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Contexte

Lendocardite infectieuse est une maladie avec
une morbidité élevée et une mortalité & 1 an
pouvant atteindre 30% malgré un traitement
optimal [1]. Dans 5-7% des cas, aucun agent
pathogene nest détecté dans les hémocultures,
méme apres sept jours d’incubation; il est alors
question dendocardite a culture négative [2].

La cause la plus fréquente de labsence de
croissance de germes est une antibiothérapie
avant le prélevement des hémocultures. Des
agents pathogenes exigeants, tels que les bacté-
ries du groupe HACEK (Haemophilus spp.,
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Car-
diobacterium hominis, Eikenella corrodens,
Kingella kingae) ou des champignons, peuvent
étre isolés dans la plupart des cas par des mé-
thodes microbiologiques modernes aprés in-
cubation des hémocultures pendant cing
jours. En cas de suspicion d’infection a Cuti-
bacterium acnes (facteur de risque: entre autres
valve cardiaque artificielle), une incubation
prolongée doit étre demandée [3,4]. Les
«vraies» causes d’'une endocardite a culture
négative sont des bactéries non cultivables en
routine (par ex. agents pathogenes intracellu-
laires) ou nécessitant des milieux de culture
spéciaux (par ex. légionelles, champignons)
(tab. 1). Les trois agents pathogenes les plus
fréquents sont Coxiella burnetii, Bartonella
spp. et Tropheryma whipplei [5].

Parmi les complications fréquentes de
lendocardite infectieuse figure I'insuffisance ré-
nale aigué (IRA), qui touche jusqua 50% des
patientes et patients. Les causes vont de Iinsuf-
fisance rénale prérénale aux glomérulonéphrites
en passant par les infarctus parenchymateux, les
micro-abces et les néphrites interstitielles.

Nous décrivons le cas d'un patient présen-
tant une IRA due a une glomérulonéphrite
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Tableau 1: Agents pathogénes d’une endocardite a culture négative [6, 7]

Agent pathogéne

Diagnostic

Coxiella burnetii

Sérologie (IgG de phase | >1:800), PCR sur sang ou tissu,

culture et immunohistologie sur prélévement chirurgical

Bartonella spp. (B. henselae, B. quintana)

Hémocultures, sérologie (IgG >1:800), PCR sur sang

ou tissu, culture et immunohistologie sur tissu

Tropheryma whipplei

PCR sur sang, histologie et PCR sur prélévement

chirurgical

Brucella spp.

Hémocultures, sérologie, culture, immunohistologie

et PCR sur tissu

Mycoplasma spp.

Sérologie, culture, immunohistologie et PCR sur

prélévement chirurgical

Legionella spp.

Hémocultures, sérologie, culture, immunohistologie

et PCR sur prélevement chirurgical

Champignons (Aspergillus spp., Candida spp.)

Hémocultures, sérologie, PCR sur préléevement

chirurgical

1gG: immunoglobuline G; PCR: réaction de polymérisation en chaine.

avec c-ANCA anti-PR3 positifs dans le cadre
d’une endocardite a Bartonella henselae sur
valve artificielle.

Présentation du cas
Anamneése
Un patient de plus de 60 ans avec maladie
coronarienne connue, diabete sucré de type 1
et prothése valvulaire aortique biologique a
été adressé a T'hopital par son médecin de
famille en raison doedémes progressifs des
jambes.

Le patient a signalé une prise de poids au
cours des trois derniers mois et une fatigue
accrue. Il a déclaré ne pas avoir de fievre, de

dyspnée ou de symptomes pectangineux. Dans
son travail, il était exposé aux animaux, entre
autres aux chats.

Examen clinique

A son admission, le patient était dans un état
général légérement diminué et subfébrile
(37,4 °C). Lexamen clinique a révélé un souftle
systolique 3/6 maximum au deuxieme espace
intercostal droit avec irradiation dans les
artéres carotides des deux cotés. Les veines du
cou étaient turgescentes et les cedémes des
jambes prononcés, avec une auscultation pul-
monaire normale. Cliniquement, il n'y avait
pas de foyer infectieux ni de déficits neuro-
logiques focaux.
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Figure 1: Coupes histologiques de la biopsie rénale. A) Coloration Periodic-Acid-Schiff (PAS), grossissement 400x: glomérulonéphrite & complexes
immuns proliférative; B-E) Immunohistochimie, grossissement 400x: complexes immuns avec dépot d’IgG (minime) (B), d’IgM (important) (C), de C3c
(modéré) (D) et de C5b-9 (E); F) Microscopie électronique a transmission, grossissement 4400x: <humps» mésangiaux et sous-épithéliaux.

