faecalis
¢tait le principal Cocci gram + isolé dans les 2 groupes (respectivement 11,8% et 11,7% des
isolats).  L’antibiothérapie = probabiliste la  plus prescrite  était  [’association
pipéracilline+tazobactam et amikacine, ceci dans les 2 groupes. Elle était adaptée dans 72,5%
des cas dans le groupe communautaire et 82,2% des cas dans le groupe nosocomial. Il n’y

avait pas de différence de mortalité entre les groupes (37,4%).

Conclusion : Escherichia coli était donc la bactérie principalement isolée. L antibiothérapie
probabiliste était généralement adaptée dans les 2 groupes. La mortalité était importante, mais

similaire dans les 2 groupes.
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« La nature ne semble capable de donner que des maladies assez courtes.
Mais la médecine s’est annexée l'art de les prolonger. »

Marcel Proust

« Les portes de 1'avenir sont ouvertes a ceux qui savent les pousser. »

Coluche
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Introduction

Les péritonites infectieuses sont des infections intra-abdominales potentiellement graves, avec
une mortalité pouvant atteindre 50% selon les séries (1). Elles peuvent étre distinguées selon
la classification de Hambourg (2) en péritonites primaires, de causes médicales, secondaires
de causes chirurgicales représentant la majorité des cas, ou tertiaires, représentées par les
péritonites sans germe retrouve, fongiques ou de germes peu pathogenes. Le traitement des
péritonites secondaires associe une prise en charge chirurgicale, pour le traitement de la
cause, les prélévements infectieux et un lavage péritonéal, et médicale, par 1’antibiothérapie

initialement probabiliste puis adaptée aux préleévements effectués en per opératoire (3,4).

L’antibiothérapie probabiliste dépend du caractére communautaire ou nosocomial de

I’infection (3, 4, 5, 10).

Dans les péritonites secondaires communautaires, les germes principalement visés sont les

entérobactéries, dont Escherichia coli (E.coli), et les anaérobies, dont Bacteroides fragilis
(5,0).

Dans les péritonites secondaires nosocomiales, les entérobactéries restent les principaux
germes impliqués. Mais la présence plus importante des entérocoques, dont la nécessité du
traitement reste controversée (3, 4, 7), et surtout le risque de multi-résistance, dont la

prévalence est variable selon les structures hospitalieres (8, 9, 10), doit €tre pris en compte.

Les levures, et notamment Candida spp, se retrouvent dans environ 30% des prélévements
péritonéaux, variant selon les séries (40). La nécessité de les traiter n’est pas clairement
¢tablie, mais il semble justifier de mettre en place un traitement en cas d’isolement de levure

dans le liquide péritonéal (40).

Une antibiothérapie probabiliste inappropriée est un facteur de mauvais pronostic, notamment

en termes de morbi-mortalité, de reprise chirurgicale, et de durée de séjour (11,12).



Dans tous les cas, ’antibiothérapie doit €tre réadaptée aux résultats des prélévements per

opératoires (2,3).

Le but de cette étude est de connaitre I’épidémiologie des péritonites infectieuses chez les
patients hospitalisés dans deux services de Réanimation Polyvalente du CHU de Toulouse, et
les profils de résistance des germes retrouvés. Le 2™ objectif de cette étude est d’étudier les

caractéristiques et le devenir de ces patients ainsi que la stratégie d’antibiothérapie.

Materiels et méethodes

Nous avons effectué une étude rétrospective bi-centrique, portant sur les 2 hdpitaux de
Toulouse (Rangueil et Purpan), incluant les patients hospitalisés pour péritonite en
Réanimation Polyvalente entre janvier 2009 et mai 2013. Ce projet a eu I’avis favorable du

Comité d’éthique de la Recherche de Toulouse (n° 61 — 1112).

Ont étaient inclus tous les patients hospitalisés en Réanimation Polyvalente pendant cette
période, dans les 48 heures post opératoires d’une prise en charge chirurgicale pour un
diagnostic de péritonite infectieuse en 1’absence de reprise. Les patients déja hospitalisés en

réanimation avant la prise en charge chirurgicale étaient inclus.

Les criteres d’exclusion étaient le diagnostic de péritonite primaire, 1’absence de prise en
charge chirurgicale, ou les patients transférés dans I’unité de réanimation plus de 48 heures

apres ’acte chirurgical.

Les patients €taient initialement classés en 2 catégories : péritonites communautaires, définies
comme affectant les patients dont les signes cliniques ont commencé avant 1’hospitalisation,
et péritonites nosocomiales, définies comme affectant les patients dont les signes cliniques ont

commence 48 heures apres 1’hospitalisation ou en post opératoire.

Les données rapportées €taient les caractéristiques des patients : le sexe; 1’age; les principaux
antécédents (coronaropathie, artériopathie, insuffisance cardiaque, antécédent respiratoire,
bronchopneumopathie chronique obstructive, insuffisance rénale chronique, dialyse,
insuffisance hépatique, cirrhose, diabéte, immunodépression, cancer, antécédents chirurgicaux

abdominaux); I'IMC. Ont également été notés la localisation de la lésion principale, une

3



ventilation mécanique de plus de 24 heures en post opératoire, la présence de catécholamines
en post opératoire, un taux de créatininémie supé€rieur a 150umol/l, un taux de prothrombine
inférieur 4 50%, une numération plaquettaire inférieure a 50000 éléments/mm°, 1’épuration
extra-rénale quelle que soit I’indication dans les 48 heures post-opératoires ; le score
APACHE 2 (23).

Les résultats des prélévements bactériologiques, I’apparition et 1’éventuel profil de résistance
des germes retrouvés, ainsi que le traitement antibiotique probabiliste mis en place, le
caractere adapté ou non aux prélévements, 1’existence d’une désescalade antibiotique
lorsqu’elle était possible étaient répertoriés. Les procédures microbiologiques étaient celles

utilisées en routine au Laboratoire de microbiologie.

La durée de séjour en réanimation et a I’hopital, le déces en réanimation ou a 1’hdpital, le
nombre de jours sans ventilation mécanique invasive a 28 jours et le nombre de jours sans
antibiotique a 28 jours post opératoires, et une reprise pour péritonite €taient aussi colligés.

