Utilité d’une CRP chez des enfants présentant de la fievre ?

® Question
clinique

Quelle est I'exactitude d'une CRP dans le diagnostic d'une infection bactérienne, particuliere-
ment si elle est sévere, chez les bébés et les enfants présentant de la fievre ?

® Contexte La plupart des enfants qui présentent de la fievre présente une affection spontanément banale qui
ne nécessite aucun traitement spécifique. Peu de signes cliniques (enfant « pas bien », dyspnée,
fievre, diarrhée’) sont suffisamment fiables pour distinguer les enfants pouvant bénéficier d’un
traitement antibiotique de ceux qui n’en tireront aucun avantage. Les valeurs de CRP augmentent
en cas d'affection inflammatoire ou infectieuse, davantage en cas d'infection bactérienne sévere.
Ce taux peut-il servir de test diagnostique permettant de déterminer les enfants pouvant bénéfi-
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Résumé de |’étude

cier d'un traitement antibiotique ?
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Méthodologie Résultats

Synthése méthodique et méta-analyse

Sources consultées

* MEDLINE et EMBASE jusqu’en décembre 2007
* références des études incluses et de syntheses.

Etudes sélectionnées

* inclusion : études comparant une mesure de la CRP san-
guine ou sérique au diagnostic microbiologique considéré
comme gold standard de 1) infection bactérienne sévere
versus banale ou non bactérienne ou 2) infection bacté-
rienne versus non bactérienne

* exclusion : études chez des enfants hospitalisés, incluant
plus de 10% de nouveau-nés, avec comme diagnostic de
référence une affection spécifique (par ex méningite, gas-
tro-entérite, arthrite), chez des enfants avec affection spé-
cifique telle que cancer ou insuffisance rénale

* 10 études finalement incluses.

Population étudiée

* 2046 enfants (77 a 408 par étude) présentés dans un
service d’urgence avec de la fievre (niveau non défini dans
quatre études)

* enfants < 1 mois : proportion faible (< 10%) dans 4 étu-
des.

Mesure des résultats

* qualité méthodologique évaluée grace au score QUADAS
11 items

* sensibilité, spécificité, rapport de vraisemblance positif
(LR+) et négatif (LR-) d’'une CRP élevée pour le diagnostic
d’une infection bactérienne sévere et pour le diagnostic dif-
férentiel d’infections bactériennes ou virales

* analyse en modele d’effets aléatoires.
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* qualité non optimale des études

* diagnostic d'une infection bactérienne sévere : 7 études
(1091 enfants); prévalence d'une infection bactérienne sé-
vere de 11 a2 29% ; sensibilité de 0,77% (IC a 95% de 0,68
a 0,83) ; spécificité de 0,79% (IC a 95% de 0,74 a 0,83) ;
LR+ de 3,64 (IC a 95% de 2,99 a 4,43) ; LR- de 0,29 (IC a
95% de 0,22 a 0,40) ; la CRP est un facteur prédictif indé-
pendant d'une infection bactérienne sévere (N=5)
diagnostic différentiel entre infection bactérienne et virale :
3 études (722 enfants) ; prévalence d'une infection bacté-
rienne respectivement de 28%, 35% et 82% ; sommation
non possible au vu de I'hétérogénéité des études.

Conclusion des auteurs

Chez des enfants avec de la fievre lors de leur premiére pré-
sentation, la détermination du taux de CRP n"apporte qu’une
information indépendante modérée pour exclure ou confir-
mer une infection bactérienne sévere. En raison de sa faible
sensibilité, cette CRP ne peut étre utilisée pour exclure toute
infection bactérienne.

Financement : bourse de I"University of Queensland pour mise sur
pied d’une nouvelle équipe.
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Considérations sur la méthodologie

Cette méta-analyse est exécutée selon les regles de |'art.
La recherche dans la littérature, I'évaluation de la qualité
des études et |'extraction de leurs données ont été effec-
tuées selon la méthodologie de la Collaboration Cochrane.
La recherche a été suffisamment large pour isoler toutes
les études pertinentes, |'évaluation de la qualité s’est faite
avec un outil validé, I'analyse et la sommation sont correc-
tement réalisées. Seuls les résultats suffisamment homo-
genes ont été utilisés, en modele d'effets aléatoires bivarié
pour obtenir les estimations sommées des sensibilités et
spécificités avec leur intervalle de confiance.