Résultats

Les analyses de laboratoire ont révélé une
inflammation (protéine C réactive 59 mg/l;
norme <5 mg/l) et une IRA avec une créati-
nine de 307 pmol/I (valeur de base trois mois
auparavant 89 umol/l); il y avait également
une protéinurie de 3,7 g/jour et une micro-
hématurie glomérulaire (>50 érythrocytes/
champ). Un trouble de Iécoulement post-
rénal a été exclu par échographie. En pré-
sence d’un état inflammatoire et d’un soufile
systolique concomitants avec une valve
cardiaque préalablement opérée, il a été
suspecté que la cause de 'TRA avec sédiment
urinaire néphritique était une glomérulo-
néphrite infectieuse, avec un diagnostic dif-
férentiel dendocardite.

Les examens complémentaires ont montré
des facteurs rhumatoides élevés de 73 U/ml
(norme <14 U/ml), des titres limites danti-
corps anti-cytoplasme des polynucléaires
neutrophiles (ANCA) de 1:80, des anticorps
anti-myéloperoxydase (MPO) négatifs, des
c-ANCA anti-MPO positifs (au cours de Iévo-
lution jusqua 19 U/ml au maximum; norme
<7 U/ml) et des facteurs du complément C3 et
C4 bas. Les autres auto-anticorps et les sérolo-
gies pour les hépatites virales et le VIH étaient
négatifs. Malgré un état inflammatoire persis-
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tant et une fievre intermittente, les hémocul-
tures répétées sont restées stériles. La biopsie
rénale a révélé une glomérulonéphrite & com-
plexes immuns associée & une glomérulo-
sclérose diabétique diffuse proliférative focale
et segmentaire (fig. 1).

Dans le cadre du diagnostic différentiel,
outre une infection, une cryoglobulinémie ou
une maladie auto-immune ont aussi été envi-
sagées comme cause de la glomérulonéphrite,
bien quelles semblaient moins probables. Par
la suite, une dialyse a dii étre initiée en raison
de la détérioration rapide de la fonction rénale
avec des symptdmes urémiques.

Evolution, diagnostic et traitement

Une échocardiographie transcesophagienne
visant a clarifier la suspicion dendocardite
a montré des végétations douteuses autour
de la prothése valvulaire. Une tomographie
par émission de positons-tomodensitométrie
(TEP-TDM) a permis de poser le diagnostic
dendocardite a culture négative sur valve pro-
thétique du fait d'une hyperactivité métabo-
lique autour de la prothése valvulaire aortique
(1 critere majeur de Duke: activité méta-
bolique anormale a la TEP-TDM; 3 critéres
mineurs de Duke: fiévre, prédisposition, glo-
mérulonéphrite a complexes immuns) [6].

Lors de I'implantation de la valve prothé-
tique il y a >1 an, lantibiothérapie empirique
avait fait appel a la co-amoxicilline et a la gen-
tamicine par voie intraveineuse. La gentami-
cine a été choisie en dépit de sa néphrotoxicité
potentielle au sens d’un traitement optimal
chez le patient en état critique nécessitant déja
une dialyse.