Les patients ont uniquement €té suivis pendant leur sé¢jour en réanimation.

L’analyse statistique a été effectuée a I’aide du logiciel R. Le test de Student était utilis€¢ pour
comparer des moyennes et le test de y2 pour les pourcentages. Les données sont exprimées en
moyenne pour les variables continues et le nombre avec pourcentage pour les variables
qualitatives. Une régression logistique a ¢été effectuée pour retrouver les facteurs associés au
déces en réanimation et a 1I’hopital. La différence est considérée comme statistiquement

significative pour des valeurs de p<0,05.

Reésultats

Trois cents trente-et-un dossiers ont été analysés (tableau 1). 84 ont été exclus, dont 23
hospitalisés 48 heures aprés la chirurgie sans reprise, 19 qui n’étaient pas des péritonites
infectieuses, 17 hospitalisés pour une péritonite primaire, 11 pour une infection des voies
biliaires traitée médicalement, 7 qui n’ont pas été hospitalisés en réanimation et 7 qui ont été
limités en terme de prise en charge et n’ont pas bénéficié de chirurgie. Deux cents quarante

sept patients ont donc €té inclus.



Au niveau des patients inclus, 95 patients présentaient une péritonite communautaire, et 152

une péritonite nosocomiale.

331 dossiers revus . ]
84 patients exclus :
23 dont hospitalis¢ apres 48h
19 ne présentant pas de péritonite
17 péritonite primaire
11 infection des voies biliaires
7 non hospitalisé en réanimation

247 patients inclus 7 LATA
95 péritonites 152 péritonites
communautaires nosocomiales
46 patients avec J_ 49 patients sans 111 patients avec l 41 patients sans
prélévements prélévement + prélévements prélévement +
e 46 non réalisés 14 33 non réalisés
positifs 3 stériles positives 8 stériles

Tableau 1. Résumé de I’inclusion des patients

Les principales caractéristiques des patients inclus sont résumées dans le tableau 2. Les
patients présentant une péritonite nosocomiale €taient plus souvent associés a un antécédent
de cancer (25,3% vs 43,3%), qui pouvait étre la cause de 1’hospitalisation initiale et de la prise
en charge chirurgicale avant complication. Pour les critéres de gravité, on note une extubation
dans les 24 premieres heures post opératoires significativement plus importante dans le

groupe péritonite communautaire (79,3% vs 66,3%).

Le nombre de jours sans antibiotique au 28°™ jour post opératoire était plus important dans le
groupe péritonite communautaire (11% vs 7%). Par contre, ’antibiothérapie dans les 28 jours
précédent la prise en charge chirurgicale (14,7% vs 51,3%), le pourcentage de reprises
chirurgicales pour péritonite (11,6% vs 21,7%), de réintubations (14,8% vs 32,2%), de
trachéotomies (6,3% vs 15,1%), étaient significativement plus importants dans le groupe des
patients atteints de péritonite nosocomiale. Les prélevements per opératoires étaient plus
souvent effectués chez ces derniers (58,9% vs 78,3%), ces prélévements étant plus souvent
positifs. Les durées de s€jour en réanimation et a 1’hopital étaient plus longues (12 jours vs 24

jours, et 25 jours vs 50 jours respectivement).

Par contre, il n’y avait pas de différence en termes de mortalite.



Communautaire (n=89) Nosocomiale (n=136) Total (n=226) p

Age (années) 64 65 65 NS
Homme (%) 58 61 60 NS
IMC 26 26 26 NS
. A mecedems ( %) .........................................................................................................................................
coronaropathie 232 21,1 21,8 NS
insuffisance cardiaque 6,3 39 4.8 NS
artériopathie 17,9 11,8 14,2 NS
antécédent respiratoire 16,8 21,1 19,4 NS
BPCO 84 13,2 11,3 NS
insuffisance rénal chronique 53 72 6,5 NS
dialyse 1,1 0,7 08 NS
insuffisance hépatique 6,3 39 4.8 NS
immunodépression 16,8 16,6 16,7 NS
diabéte 152 17,1 16,2 NS
cancer 253 433 36,4 0,003
chirurgie abdominale 44,2 434 437 NS

Critéres de gravité (%)

ventilation invasive > 24h 66,3 79.3 743 0,023
amines 72,6 78,5 76,2 NS
créatinine > 150umol/l 50,0 473 483 NS
TP<50% 29,0 324 31,1 NS
plaquette<50000/mm3 17,2 13,9 15,2 NS
épuration extra-rénale 31,2 349 345 NS
APACHE I 20 21 21 NS

Localisation de la 1ésion (%)

colon 38,9 44,7 42,5 NS

gréle 31,6 21,7 255 NS

estomac 12,6 72 93 NS

duodénum 7.4 53 6,1 NS
voie biliaire 2,1 72 53 0,047

autre 42 9.2 73 NS

indéterminée 32 4,6 4,0 NS

Autbiothérapie < 8jours %) wr sis w2 w001

Durée de séjour réanimation (jours) 12 24 20 <0,001
Durée de séjour hdpital (jours) 25 50 40 <0,001

nb j sans VM/28j (jours) 15 12 13 NS
nb j sans ATB/28; (jours) 11 7 8 <0,001
Reprise (%) 11,6 21,7 17.8 0,043

LATA (%) 18,2 19 18,7 NS
Réintubation (%) 14,8 32,2 242 0,002
Trachéotomie (%) 6.3 15,1 11,7 0,036

Prélévement positif /fait(%) 48,3/58,9 73,0/78,3 63,6/70,9 <0,001/0,001
Mortalité en réanimation (%) 28,4 32,5 30,1 NS
Mortalité hospitaliére (%) 35,6 384 374 NS

Tableau 2. résumé des caractéristiques des patients.

