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Description du cas

Un patient de 91 ans est transféré en unité de
gériatrie pour suite de prise en charge d’'une
suspicion de pneumonie bactérienne commu-
nautaire. A son entrée, il présente une toux
associée a une dyspnée et un état fébrile. Laus-
cultation pulmonaire est sans particularité. Le
bilan biologique montre une leucocytose
13,2G/1 (norme: 4,0-10,0 G/1) a prédominance
de neutrophiles et une élévation de la pro-
téine C réactive (CRP) a 131mg/l (norme:
<10mg/1). La radiographie de thorax ne re-
trouve pas de franc foyer. Une suspicion de
pneumonie communautaire est retenue et une
antibiothérapie probabiliste par amoxicil-
line-clavulanate intraveineuse est initiée. Aprés
un jour de traitement, le patient ne présente
plus détat fébrile et la symptomatologie respi-
ratoire est en nette amélioration. La question de
la poursuite de 'antibiothérapie est posée et un
dosage de la procalcitonine (PCT) est réalisé.

Le dosage dela PCT revient a 0,54 ug/1 (norme:

<0,05pg/l). Ce résultat...

a) confirme le diagnostic d'une bronchopneu-
monie d’aspiration.

b) permet d’appuyer la suspicion d’une infec-
tion bactérienne respiratoire.

c) parle plutot en faveur d’'une infection virale.

d) assure un diagnostic de sepsis.

La réponse correcte est b.

Discussion

La pneumonie est un diagnostic clinique et
radiologique. Cependant, selon la revue systé-
matique de Ye et al,, le taux de faux négatifs ra-
diologique varie entre 4,4 et 34,0% [1]. Une
bronchopneumonie d’aspiration peut étre évo-
quée devant la présence de facteurs de risque
(retard de vidange gastrique, atteinte laryngée,
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reflux gastro-oesophagien, troubles neuromus-
culaires, troubles de Iétat de conscience...) et
‘atteinte classique du lobe inférieur droit due a
lanatomie de l'arbre bronchique. Le dosage de
la PCT peut étre une aide décisionnelle mais
wintervient pas dans les critéres diagnostiques
de I'«European Respiratory Society». Un résul-
tat de PCT de 0,54 pg/l ne serait pas typique-
ment associé a une infection virale, celle-ci
naugmentant pas (ou trés peu) lors de ces in-
fections.

Lintérét du dosage de la PCT est bien étu-
dié dans le cas de sepsis. En plus de son intérét
diagnostique, il pourrait apporter un intérét
thérapeutique dans le choix d’instaurer une an-
tibiothérapie ainsi que pronostique avec un
taux de PCT directement corrélé a la sévérité de
Iinfection. Une méta-analyse de Wacker et al.
[2] sur 3244 patientes et patients démontrait
des valeurs globales de sensibilité de 77% et de
spécificité de 79% de la PCT en tant que mar-
queur diagnostique du sepsis. Il est important
de noter que les valeurs de sensibilité et spéci-
ficité rapportées par les études utilisées dans la
méta-analyse sont différentes en fonction de la
gravité (sepsis-sepsis sévere-choc septique) et
du cut-off utilisé. Dans le tableau 1 nous re-
groupons les valeurs cut-offs de la PCT les plus

utilisées pour la présence d’'une infection bac-
térienne et du sepsis.

La sensibilité et spécificité des cut-off rap-
portées par ces études sont élevées, avec une
sensibilité qui varie de 41-89% et une spécifi-
cité¢ de 78-96% pour la présence d’'une infec-
tion; une sensibilité qui varie de 56-97% et une
spécificité de 56-100% pour la présence d'un
sepsis. En revenant a la valeur du cas clinique,
basée sur ces cut-offs elle ne serait pas associée
aun sepsis, elle ne peut cependant pas lexclure
et doit étre interprété dans un contexte cli-
nique. La réponse correcte est donc qu'une va-
leur a 0,54 pg/1 permet d’appuyer la suspicion
d'infection bactérienne respiratoire et encou-
rage fortement la poursuite dantibiotique pour
une durée totale de cing jours.

La PCT est un précurseur de la calcitonine,
produit essentiellement dans les cellules C dela
thyroide en situation normale. En cas d’infec-
tion bactérienne, sa production augmente dans
les cellules mononuclées périphériques (mono-
cytes, lymphocytes) et divers tissus parenchy-
mateux, en particulier le foie. Ceci est dti a la
présence dendotoxines ou de cytokines pro-in-
flammatoires. Sa concentration sanguine séleve
quatre heures aprés le début d’une infection, at-
teint un plateau entre 8-24 heures, pour ensuite

Tableau 1: Interprétation clinique de la concentration de procalcitonine (PCT)

(adapté et traduit de [3]")

PCT (ug/l) Interprétation

<0,05 Infection peu probable

0,05-0,49 Infection systémique peu probable, infection localisée possible
0,5-1,99 Infection systémique possible

2-9,99 Infection systémique et/ou sepsis probable

>10 Sepsis ou choc septique

1 © 2017 International Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine (IFCC); published under CC BY-NC 4.0

(http://creativecommons.org/licenses/by-nc/4.0/).
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Tableau 2: Faux positifs et faux négatifs reconnus de la procalcitonine (PCT)

(extrait adapté et traduit de [4]")

PCT faux positifs

PCT faux négatifs

Bralures

Post-opératoire

Traumatisme

Syndrome de détresse respiratoire aigué
Acceés de Paludisme

Pneumonie chimique

Nouveaux nés dans les jours suivants la naissance

Phase précoce d’une infection
Infection tres localisée
Infections a bactéries intracellulaires

Endocardite subaigué

1 © 2005 EMH Swiss Medical Publishers Ltd; published under CC BY-NC-ND 4.0 https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0.

se normaliser en 2-3 jours en cas dévolution fa-
vorable. Il est important de noter que d’autres
pathologies que les infections bactériennes in-
duisent également une augmentation de la PCT
(faux positifs) et que certaines infections bacté-
riennes n'induisent par contre pas daugmenta-
tion de la PCT (faux négatifs), ces exemples
sont illustrés dans le tableau 2.