Pour rechercher des agents pathogénes de
lendocardite a culture négative, des sérologies
pour Coxiella burnetii, Bartonella henselae,
Brucella spp., Mycoplasma pneumoniae et
Chlamydia pneumophilia ont été réalisées. Tro-
pheryma whipplei a été recherché par histolo-
gie duodénale et réaction de polymérisation en
chaine (PCR) dans le sang. Les résultats étaient
négatifs, hormis une sérologie faiblement posi-
tive pour Coxiella burnetii (IgG de phase I né-
gatives, IgM de phase II 1,3 [norme <0,8], IgG
de phaseII 36 Ul/ml [norme <20 Ul/ml]).
Face a une possible exposition professionnelle
a des coxielles et faute de diagnostic alternatif,
y compris de causes non infectieuses, l'antibio-
thérapie a été modifiée pour passer a la doxy-
cycline et a I'hydroxychloroquine en raison
d’une suspicion dendocardite a fievre Q. Les
sérologies de suivi pour Coxiella burnetii apres
trois semaines nont pas montré dévolution.
Seules les immunoglobulines G (IgG) de

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



232 (60)

Le cas particulie

2024;24(17-18):230-233 | Forum Médical Suisse

Figure 2: A) Cliché de TEP-TDM au (18F)FDG du cceur (coupe axiale) montrant une activité accrue dans la région de la prothése valvulaire aortique.

B) Tomodensitométrie de I'abdomen (coupe coronale) montrant des embolies septiques dans la rate. C) Imagerie par résonance magnétique du neuro-
crane (coupe axiale) avec embolies cérébrales septiques.
TEP-TDM au (18F)FDG: tomographie par émission de positons-tomodensitométrie avec le radiotraceur 18F-fluorodésoxyglucose.

phase II étaient discretement positives, avec
des IgG de phaseI toujours négatives. Cette
constellation nétait pas compatible avec une
fievre Q chronique avec endocardite. De plus,
la PCR spécifique dans le sang était négative
pour Coxiella burnetii. Entre-temps, des titres
danticorps IgG anti-Bartonella henselae tres
élevés de 1:8192 (norme <1:64) ont été obser-
vés. En adéquation avec lexposition (contact
avec des chats) et la prédisposition (prothése
valvulaire), le diagnostic dendocardite a Barto-
nella henselae a été posé. Lantibiothérapie a été
remplacée par de la doxycycline orale et de la
gentamicine intraveineuse, conformément aux
recommandations internationales [7]. Lors de
la réunion interdisciplinaire sur lendocardite,
il a dabord été décidé de ne pas opérer en ur-
gence en raison de la situation clinique stable.

Par la suite, une progression avec abcéda-
tion possible de la valve aortique a été objec-
tivée a Iéchocardiographie, et des embolies
septiques au niveau splénique et cérébral ont
été observées a la TDM (fig. 2).

Une chirurgie cardiaque de remplacement
de la valve aortique a alors été effectuée. La
PCR bactérienne a large spectre de la prothése
valvulaire aortique réséquée était positive pour
Bartonella henselae. Le patient a di étre réa-
nimé en postopératoire. En raison du mauvais
pronostic et d'une nouvelle nécessité immi-
nente de dialyse (aprés une bréve récupération
de la fonction rénale), une approche palliative
a été mise en place. Le patient est décédé peu
apres.

Discussion

Introduction et épidémiologie

Bartonella henselae est un bacille a Gram néga-
tif intracellulaire facultatif présent a léchelle
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mondiale. Le réservoir est le chat, la transmis-
sion a 'homme se fait par griffure ou morsure
ou par les puces de chat. La manifestation
clinique la plus fréquente est la maladie des
griffes du chat. Une angiomatose bacillaire
peut survenir chez les personnes immuno-
déprimées. Lendocardite a Bartonella spp. est
globalement rare, méme si I'agent pathogéne
représente la deuxiéme cause la plus fréquente
dendocardite a culture négative aprés Coxiella
burnetii. Six especes de Bartonella spp. ont été
décrites comme cause dendocardite, bien que
95% des cas soient causés par Bartonella hense-
lae ou Bartonella quintana. Une valve car-
diaque préalablement opérée est un facteur de
risque d’infection a Bartonella henselae [8].

Manifestations cliniques

Les symptomes d’une endocardite ne sont
pas spécifiques et Iévolution est souvent sub-
aigué. Outre un nouveau souffle cardiaque,
de la fievre, une faiblesse ou une fatigue, des
embolies septiques ou des phénomenes
immunologiques peuvent notamment deve-
nir cliniquement apparents au fil du temps,
comme dans le cas présent. En cas dendocar-
dite sur valve prothétique, Iévolution est plus
souvent grave, avec nécessité d’'une interven-
tion chirurgicale [9].