Nb j sans VM/28;j : nombre de jours sans ventilation mécanique sur les 28 premiers jours post
opératoire

Nb j sans ATB/28j : nombre de jours sans antibiotique sur les 28 premiers jours post
opératoire




Erreur ! Liaison incorrecte.Au niveau des prélevements bactériologiques

Communautaire (n=102) Nosocomiale (n=257) Total (n=359)
n souche % n souche % n souche %
Aérobie gram - 37 36,3 116 45,1 153 42,6
Escherichia coli 23 22,5 56 21,8 79 22,0
Klebsiella spp 8 7,8 17 6,6 25 7,0
Citrobacter spp 2 2,0 3 1,2 5 1,4
Proteus spp 1 1,0 10 3,9 11 3,1
Enterobacter spp 1 1,0 12 4,7 13 3,6
Pseudomonas aeruginosa 1 1,0 11 43 12 3,3
autres 1 1,0 7 2,7 8 2,2
Aér(.)bie gram+, s . - s o . 1,15 . . 17..2 47,9,,,,
Enterococcus faecalis 12 11,8 30 11,7 42 11,7
Enterococcus faecium 11 10,8 25 9,7 36 10,0
Enterococcus autres 7 6,9 12 4,7 19 53
Streptococcus spp 12 11,8 17 6,6 29 8,1
Staphylococcus aureus 1 1,0 7 2,7 8 2,2
Staphylococcus coagulase negative 9 8,8 16 6,2 25 7,0
autres 5 4,9 7 2,7 12 3,3
vAnaérobic ‘ ' 9 ' 8,8 25 ' 9,7 34 ' 9,5
Bacteroides spp 2 2,0 11 4,3 13 3,6
autres 7 6,9 14 5.4 21 58

Tableau 3. Résumé des bactéries isolées dans les prélévements péritonéaux, selon le caractére communautaire ou nosocomial de la
péritonite. N souche est le nombre de souche isolée par bactérie, le pourcentage est par rapport au nombre total de bactéries isolées
dans chaque groupe.

Les prélevements étaient positifs chez 48,3% et 73% des patients inclus respectivement dans

les groupes péritonite communautaire et péritonite nosocomiale. Ainsi ont été isolées 102

souches dans le premier groupe et 257 souches dans le second groupe (tableau 3).

E. coli était la principale bactérie retrouvée, que ce soit dans le groupe communautaire (22,5%

des bactéries isolées) ou nosocomial (21,8%).

Les Entérocoques spp étaient les bactéries Cocci Gram positif les plus retrouvées dans les 2
groupes. Enterococcus faecalis était le plus représenté (11,8% et 11,7% des cas dans les
groupes communautaire et nosocomial respectivement). Enterococcus faecium était retrouveé

dans 10,8% des cas dans le groupe communautaire et 9,7% dans le groupe nosocomial.

Klebsiella spp était le 2°™ type d’entérobactérie isolée, avec 8 souches dans le groupe

communautaire, et 17 dans le groupe nosocomial, principalement représentées par K.



pneumoniae et K. oxytoca (respectivement 5 et 2 souches dans le groupe communautaire, 8 et

9 souches dans le groupe communautaire).

Les autres entérobactéries retrouvées dans le groupe communautaire (Citrobacter spp,
Proteus spp, Enterobacter spp, Hafnia alvei) représentaient 5% des souches isolées. Dans le
groupe nosocomial, Proteus ssp, principalement Proteus mirabilis, représentait 3,9% des
isolats ; Enterobacter spp, principalement Enterobacter cloacae, représentait 4,7% des
isolats ; Citrobacter spp, principalement Citrobacter freundii, représentait 1,2% des isolats.
Etaient également retrouvés Hafnia Alvei (3 souches), Morganella Morganii (2 souches),

Haemophilus parainfluenzae (1 souche) et Sténotrophomonas Maltophilia (1 souche).

Streptococcus spp était représenté dans le groupe communautaire par S. anginosus (4
souches), S. viridans (3 souches) et S. salivarius (2 souches), 2 souches étant non classées.
Dans le groupe nosocomial étaient retrouvés S. viridans (7 souches), S. anginosus (4
souches), S. pneumoniae, S. mitis, S. gordonii (1 souche de chaque), 2 souches n’étaient pas

classées.

Staphylococcus spp était représenté dans le groupe communautaire par S. épidermidis (4
souches), S. hominis et S. haemolyticus (1 souche de chaque), S. aureus (1 souche), 2 souches
n’étant pas typées ; dans le groupe nosocomial étaient retrouvés S. aureus (7 souches), S.
épidermidis (4 souches), S. haemolyticus (3 souches), et S. hominis (2 souches) ; 4 souches

n’étaient pas typées.

Pseudomonas aeruginosa a été isolé une fois dans le groupe communautaire et onze fois dans

le groupe nosocomial.

Les autres bactéries gram positif retrouvées dans le groupe communautaire étaient Gemella
morbillorum, Lactococcus lactis, Leuconostoc spp, Lactobacillus spp, Lactococcus garvieae
(1 souche chacun) et dans le groupe nosocomial Lactobacillus spp (4 souches), Leuconostoc
spp (2 souches), Corynebacterium amycolatum (1 souche), Actinomyces odontoliticus (1

souche).

Les germes anaérobies représentaient 8,8% des souches isolées dans le groupe
communautaire et 9,7% dans le groupe nosocomial. Est principalement retrouvé Bacteroides

spp (2 souches dans le groupe communautaire et 11 souches dans le groupe nosocomial).



La présence de résistance au niveau de 1’antibiogramme était associ¢ a la notion de prise
d’antibiotique dans les 28 jours précédent (p=0,007) ainsi que I|’origine nosocomiale
(»p=0,004) en analyse univariée, mais 1’association devenait non significative en analyse

multivariée.
Les profils de sensibilité des différents germes sont résumés dans les tableaux 4, 5, 6 et 7.

Au niveau des entérobactéries, 2 souches, une souche E.coli et une souche Klebsiella
pneumoniae, €taient productrices d’une bétalactamase a spectre ¢largi (BLSE) dans le groupe
communautaire, et 8 souches dans le groupe nosocomial (5 souches d’E. coli, 2 souches de
Klebsiella, et 1 souche d’Enterobacter). Dans le groupe communautaire, 1 souche d’E. coli
¢tait intermédiaire a I’Imipéneme, et résistante a I’ertapéneme. Aucune entérobactérie dans le
groupe nosocomial n’était résistante aux carbapéneémes. Le profil de sensibilité des
entérobactéries ¢€tait de type sauvage dans 58,3% des cas dans le groupe communautaire et

dans 43,7% des cas dans le groupe nosocomial.