Une méta-analyse réalisée par Simon et al.
[5] démontrait la supériorité de la PCT en com-
paraison a la CRP pour le diagnostic d’'une infec-
tion bactérienne. I¥tude retrouvait une sensibi-
lité a 88% pour la PCT vs 75% pour la CRP et
une spécificité a 81% pour la PCT vs 67% pour
la CRP pour la différentiation d’une infection
bactérienne par rapport a une inflammation non
infectieuse. Iétude retrouvait par ailleurs une su-
périorité de la PCT pour différencier une infec-
tion bactérienne d’une infection virale avec une
sensibilité & 92% vs 86% pour la CRP avec des
spécificités comparables.

En ce qui concerne les infections respira-
toires inférieures, létude de Christ-Crain et al. [6]
démontrait que lantibiothérapie guidée par la
PCT réduisait lexposition totale aux antibio-
tiques ainsi que la durée moyenne de traitement
en comparaison aux guidelines de Iépoque. Un
algorithme a été créé afin de décider de l'initia-
tion ou de I'arrét des antibiotiques guidés par la
PCT. Cet algorithme encore utilisé aujourd’hui
est adapté de [étude de Vijayan etal., en 2017 [7],
il encourage un début dantibiothérapie a partir
d’'une valeur de PCT de 0,25 pg/1 (et fortement a
partir d'une valeur 0,5ug/1) et le déconseille lors
d’une valeur inférieure a 0,25 ug/L.

Ces résultats sont confirmés par une mé-
ta-analyse réalisée en 2018 sur 26 études dans
12 pays et démontrant une diminution de Iex-
position aux antibiotiques, des effets indési-
rables en lien avec ceux-ci et une mortalité di-
minuée dans le cas ot lantibiothérapie a été
guidée par les résultats de PCT.
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Valeurs seuils et incertitude de mesure

De nombreux immunoessais ont été dévelop-
pés pour répondre a la demande de dosage de
PCT. Certaines de ces méthodes sont harmoni-
sées avec la méthode considérée comme réfé-
rence (BRAHMS sensitive Kryptor™ [PCT
LIA]) et avec laquelle les valeurs seuils ont été
établies [8] (c.a.d, ici 0,1, 0,25, 0,5, 1, 2 et
10pg/1). Cette méthode immunologique par
(ECLIA) utilise
deux anticorps monoclonaux de souris spéci-

électrochimiluminescence

fiques anti-PCT (en «sandwich»). Chaque mé-
thode de mesure de la PCT est corrélée a la mé-
thode prise comme référence et lon trouve dans
la littérature les équations des droites de corré-
lation (régressions Passing-Bablok) [9]. En plus
du résultat, il faut donc connaitre la méthode
de mesure avec laquelle il a été produit (et son
incertitude de mesure) pour utiliser les valeurs
seuils de PCT en toute connaissance de cause.
Cette information peut étre fournie par le labo-
ratoire prestataire. Pour les mémes raisons,
dans le cas d’un suivi de patient, il est essentiel
dutiliser la méme méthode de mesure. La dis-
tribution des valeurs obtenues a partir d'un
méme échantillon dans les laboratoires suisses
est illustrée en figure S1 dans 'annexe en ligne
de larticle.

Messages principaux

e |'utilisation de la procalcitonine (PCT) afin de
guider une éventuelle antibiothérapie dans le
cadre d’une infection respiratoire inférieure
est actuellement peu répandue, mais I'intérét
pour cette pratique est en augmentation et
mérite d’étre étudié davantage.

e En plus du résultat de la PCT, il est essentiel
de connaitre sa méthode de mesure et d’uti-
lisé cette méme méthode dans le cadre du
suivi d’une patiente ou d’un patient.

Conclusion

Finalement, la procalcitonine est un biomar-
queur parfois utilisé en soins aigus en cas de
sepsis. Elle a un intérét diagnostique, pronos-
tique et thérapeutique. Son utilité a aussi été
étudiée dans le diagnostic d’'une infection bac-
térienne, la différenciation avec d’autres types
d’infections et afin de guider l'antibiothérapie
dans le cadre d'infections respiratoires infé-
rieures. Cependant, méme si cette pratique a
été approuvée par la «Food and Drug Adminis-
tration» (FDA) aux Etats-Unis, elle ne fait pas
encore partie de la grande majorité des recom-
mandations internationales sur les infections
respiratoires. Lutilisation de la PCT dans les
autres types d'infections bactériennes (diges-
tive, urinaire, de la peau...) est peu répandue ac-
tuellement, mais mérite de faire lobjet détudes
dans le futur. Malgré son intérét et son utilisa-
tion de plus en plus répandue, il est important
de rappeler que l'interprétation de la PCT dé-
pend de la présentation clinique de la patiente
ou du patient et quelle a un cotit de 75,60CHF
par dosage. Pour utiliser un résultat unique de
PCT en toute connaissance de cause, il faut
connaitre la méthode de mesure avec laquelle il
a été produit et son incertitude de mesure.
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