Diagnostic

[évaluation complémentaire d’'une endocardite
confirmée par les critéres de Duke avec hémo-
cultures négatives est un défi, lanamnese pou-
vant fournir de premiéres indications (anti-
biothérapie préalable, exposition a un agent
pathogene non cultivable en routine). En plus
d’une incubation prolongée des hémocultures
ou de l'utilisation de milieux de culture spé-
ciaux en fonction de la suspicion épidémiolo-

gique, il convient de demander des sérologies
pour Coxiella burnetii et Bartonella spp. Dans
la pratique, en raison de la gravité de la mala-
die, des agents pathogenes plus rares (Myco-
plasma pneumoniae, Chlamydia pneumophilia,
Brucella spp., Legionella pneumophila, champi-
gnons) sont souvent recherchés en parallele.
Une recherche de Tropheryma whipplei est re-
commandée dans un deuxiéme temps. En cas
dopération, la valve réséquée doit faire lobjet
d’'un examen microbiologique (culture, PCR)
et histologique. En cas de résultats négatifs, il
convient aussi denvisager des causes non infec-
tieuses dendocardite (endocardite marastique
en cas de cancer, lupus érythémateux dissémi-
né, syndrome des antiphospholipides) [10].

D’apreés une récente mise a jour des critéres
de Duke modifiés, des titres danticorps IgG
anti-Bartonella henselae et anti-Bartonella
quintana >1:800 et la détection de Bartonella
spp. par PCR dans le sang sont désormais
considérés comme des critéres majeurs pour
une endocardite a bartonelles. En cas décho-
cardiographie non concluante et de suspicion
clinique dendocardite sur valve prothétique,
une TEP-TDM avec le radiotraceur 18F-fluo-
rodésoxyglucose (18F-FDG) est indiquée [6].

Une glomérulonéphrite peut survenir
dans jusqu’a 26% des cas dendocardite (critere
mineur de Duke) [11]. Les glomérulonéphrites
associées a Bartonella sont le plus souvent des
glomérulonéphrites a complexes immuns, sac-
compagnant majoritairement d’une prolifé-
ration extracapillaire (fig. 1) [12]. Rarement,
on observe une glomérulonéphrite pauci-im-
mune avec des titres PANCA positifs, imitant
une vascularite a ANCA comme dans notre
cas. Des ANCA anti-PR3 sont alors décrits
dans jusqua 50% des cas, plus rarement des
ANCA anti-MPO [13, 14].
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Traitement

Pour le traitement de Iendocardite a barto-
nelles, une bithérapie par doxycycline et genta-
micine pendant deux semaines suivie d’une
monothérapie par doxycycline est recomman-
dée. La durée du traitement doit étre longue et
fixée de maniére interdisciplinaire en fonction
des sérologies de suivi et de la procédure de
chirurgie cardiaque, idéalement lors d’'une ré-
union de concertation sur lendocardite [7]. La
prise en charge de la glomérulonéphrite asso-
ciée a lendocardite consiste a traiter 'infection
et ne nécessite généralement pas dimmuno-
suppression.
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L’essentiel pour la pratique

e Chez les patientes et patients avec une valve
cardiaque artificielle et un état inflammatoire
d’origine indéterminée, une endocardite a
culture négative doit étre envisagée comme
diagnostic différentiel. Coxiella burnetii et
Bartonella spp. font partie des agents patho-
genes les plus fréquents.

La démarche diagnostique comprend, outre
une bonne anamnése, une incubation pro-
longée d’hémocultures et la recherche
d’agents pathogénes spécifiques (tab. 1),
I’évaluation sérologique pouvant s’avérer dif-
ficile. Des causes non infectieuses doivent
étre envisagées en cas de résultats négatifs.
Le diagnostic d’endocardite a bartonelles re-
pose sur les critéres de Duke. Un titre d’IgG
>1:800 ou une PCR sur sang positive sont
désormais des critéres majeurs.
L’endocardite est associée dans jusqu’'a
25% des cas a une glomérulonéphrite, qui
est considérée comme un critére mineur de

Duke et doit étre recherchée dans le sédi-
ment urinaire.
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