Nombre desouche ~ AM AMC TIC v CF FOX CIX CAZ IMP ETP GEN ™ AMK OFX (P

Abrobie gram - 3
Escherichia col 3 500 636 500 85,7 59,1 %3 864 99 93 95,5 818 818 955 818 818
Klebsiellaspp § 0 815 0 §15 815 100 815 815 100 100 815 815 §15 815 815
Proteus spp 1 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000
Enteobacter pp | 00 00 00 00 00 60 W00 100 10 000 100 160 W00 1000 1000
autes (seuf Paeruginosa) 3 00 333 66,7 1000 333 66,1 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000 1000

Nombre desouche ~ TIC 10C P CAZ FEP IPM EPM GEN ™ AMK 18P P SXT AIM %

Pseudomonas aeruginosa 1 00 1000 1000 1000 1000 1000 1000 0 1000 00 1000 00 00 00 100

Tableau 4 Profil de sensibilités des souches aérobies gram négatify retrouvees chez les patients pris en charge en réanimation pour péritonite communautaire, en % sensible.

AM: ampicilline ; AMC : amoxcilline + acide clavulanique ; TIC : icarciline ; TZP . pipérciline + tazobectam ; CF : cefelotine ; FOX : Cefoxitine; CTX : cefotexime ; CAZ : ceflazidime ; IMP: imipénéme ; TP ertapénéme ; GEN : gentamicine ; TV :tobremyine ;

AMK : amiklin ; OFX: ofloxacine ; CIP  ciprofloxacine ; TCC :ticarcilling + acide clavulanique ; FEP :céfépime ; ISP : isépamicine ; SXT : cotrimoxazole ; ATM : eztréoname ; CS : colistine
E. faecalis était sensible a ’ampicilline dans 100% des cas, que ce soit dans le groupe
communautaire ou nosocomial. E. faecium était quant a lui était sensible a 1’ampicilline dans

45% des cas dans le groupe communautaire et 24% des cas dans le groupe nosocomial. Aucun

entérocoque résistant a la vancomycine n’a été isolé.

La souche de Staphylocoque aureus isolée dans le groupe communautaire était résistante a la
méticilline (SARM). Trois souches de SARM ont été retrouvées dans le groupe nosocomial.
Trois souches de Staphylocoque coagulase négative étaient résistantes a la méticilline, et huit

dans le groupe nosocomial.



Nombre de souche AM AMC TIC TZP CF FOX (X CAZ IMP ETP GEN ™ AMK  OFX P
Aérobie gram - (%)

Escherichia coli (%) 56 389 556 Q) 83 537 93 870 810 1000 1000 8§33 83 90,7 2 T4
Klebsiella spp 17 00 647 00 704 765 94,1 76,5 824 1000 1000 88,2 824 1000 824 824
Proteus spp 10 400 500 500 1000 600 1000 1000 1000 1000 1000 800 90,0 1000 800 800
Enterobacter spp 12 00 00 634 63,6 00 00 63,6 63,6 1000 80,0 1000 1000 1000 909 1000
autres (sauf Paeruginosa) 10 00 100 02 33 125 500 500 44 88,9 813 889 88,9 889 815 88,9

Nombre de souche TIC 1cC P Tzp CAZ FEP M EPM  GEN ™ AMK ISP (014 SXT s
Pseudomonas aeruginosa 11 m3 n3 364 556 45 455 3 A 1 1000 800 85,7 63,6 91 90,9

Tebleau $ Profil de sensibilités des souches aérobies gram négafifs retrouvées chez les patients pris en charge en réanimation pour péritonite nosocomiale, en % sensible.
AM :ampicilline ; AMC : amoxicilline + acide clavulanique ; TIC  ticarcilling ; TZP : pipéracilline + tazobactam ; CF : cefaloting ; FOX : Cefoxitine ; CTX : cefotaxime ; CAZ : ceftezidime ; IMP: imipénéme ; TP ertepénéme ; GEN : gentemicine ; TM :
tobramycine ; AMK : amiklin; OFX : ofloxacine ; CIP :ciprofloxacine ; TCC : ticarcilling + acide clavulanique ; FEP : céfépime ; ISP isépamicine ; SXT : cotrimoxazole ; ATM : aztréoname ; CS : colistine

P. aeruginosa était résistant a la ticarcilline, mais sensible a I’association avec 1’acide

clavulanique dans le groupe communautaire. Dans le groupe nosocomial, il était sensible a la

ceftazidime dans 45% des cas et a I’Imipéneéme dans 27% des cas.

Nombre de souche ~ PENIG 0X AM AMC GEN LVX VA LZD CLI
Aérobie gram +
Enterococcus faecalis 100,0 75,0 66,7 100,0 100,0 0,0
Enterococcus faecium 45,5 54.5 222 100,0 100,0 11,1
Enterococcus autres 66,7 60,0 100,0 100,0 0,0 60,0 66,7 25,0
Streptococcus spp 85,7 100,0 833 100,0 100,0
Staphylococcus spp 12,5 31,5 315 429 100,0 100,0

Tableau 6. Profil de sensibilités des souches aérobies gram positif retrouvées chez les patients pris en charge en réanimation pour péritonite communautaire, en % sensible.

AM : ampicilline ; AMC : amoxicilline + acide clavulanique ; GEN : gentamicine ; TM : tobramycine ; LVX : levofloxacine ; VA : vancomycine ; LZD : linezolide ; CLI : clindamycine

La souche de Sténotrophomonas maltophilia retrouvée était résistante a la plupart des

antibiotiques testés, mais sensible a pipéracillinet+tazobactam et intermédiaire a ticarcilline-

acide clavulanique.

Nombre de souche ~ PENIG (0):6 AM AMC GEN OFX LVX VA LZD CLI
Aérobie gram +
Enterococcus faecalis 29 100,0 88,9 78 100,0 100,0 0,0
Enterococcus faecium 26 240 63,0 12,5 100,0 923 8,3
Enterococcus autres 12 833 91,7 50,0 66,7 91,7 16,7
Streptococcus spp 17 750 833 62,5 100,0 100,0 100,0
Staphylococcus aureus i 57,1 100,0 100,0 66,7 100,0 100,0
Staphylococcus spp 16 20,0 10,0 143 0,0 100,0 87,5 100,0 100,0

Tableau 7. Profil de sensibilités des souches aérobies gram positif retrouves chez les patients pris en charge en réanimation pour péritonite nosocomiale, en % sensible.