La qualité des études incluses n’était pas optimale : dans
la plupart des études, le nombre de sorties d’étude et le
sort réservé aux résultats non interprétables est peu décrit.
Aucune étude ne donne suffisamment de détails pour éva-
luer si les chercheurs qui interprétent les résultats des tests
de références connaissent les résultats de la CRP. Ces élé-
ments peuvent occasionner d’'importants biais, pouvant,
en réalité, affaiblir la valeur diagnostique de la CRP.

Interprétation des résultats

Toutes les études incluses dans cette méta-analyse sont
réalisées dans des services d'urgence, ce qui explique la
prévalence élevée d'infections bactériennes séveres dans
cette population d'étude. En pratique de médecine géné-
rale, la prévalence d'infection sévere chez des enfants avec
fievre est de 1%2. Cette prévalence plus faible limite I'utilité
clinique du test en médecine générale. Si le risque a priori
d’une infection bactérienne sévere chez un enfant avec de
la fievre est de 7% dans un service d'urgence, le risque a
posteriori en cas de CRP augmentée est de 22% et en cas
de CRP normale de 2%. Avec une prévalence de 1% en
médecine générale, le risque a posteriori en cas de CRP
augmentée est de 4% et en cas de CRP normale de 0,3%.
La force excluante et surtout la force probante de la CRP
pour le diagnostic d'une infection bactérienne sévere chez
des enfants présentant de la fievre sont donc de faible uti-
lité en médecine générale.

Autres études

Une précédente synthése méthodique, incluant des étu-
des moins récentes, dont 4 études en milieu hospitalier,
concluait que la détermination de la CRP chez des enfants
avec fievre n'apportait pas d'élément pour la décision de
prescrire ou non un antibiotique®. Une autre synthése mé-
thodique?, dans laquelle aucune des études ne répondait
a tous les criteres de qualité fixés, montrait que la mesure
de la CRP n’avait ni sensibilité ni spécificité suffisantes
pour permettre d'exclure ou de confirmer la présence
d’un infiltrat pulmonaire (N = 6 études) ou une étiologie
bactérienne (N = 12 études) en cas d'infection des voies

@® Conclusion de Minerva

respiratoires inférieures. La synthese méthodique analysée
ici inclut 3 études comparant le dosage de la procalcito-
nine (PCT) a celui de la CRP. Ces études montrent une
meilleure sensibilité et une valeur prédictive négative plus
forte pour la PCT versus CRP. Une précédente synthese
méthodique® montrait une sensibilité de 83 a 100% pour la
PCT avec une spécificité de 70 a 100% pour le diagnostic
d’une septicémie ou d'une méningite. Une étude récente
incluant 458 patients répartis dans 53 pratiques de mé-
decine générale® montrait une réduction de 72% dans les
prescriptions d'antibiotiques en cas de mesure de la PCT.
Des études complémentaires sont cependant nécessaires
pour conclure quant a la valeur diagnostique de la PCT en
médecine générale.

Pour la pratique

Considérer une infection bactérienne sévere comme une
infection virale banale et laisser le petit enfant au domici-
le sans traitement pour apprendre ensuite qu'il a pu étre
sauvé juste a temps (ou pire), c’est le cauchemar de tout
médecin (généraliste). Pour éviter cette situation, des anti-
biotiques sont trés souvent inutilement prescrits. Différen-
tier une infection bactérienne sévere d’'une infection virale
sévere est tdche quasi impossible sur le plan clinique. Un
test simple, méme s'il nécessite un prélevement de sang,
qui nous permettrait de poser ce diagnostic différentiel se-
rait certainement une plus-value. La présente méta-analyse
semble montrer que la mesure de la CRP n'apporte pas de
réponse pour la détermination d’une infection bactérienne
sévere chez un enfant avec de la fievre. Le guide de pra-
tique du NHG concernant la fievre chez I'enfant” conclut
qu’aucun test de laboratoire n’est suffisamment spécifique
pour identifier a un stade précoce les enfants présentant
une infection sévere. En attendant un tel test, nous devrons
nous fier encore a notre impression clinique, a notre sen-
timent de certitude/incertitude. Une étude qualitative® in-
cluant 18 enfants hospitalisés pour une pathologie sévere
montre que les principaux signes de ce diagnostic sont une
modification du comportement (irritabilité ou somnolence),
des pleurs (gémissements ou pleurs inconsolables), une
impression des parents (tableau de maladie différent des
précédents, symptomes séveres et persistants, survenue
d’un événement critique).

Cette étude montre que la seule mesure de la CRP n’apporte probablement qu’une infor-
mation trés limitée pour exclure ou confirmer une infection sévere. Ce test doit toujours
étre interprété dans le contexte des manifestations cliniques et n’est pas suffisamment

exact pour exclure une infection sévere.
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