AM : ampicilline ; AMC : amoxicilline + acide clavulanique ; GEN : gentamicine ; TM : tobramycine ; LVX : levofloxacine ; VA : vancomycine ; LZD : linezolide ; CLI : clindamycine
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Au niveau mycologique (tableau 8)

Il a été principalement retrouvé du Candida albicans que ce soit en communautaire (10

souches) ou en nosocomial (25 souches). Ces souches étaient toutes sensibles au fluconazole.

Dans le groupe communautaire, il a ét¢ également retrouve : C. parapsilosis (3 souches), C.
inconspicua (1 souche), C. norengensis (1 souche), Saccharomyces cerevisae (1 souche) et

Sporopachydermia lactativora (1 souche). Une souche n’était pas identifiée.

Dans le groupe nosocomial, il a été retrouvé : C. glabrata (6 souches), C. parapsilosis (4
souches), C. krusei (2 souches), C. tropicalis (2 souches), C. kefir (1 souche), C. fumata (1
souche), C. inconspicua (1 souche), Aspergillus fumigatus (1 souche) et saccharomyces

cerevisae (1 souche). Une souche n’était pas identifiée.

Communautaire ~ Nosocomial Total
n souches (%) n souches (%) n souches (%)
18 43 61
Candida
albicans 10 (556%)  25(58,1%) = 35(57.4%)
glabrata 0 (0%) - 6(14,0%) 6(9,8%)
parapsilosis 3(167%)  1Q23%) = 4(6,6%)
Candida autres 2(1,1%)  8(18,6%)  10(16,4%)
Autres 3(167%)  3(7,0%)  6(9.8%)

Tableau 8. Mycologie des prélévements péritonéaux
n souche : nombre de souche isolée

(%) : pourcentage par rapport au total des souches isolées dans le méme groupe

Au niveau de [’antibiothérapie

La liste et la fréquence des antibiotiques utilisés sont résumées par la figure 1.
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Figure 1. Répartition en % des antibiotiques utilisés en probabiliste, selon le caractére communautaire et nosocomiale de la péritonite

L’association la plus utilisée était pipéracilline-tazobactam et amikacine, ceci dans les 2

groupes.

Parmi les patients ayant des prélévements bactériologiques positifs, 1’antibiothérapie
probabiliste était adaptée dans 72,5% des cas dans le groupe communautaire et 82,2% des cas
dans le groupe nosocomial, et ce en prenant en compte la présence d’entérocoque faecalis ou
faecium. Les causes d’antibiothérapie probabiliste non adaptées sont résumées dans le tableau
9. La principale cause était la présence d’E.faecium résistant a 1’ampicilline (Ampi R). Une
adaptation du traitement au vu de 1’antibiogramme avec désescalade est retrouvée dans

42,5% des cas dans le groupe communautaire et 55,8% des cas dans le groupe nosocomial.

Un traitement antifongique était associ¢ dans 44,5% des cas dans le groupe communautaire
(caspofungine 22,5% et fluconazole 21,5%) et 57% dans le groupe nosocomial (caspofungine

36,2%, fluconazole 22% et voriconazole 0,8%).
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Communautaire = Nosocomiale @ Total

E.faecium ampicilline R 3 7 10
Paeruginosa imipinéme R 0 3 | 3
Non traité 1 2 3
E.coli BLSE 1 1 : 2
Staphylocoque CN meti R 1 1 : 2
Candida non traité 0 | 2 ‘ 2
E.coli Pase de haut niveau 1 0 1
Klebsiella Pase de haut niveau 1 0 1
Antibiothérapie non adapté 8 18 26

Tableau 9. Résumé des causes d’antibiothérapie probabiliste non adapté
R : résistant, CN : coagulase négatif, meti R : résistant a la méticilline, Pase : pénicillinase

Facteurs associés a la mortalité (tableau 10 et 11)

Une analyse par régression logistique a été réalisée afin de chercher les facteurs associés a la
mortalité. L’analyse univariée a inclus I’age, le sexe, les antécédents, les facteurs de gravités,
la localisation de la lésion, la notion d’une réintubation, d’une reprise chirurgicale, la
réalisation d’une trachéotomie; puis [’analyse multivariée a inclus les facteurs
significativement associés a la mortalit¢. Ces analyses ont ¢été réalisées dans le groupe

communautaire et nosocomial, prenant en compte la mortalité en réanimation et a I’hopital.

En analyse univariée, dans le groupe communautaire (tableau 10), un antécédent de
coronaropathie, d’insuffisance rénale chronique, une ventilation invasive de plus de 24
heures, I’utilisation d’amines, un TP inférieur a 50%, un taux de plaquette inférieur a
50000/mm’, le score APACHE II en post opératoire immédiat, d’épuration extra-rénale dans
les 48 premieres heures post-opératoires étaient retrouvés comme associés a la mortalité en
réanimation. Un nombre de jours ¢levé sans ventilation mécanique ou sans antibiotique dans

les 28 premiers jours post-opératoires €taient retrouvés comme associés a un risque de

mortalité plus faible en réanimation. Au niveau de la mortalité a I’hopital, 1’age, 1’antécédent
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d’artériopathie, un taux de créatinine supérieur a 150umol/l en post opératoire immédiat
devenaient associés significativement a la mortalité, alors que 1’antécédent de coronaropathie,
un TP inférieur a 50% et un taux de plaquettes inférieur 2 50000/mm’ ne ressortaient plus
significativement. Un nombre de jours €levé sans ventilation mécanique ou sans antibiotique

dans les 28 premiers jours post-opératoires restaient des facteurs de meilleur pronostic.

Analyse univariable Analyse multivariable

Mortalité en réanimation Mortalité hospitaliére Mortalité en réanimation Mortalité hospitaliére

0Odd ratio P 0Odd ratio P 0Odd ratio P 0Odd ratio P
Age NS NS 1,04 [1,01-7,54] 0,01 NS NS NS NS
Coronaropathie 2,7511-7,52] 0,048 2,78 [1,05-7,54] 0,004 NS NS 5,4[1,13-31,3] 0,042
Insuffisance rénale chronique 11,65 [1,63-234,3] 0,032 NS NS NS NS NS NS
Artériopathie NS NS 3,21[1,11-9,84] 0,034 NS NS NS NS
Ventilation invasive > 24h 5,94 [1,85-26,7) 0,007 4,61 [1,68-14,95] 0,005 NS NS NS NS
amines 15,12 [2,92-277,95] 0,01 10,38 [2,78-67,75] 0,003 NS NS NS NS
TP<50% 3,45[1,33-9,14] 0,011 NS NS NS NS NS NS
Plaquette< 50000/mm3 4,21[1,38-13,39] 0,012 NS NS NS NS NS NS
Créatininémie > 150pmol/l NS NS 2,67[1,13-6,56] 0,028 NS NS NS NS
Epuration extra-rénale 4,64 [1,8-12,45] 0,002 3,92[1,58-10,11] 0,004 NS NS NS NS
Apache II 1,19(1,1-1,33] <0,001 1,21[1,11-1,34] <0,001 NS NS 1,14 [1,02-1,31] 0,033
Nb j sans VM/28j 0,73 [0,7-0,86] <0,001 0,86 [0,81-0,9] <0,001 0,72 [0,47-0,91] 0,048 0,87[0,81-0,92] 0,042
Nb j sans ATB/28j 0,67 [0,52-0,78] <0,001 0,8[0,72-0,87] <0,001 0,77 [0,6-0,92] 0,014 NS NS

Tableau 10. Facteurs associés a la mortalité en réanimation et & ’h6pital des patients hospitalisés en réanimation pour péritonite communautaire, obtenu par régression logistique uni puis
multivariée. Les facteurs inclus en analyse multivariée étaient ceux significatifs en analyse univariée. p<0,05

Ventilation invasive > 24h : ventilation invasive poursuivie plus de 24h aprés la prise en charge chirurgicale

TP<50%, plaquette<50000m3 et Créatininémie > 150umol/ll dans les 24 premiéres heures post opératoire

Epuration extra rénall : dans les 48 premiéres heures post opératoire

Nb j sans VM/28] : nombre de jours sans ventilation mécanique sur les 28 premiers jours post opératoire

Nb j sans ATB/28j : nombre de jours sans antibiotique sur les 28 premiers jours post opératoire

En analyse multivariée concernant la mortalité en réanimation, seuls le nombre de jours sans
ventilation mécanique et le nombre de jours sans antibiotique dans les 28 premiers jours post-
opératoires ressortaient comme associés a la mortalité, toujours comme facteur protecteur. Au
niveau de la mortalit¢ a 1’hdpital, I’antécédent de coronaropathie et le score APACHE II
restaient associés significativement, ainsi que le nombre de jours sans ventilation mécanique

dans les 28 premiers jours post-opératoires, comme facteur protecteur.
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Dans le groupe nosocomial (tableau 11), I’age, une ventilation invasive de plus de 24 heures,
I’utilisation d’amines, un taux de créatinine supérieur a 150umol/l en post opératoire
immédiat, d’épuration extra-rénale dans les 48 premicres heures post-opératoires étaient
associés a la mortalité en réanimation. Un nombre de jours élevé sans ventilation mécanique
ou le nombre de jours sans antibiotique dans les 28 premiers jours post-opératoires étaient
retrouvés comme associés a un risque de mortalité plus faible en réanimation. Les péritonites
post-opératoires €taient associées a un meilleur pronostic au cours du séjour hospitalier, alors

que le score APACHE II n’était plus significatif.

En analyse multivariée, le nombre de jours €levé sans ventilation mécanique ou le nombre de
jours sans antibiotique dans les 28 premiers jours post-opératoires ¢Etaient retrouvés
significativement associés a la mortalité¢, comme facteur de meilleur pronostic, que ce soit en

réanimation ou a I’hopital.

Il n’a pas été retrouvé d’association entre mortalité et contexte communautaire et nosocomial,

que ce soit au niveau de la réanimation ou de 1’hopital.

Analyse univariable Analyse multivariable

M(;ﬁalité en réz‘mimationv ' Mortalité héspitaliére ‘ ' Monalité en réanimatioﬁ ‘ Mortalité hospitaliére

0dd ratio P 0dd ratio p 0dd ratio p 0dd ratio P
Age 1,03 [1,01-1,06] 0,027 1,04 [1,01-1,07] 0,008 NS NS NS NS
Ventilation invasive > 24h 20,6 [4,18-372,46) 0,003 7,13 [2,55-33,62] 0,001 NS NS NS NS
amines 6,35[2,1-27,6] 0,004 431[1,66-13,42] 0,005 NS NS NS NS
Créatininémie > 150pumol/l 3,14[1,55-6,55] 0,002 3,03[1,53-6,12] 0,002 NS NS NS NS
Epuration extra-rénale 2,8[1,37-5,8] 0,005 2,6 1,29-5,29] 0,008 NS NS NS NS
Apache IT 1,05 [1,01-1,1] 0,025 NS NS NS NS NS NS
Post opératoire NS NS 0,5[0,25-0,99] 0,048 NS NS NS NS
Nb j sans VM/28j 0,8 [0,75-0,86] <0,001 0,89 [0,85-0,93] <0,001 0,86 [0,78_0,92] <0001 0,93[0,88-098] 0,013
Nb j sans ATB/28; 0,780,7-0,85] <0,001 0,81[0,74-0,38] <0,001 0,87[0,77-0,98] 0,024 © 087[0,78-0,95] 0,003

Tableau 11. Facteurs associés a la mortalité en réanimation et a I’hdpital des patients hospitalisés en réanimation pour péritonite nosocomiale, obtenu par régression logistique uni puis multivariée.
Les facteurs inclus en analyse multivariée étaient ceux significatifs en univariaée. p<0,05

Ventilation invasive > 24h : ventilation invasive poursuivie plus de 24h aprés la prise en charge chirurgicale

TP<50%, plaquette<50000m3 et Créatininémie > 150umol/1l dans les 24 premiéres heures post opératoire

Epuration extra rénale : dans les 48 premiéres heures post opératoire

Nb j sans VM/28; : nombre de jours sans ventilation mécanique sur les 28 premiers jours post opératoire

Nb j sans ATB/28; : nombre de jours sans antibiotique sur les 28 premiers jours post opératoire
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Au niveau des patients hospitalisés pour péritonite post opératoire

Dans le groupe nosocomial, 99 patients ont €té hospitalisés pour péritonite post opératoire. Le
taux de déces de ce sous-groupe était significativement plus faible que les autres patients du
groupe nosocomial (32% vs 49%, p=0,046), le taux de reprise chirurgicale était plus
important (27% vs 11%, p=0,014) et la durée de s€jour a I’hdpital était plus longue (54 jours
vs 40 jours, p=0,049).

Discussion

Dans les 2 unités de réanimation de Toulouse ou a eu lieu ce travail, E. coli est la principale
bactérie retrouvée dans les prélevements péritonéaux effectués lors de la prise en charge des
péritonites, qu’elles soient communautaires ou nosocomiales, ce qui est en accord avec les

autres études (5, 10, 21, 22).

La souche était de type sauvage dans 50% des cas dans le groupe communautaire versus 21%
dans le groupe nosocomial, ce qui est moins que dans la série de Montravers ef al. portant sur
des réanimations francaises, ceci dans les 2 groupes (5, 10). Une souche dans le groupe
communautaire €tait intermédiaire a ’imipéneéme et résistante a I’ertapéneme, le mécanisme
de cette résistance n’a pas été recherché. Une souche dans le groupe communautaire et 5

souches dans le groupe nosocomial étaient BLSE.

Le taux de BLSE était de 5,5% des souches communautaires d’entérobactéries et de 8% des
souches nosocomiales. Si certains pays ont des taux beaucoup plus élevés variant de 12 a 26%
(30, 32), pouvant aller jusqu’a 60% des souches d’E. coli et 70% des souches de Klebsiella
spp (31), des taux plus faibles sont en général retrouvés en France(10, 33), mais la

comparaison est difficile a faire devant I’hétérogénéité des séries.

Enterococcus faecalis et E. faecium étaient les principaux Cocci gram positifs retrouvés. Ils
posent la question de leur traitement. Leur pathogénicité, lorsqu’ils sont retrouvés dans les

prélévements péritonéaux, n’est pas claire (1,13). Ils sont principalement retrouvés dans des
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infections plurimicrobiennes, et des séries anciennes ne mettaient pas en évidence
d’augmentation de la mortalité lorsque 1’antibiothérapie mise en place ne couvrait pas les
entérocoques (14, 15). Mais plusieurs ¢études récentes objectivent une augmentation des
échecs de traitements et de surinfections (16, 17, 18), ainsi qu’une augmentation de la
mortalité (5, 16) en présence d’entérocoque dans la culture du liquide péritonéal. L’incidence
des entérocoques dans ces séries était de 5% a 26% dans les péritonites communautaires, 20%
a 26% dans les péritonites nosocomiales. Dans leur étude, Montravers et al. (10) retrouvaient,
respectivement dans les péritonites communautaires et nosocomiales, 19 % et 33%
d’Enterococcus faecalis, 11% et 8% d’Enterococcus faecium. Dans notre étude, nous
retrouvons Enterococcus faecalis dans 11,8% des souches communautaires et 11,7% des
souches nosocomiales, et E. faecium dans 10,8% des souches communautaires et 9,7% des
souches nosocomiales. Enterococcus faecalis était toujours sensible a 1’ampicilline, contre
45,5% des souches communautaires et 24% des souches nosocomiales pour E. faecium. Les
derniéres recommandations de 1’Infectious Disease Society of America (3) proposent de
traiter les patients de plus de 75 ans, les immunodéprimés, les patients en défaillance multi-
viscérale, ou ayant la notion d’antibiothérapie par céphalosporine de 3™ génération ou
fluoroquinolone récente, les péritonites nosocomiales, en ne ciblant que FEnterococcus
faecalis, en raison de son incidence classiquement plus élevée. Devant ces recommandations
et I'incidence dans notre série des entérocoques, il semble légitime qu’un patient admis en
réanimation polyvalente a Toulouse, présentant donc des critéres de gravité, bénéficie d’une

antibiothérapie probabiliste couvrant E. faecalis.

Pseudomonas aeruginosa est retrouvé principalement dans les péritonites nosocomiales dans
notre séries (1 seule souche communautaire), mais reste rare (4,3% des souches isolées). Sa
présence pose le probleme de traitement a cause des résistances aux antibiotiques, quelles
soient naturelles ou acquises (19). Dans notre série, P. aeruginosa était résistant a la
ceftazidime dans 54,5% des cas, et a I'imipéneme dans 72,7% des cas. Comparativement a
d’autres séries (5, 10, 21, 22), I’incidence dans les péritonites nosocomiales est plus faible
dans notre série (4,3% versus 15 a 20%), par contre P. aeruginosa est retrouvé dans les
péritonites communautaires dans 10% a 20% des cas, ce que nous ne retrouvons pas.

L’incidence des souches résistantes y était beaucoup plus faible, environ 15%.
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Les germes anaérobies sont isolés dans moins de 10% des cas, que se soit dans le groupe
communautaire ou dans le groupe nosocomial, ce qui est plus faible que dans d’autres séries
(6, 7, 8, 21), qui retrouvent en général 20% d’anaérobies. Cette différence est d’autant plus
notable au niveau de Bacteroides fragilis, retrouvé dans moins de la moitié des souches
anaérobies dans notre série, alors qu’elle représente la principale bactérie anaérobie dans ces
séries. Les anaérobies ont une action synergique avec les autres bactéries, notamment avec E.
coli, et surtout avec E. faecalis (1, 24, 25), ce qui pourrait influencer la prise en compte dans

I’antibiothérapie des entérocoques.

L’antibiothérapie probabiliste était adaptée dans 72,5% des cas dans le groupe
communautaire, et 82,2% des cas dans le groupe nosocomial en prenant en compte la
présence des Enterocoques faecalis et faecium, la présence de ce dernier, associ¢ a une
résistance a I’ampicilline, étant la principale raison de non adaptation dans les 2 groupes. Ce
taux est comparable a d’autres études (5, 8, 10). L’antibiothérapie probabiliste
majoritairement prescrite, plus de la moiti€ des prescriptions, ¢tait 1’association
piperacilline+tazobactam et amikacine, que ce soit dans le groupe communautaire ou dans le
groupe nosocomial. Dans le cas des péritonites communautaires séveres, ce schéma est
conforme aux recommandations frangaises et américaines (3,4), mais n’a pas montré de
supériorité par rapport aux autres schémas proposé dans les études randomisés (26). De plus,
’association d’un aminoside méme dans les cas séveres n’a pas démontré d’intérét (27). Dans
le cas des péritonites nosocomiales, il est souvent proposé comme antibiotique de choix
I’imipéneme (1, 3, 4, 28, 29). La désescalade de 1’antibiothérapie était effectu¢e dans 42,5%
des cas dans le groupe communautaire et dans 55,8% des cas dans le groupe nosocomial. Bien
que nous n’ayons pas retrouvé de valeur de référence, ce taux peut sembler bas. Le schéma de

I’é¢tude ne nous permettait pas de savoir si cette désescalade avait été discutée.

Le nombre de jours sans antibiotique a 28 jours était inférieur dans le groupe nosocomial par
rapport au groupe communautaire. Le schéma de 1’étude ne nous a pas permis de retrouver la
durée d’antibiothérapie prévue, ni la raison de la prolonger si tel était le cas, ou de

réintroduire une antibiothérapie.

La gravité des patients, évaluée par le score APACHE 2, était comparable dans les 2 groupes.
Il en était de méme de la mortalité. D’autres études retrouvent une gravité et une mortalité

plus importantes liées au caractere nosocomial de la péritonite (5, 6, 8, 33, 34, 35). Cette
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différence peut venir de la grande hétérogénéité des séries, et notamment de I’inclusion de
patients qui ont été hospitalisé en soins intensifs voire en service traditionnel. Or dans notre

¢tude, seuls les patients hospitalisés en réanimation ont été pris en compte.

Le nombre de jours sans ventilation mécanique ou sans antibiotique dans les 28 premiers
jours post-opératoires étaient les principaux facteurs associés a la mortalité, que ce soit dans
le groupe communautaire ou dans le groupe nosocomial, comme facteur de meilleur
pronostic. Plusieurs scores prédictifs ont été utilisés, certains spécifiques (38, 39), mais leur

intérét en pratique clinique n’a pas été retrouvé (37).

Il existe plusieurs limites a notre étude. Une premicre limite est le nombre de patient ayant
bénéfici¢ de prélevements per opératoires, 58,9% dans le groupe communautaire et 78,3%
dans le groupe nosocomial. En conséquence, I’analyse des données bactériologiques porte sur
70% des patients inclus, et est donc incompléte. Une autre limite est que notre étude est
rétrospective, et certaines données n’ont pu étre retrouvées, notamment la durée prévue de

I’antibiothérapie ou la durée de séjour a I’hopital en cas de changement d’hopital.

Conclusion

Notre étude permet de faire un « état des lieux » sur la prise en charge des péritonites en
réanimation a Toulouse. Escherichia coli est la principale bactérie isolée, que ce soit dans le
groupe communautaire ou nosocomial. Enterococcus faecalis est le Cocci gram positif le
plus retrouvé, lui aussi dans les 2 groupes. L’antibiothérapie probabiliste était généralement
adaptée, et la principale cause de non adaptation était la présence d’Enterococcus faecium. Le
nombre de jours sans ventilation mécanique ou sans antibiotique ressortent comme €tant des

facteurs associés a un meilleur pronostic.

Cette ¢tude permet aussi de mettre en exergue des améliorations possibles dans notre prise en
charge, notamment par une généralisation a tous les patients des prélévements per opératoire.
Bien que ce ne soit pas associ¢ a un meilleur pronostic dans notre étude, ils font partie

intégrante de la prise en charge, permettent de réadapter le traitement antibiotique, et de
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suivre I’incidence des résistances pouvant un jour mener a la nécessité de changer notre
choix dans I’antibiothérapie probabiliste. De plus, une meilleure application des stratégies de

désescalade antibiotique permettrait de limiter I’apparition des résistances.

Par contre, cette ¢tude ne permet pas de répondre a la question des entérocoques, notamment

E.faecium.
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EPIDEMIOLOGIE DES PERITONITES EN REANIMATION
AU CHU DE TOULOUSE

RESUME EN FRANCAIS :

Introduction : les péritonites infectieuses sont des infections intra-abdominales
potentiellement graves. En cas de péritonite secondaire, le traitement associe chirurgie et
antibiothérapie. Cette étude a pour but d’¢étudier 1’épidémiologie des patients hospitalisés en
réanimation au centre hospitalier de Toulouse, la stratégie antibiotique et le pronostic de ces
patients.

Mateériels et méthodes : cette ¢étude est rétrospective, incluant les patients hospitalisés en
réanimation dans les 48 heures post-opératoires d’une péritonite infectieuse. Les résultats des
prélévements infectieux per opératoires ont été relevés, ainsi que le traitement antibiotique
probabiliste.

Résultats : 247 patients ont été inclus, 95 pour péritonite communautaire, 152 pour péritonite
nosocomiale. 46 patients du groupe communautaire et 111 patients du groupe nosocomial ont
bénéfici¢ de prélevements per opératoires. Dans les 2 groupes, Escherichia coli était la
principale bactérie isolée (respectivement 22,5% et 21,8% des isolats). Enterococcus faecalis
¢tait le principal Cocci gram + isolé dans les 2 groupes (respectivement 11,8% et 11,7% des
isolats).  L’antibiothérapie = probabiliste la  plus  prescrite  était  1’association
pipéracilline+tazobactam et amikacine, ceci dans les 2 groupes. Elle était adaptée dans 72,5%
des cas dans le groupe communautaire et 82,2% des cas dans le groupe nosocomial. Il n’y
avait pas de différence de mortalité entre les groupes (37,4%).

Conclusion : Escherichia coli était donc la bactérie principalement isolée. L’ antibiothérapie
probabiliste était généralement adaptée dans les 2 groupes. La mortalité était importante, mais
similaire dans les 2 groupes.
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